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RESUMO

A Doenca de Alzheimer (DA) é de carater comum, progressiva que destréi a memoria e
outras fungbes mentais importantes, mas comumente em idosos, com sintomas neuropsi-
quiatricos referente a alteragdes bioquimicas e neuroanatémicas e na regido do cortex ce-
rebral. Estudos revelam que o uso do canabidiol (CBD) e o tetrahidrocanabinol (THC) atu-
am no sistema nervoso central, considerado promissor para o tratamento de pacientes
com DA. O presente estudo teve como objetivo geral em uma revisao da literatura avaliar
o potencial terapéutico no uso do canabidiol em perfil de idosos com alzheimer, com obje-
tivos especificos: avaliar o potencial terapéutico do canabidiol na aplicacido a Doencga de
Alzheimer, visando a importancia dos avancgos cientificos, e as implicagdes para o uso do
CBD. Quanto a metodologia trata-se de uma revisao integrativa da literatura de natureza
qualitativa exploratdria, com abordagem tedrica de carater descritivo. Foram consultados
as bases de dados Scientific Electronic Library Online (SCIELO), National Library of Medi-
cine (PUBMED), e Google Scholar. Utilizando como Descritores, os termos: sindrome de-
mencial; doencga de alzheimer; cannabis; fitocanabindides; c. sativa; canabinoides; canabi-
diol; CBD; tetrahidrocanabinol; THC. Os resultados evidenciaram o uso do canabidiol com
alto potencial terapéutico, para retardar a evolugao da doenga de Alzheimer em pacientes
de idade avancada, por estudos que comprovam a seguranga farmacodinamica e farma-
cocinética de baixas doses orais de THC em idosos para progresso da memoaria e das fun-
¢Oes cerebrais, destacando a importancia da legislagdo para autorizagdo do uso medicinal
da cannabis para o tratamento. O canabidiol é considerado eficiente na terapéutica na Do-
enca de Alzheimer (DA), visando a importancia da prescrigdo médica para o uso mais se-
guro. Assim os efeitos neuroprotetores dos canabinoides atuam na melhora cognitiva,

comportamental e aprendizagem do paciente.

PALAVRAS - CHAVE: Doenca de Alzheimer; Canabidiol; Tetrahidrocanabinol.
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ABSTRACT

Alzheimer's Disease (AD) is of a common, progressive character that destroys memory
and other important mental functions, but commonly in the elderly, with neuropsychiatric
symptoms referring to biochemical and neuroanatomical changes and in the region of the
cerebral cortex. Studies show that the use of cannabidiol (CBD) and tetrahydrocannabinol
(THC) act on the central nervous system, which is considered promising for the treatment
of patients with AD. The present study had as its general objective, in a literature review, to
evaluate the therapeutic potential in the use of cannabidiol in the profile of elderly people
with Alzheimer's disease, with specific objectives: to evaluate the therapeutic potential of
cannabidiol in the application to Alzheimer's Disease, aiming at the importance of scientific
advances , and implications for the use of CBD. As for the methodology, it is an integrative
review of the literature of an exploratory qualitative nature, with a theoretical approach of a
descriptive nature. The Scientific Electronic Library Online (SCIELO), National Library of
Medicine (PUBMED), and Google Scholar databases were consulted. Using as Descrip-
tors, the terms: dementia syndrome; Alzheimer's disease; cannabis; phytocannabinoids; ¢.
sativa; cannabinoids; cannabidiol; CBD; tetrahydrocannabinol; THC. The results evidenced
the use of cannabidiol with high therapeutic potential, to delay the evolution of Alzheimer's
disease in patients of advanced age, by studies that prove the pharmacodynamic and
pharmacokinetic safety of low oral doses of THC in the elderly for the progress of memory
and functions brains, highlighting the importance of legislation to authorize the medical use
of cannabis for treatment. Cannabidiol is considered efficient in the treatment of Alzhei-
mer's Disease (AD), aiming at the importance of medical prescription for safer use. Thus,
the neuroprotective effects of cannabinoids act on the patient's cognitive, behavioral and

learning improvement.

Keywords: Alzheimer's disease; Cannabidiol; Tetrahydrocannabinol.
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1. Introducgao

O mal de Alzheimer é a forma mais comum de deméncia neurodegenerativa em
pessoas de idade, a causa é desconhecida, mas acredita-se que seja geneticamente de-
terminada. A doenca instala-se quando o processamento de certas proteinas do sistema
nervoso central comecga a dar errado. Surgem, entao, fragmentos de proteinas mal corta-
das, toxicas, dentro dos neurdnios e nos espagos que existem entre eles. Como conse-
quéncia dessa toxicidade, ocorre perda progressiva de neurénios em certas regides do cé-
rebro, como o hipocampo, que controla a memoria, e o cortex cerebral, essencial para a
linguagem e o raciocinio, memoria, reconhecimento de estimulos sensoriais e pensamen-
to abstrato (BVS, 2011).

A medida que a populacdo mundial envelhece, espera-se que o nimero de pesso-
as que vivem com deméncias triplique de 50 milhdes para 152 milhdes até 2050 (OPAS,
2017). Com aumento da expectativa de vida, as doengas crénicas ndo transmissiveis
(DCNT) destaca-se como importante desafio de saude publica, principalmente pela alta
morbidade que causam. Estas doengas podem provocar sérios graus de incapacidade
que afetam tanto os habitos de vida e o bem-estar do individuo, quanto a economia do pa-
is (SANTOS et al., 2018).

A planta Cannabis sativa tem uma rica histéria de uso medicinal que remonta aos
tempos antigos. O primeiro relato de seu uso medicinal veio do Oriente Médio e da Asia
durante o século VI a.C. Sua introducdo na medicina ocidental ocorreu muito mais tarde,
no inicio do século XIX. Esta espécie foi indicada no tratamento da dor, glaucoma, nau-
sea, depressao e neuralgia. O valor terapéutico dos fitocanabindides também tem sido
empregado para sintomas de HIV/AIDS, tratamento e tratamento da esclerose multipla
(ELSOHLY et al., 2017).

O tratamento por canabidiol tem apresentado evidéncias terapéuticas em epilep-
sia, inclusive as refratarias, insbnia, ansiedade, inflamacgdes, disturbios do humor, danos
cerebrais, psicoses, entre outras. Ja o A-9-THC (Delta 9 Tetrahidrocanabinol), esta em es-
tudo para epilepsias, ins6nia, vdmitos, espasmos, dor, glaucoma, asma, inapeténcia, sin-
drome de Tourette, doenca de Alzheimer, doenca de Parkinson, cancer neuronais e de be-
xiga (CURY et al., 2020). A cannabis (Cannabis sativa, ou canhamo) e seus constituintes,
em particular os canabinoides, sdo o foco de extensa pesquisa quimica e bioldgica por
quase meio século desde a descoberta da estrutura quimica de seu principal constituinte
ativo, A9 - THC (ELSOHLY et al., 2017).
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No sentido do tratamento sintomatico, estudos vém demonstrando que os canabi-
noides podem combater caracteristicas da doenca, como o estresse oxidativo e a neuroin-
flamacgéao, envolvidas na formacédo de placas amiloides e emaranhados neurofibrilares,
responsaveis pelas manifestagdes do Alzheimer. Para o uso medicinal, tem se optado por
um tratamento com proporg¢des mais equilibradas de THC e CBD. Os canabinoides melho-
ram as disfungbes comportamentais, cognitivas, agem visando varios processos de sinali-
zacgao, como dor, processamento anormal de peptideos beta amiloides (Ab) e da proteina
TAU, neuroinflamagao, excitotoxicidade, estresse oxidativo e disfungdo mitocondrial, os
quais desempenham um papel fundamental no tratamento da DA (Doenga de Alzheimer)
(BJHR, 2021).

Tema

Avancos terapéuticos no uso do Canabidiol em perfil de idosos com Alzheimer no

mundo: uma revisdo integrativa da literatura.

Problema

Qual a diferenciagao de pacientes sob 0 uso do canabidiol, quais implicagbes que

dificultam a obtencgao do tratamento e o porqué da terapéutica ainda ser pouco utilizada?

2. Objetivo Geral

Revisao da literatura para avaliar o potencial terapéutico no uso do canabidiol em

perfil de idosos com alzheimer.

2.1 Objetivos especificos
o Apresentar as aplicacdes terapéuticas para uso do CBD.
o Verificar o tratamento de idosos com Alzheimer apds o uso do canabidiol.

o Delinear o perfil terapéutico relacionado ao canabidol em idosos com Alzheimer no

Brasil.

o Abordar os avancos cientificos e regulamentacao técnica para o canabidiol.
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3. Justificativa

O mal de Alzheimer acomete por ano cerca de 2 milhdes de pessoas, na sua
grande maioria idosos, embora ndo tenha cura, a forma de tratamento pode ser estabele-
cida com medicacgdes ja na fase inicial da doencga, aliviando os sintomas temporariamente,
porém resulta em efeitos colaterais. As opgdes de tratamento existentes sdo farmacoldgi-
cas e nao farmacoldgicas, as farmacoldgicas incluem drogas como os inibidores da acetil-
colinesterase, além de ansioliticos, antipsicéticos ou antidepressivos. As opg¢des nao far-
macoldgicas sao a fisioterapia e a terapia ocupacional para estimular o cérebro e a memo-
ria, contudo essas opg¢des limitam apenas ao retardo da doenga e ndao a sua melhora
(ARAUJO, 2021).

Estudos voltados para medicina canabinoide ganha visibilidade, hoje o uso do ca-
nabidiol é retratado como uma via terapéutica que ganhou destaque nos ultimos anos, ob-
tendo efeitos neuroprotetores, que podem ajudar na melhora cognitiva e comportamental
em pacientes com Alzheimer. Porém, algumas implica¢des dificultam que a grande maio-
ria de pacientes tenha acesso a esse tipo de tratamento, principalmente no Brasil, tanto

por questdes politicas quanto sociais.

Mesmo sendo o Alzheimer um problema de saude publica comum para um deter-
minado grupo de pessoas, 0 acesso pela terapéutica do canabidiol ainda € um caminho
arduo, além de ser burocratico, e de certa forma inviavel para um grupo de pessoas com
baixa renda. Atualmente sdo poucas industrias farmacéuticas que produzem o medica-
mento no Brasil, resultando no aumento de custos a partir do momento em que é exporta-
do de outro pais. O mercado mundial do canabidiol € amplo e promissor, tanto para tratar
doengas, quanto para economia. Os medicamentos podem apresentar formas farmacéuti-

cas diversificadas, podendo ser de origem natural ou sintéticos.

Foram desenvolvidos extratos medicinais padronizados de Cannabis, com con-
centragoes conhecidas de THC (Tetrahidrocanabinol) e CBD (Canabidiol), os dois fitoca-
nabinoides majoritarios escolhidos como indicadores de qualidade. Medicamentos deste
tipo sédo conhecidos como “medicamento a base de Cannabis” (Cannabis-based medicine)
para indicar sua origem vegetal. Na legislagao brasileira, seriam considerados no contexto
da fitoterapia. A experiéncia mostram que preparag¢des contendo THC e CBD sdo mais
bem toleradas em comparacado ao THC isolado. Extrato seco padronizado que vem sendo
utilizado no tratamento de epilepsias refratarias. Pois, o preparado a partir das linhagens

adequadas de plantas, possui pouquissimo THC e altos niveis de CBD (PAMPLONA,
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2014). As pessoas que procuram esse meio, sao pacientes que nao obtiveram sucesso no

tratamento de doengas com outros medicamentos.

A prescricdo médica desses medicamentos é restrita para especialistas em neuro-
logia e suas areas de atuagéo, de neurocirurgia e psiquiatria. A demanda maior € voltada
para pacientes que convivem com dores cbnicas, onde ndo houve sucesso com tratamen-
to convencional. Ja na doenga de Alzheimer, por ser de carater comum e progressivo, €
corriqueiro no avangar da idade que haja o comprometimento de conexdes das células ce-
rebrais, alterando fun¢des mentais importantes. O medicamento a base de Cannabis, aju-
da na cogni¢cdo do paciente, porém na maioria dos tratamentos, mesmo com o uso da
Cannabis, ainda é utilizado outras medicacdes indicadas pelo médico, ha outro grupo de
pacientes que faz o uso unicamente da cannabis, suficiente para o tratamento. Com o
avancar da medicina terapéutica foi essencial o estudo cientifico para revelar os conheci-
mentos ja existentes sobre o uso terapéutico da Cannabis tanto para doengas em gerais

como no tratamento de paciente portadores da doenga de Alzheimer.
4. Referéncial Tedrico

4.1 Historico

Antes da Era Crista, a Cannabis foi utilizada na Asia como medicamento, com
grande importancia na india. A introducéo da Cannabis na Medicina Ocidental ocorreu em
meados do século XIX, atingindo o climax na ultima década deste século, com a disponibi-
lidade e o uso de extratos e tinturas da Cannabis. A identificacdo da estrutura quimica de
componentes da Cannabis e a possibilidade de se obter seus constituintes puros foram re-
lacionadas a um aumento significativo no interesse cientifico pela planta, desde 1965. Es-
te interesse foi renovado nos anos 90, com a descri¢cao dos receptores de canabindides e
a identificacdo de um sistema canabindide enddégeno no cérebro (ZUARDI, 2005).

Acredita-se que no Brasil a Cannabis tenha sido introduzida simultaneamente com
a descoberta do pais, trazida pelas caravelas portuguesas e navios que transportavam os
escravos africanos durante a fase colonial. Com o passar dos anos o uso recreativo da
planta disseminou-se entre os escravos negros, avangando ao uso também pelos indios,
que posteriormente iniciaram o cultivo da Cannabis no pais (BORILLE, 2016). Ao decorrer
da evolucao as pesquisas voltadas para a planta Cannabis ganhou ainda mais notorieda-
de no campo medicinal, o que levou a repercussao e reconhecimento como um fitoterapi-
co, produtos obtidos de plantas medicinais ou de seus derivados (ANVISA, 2022).

O termo Cannabis na classificagao taxonémica se refere a um género de plantas
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da familia Cannabaceae, da ordem Rosales, no filo Angiospermas pertencente ao reino
Plantae. O género, por sua vez, tem trés espécies: Sativa, Indica e Ruderalis (AMAME,
2022). Em todas essas plantas os sexos sao separados, de forma que existem plantas fe-
mininas e masculinas (RIBEIRO et al., 2007). Uma caracteristica comum de todas as plan-
tas de Cannabis é a presenca de compostos secundarios chamados de “canabinoides”,
ou mais precisamente “fitocanabinoides”. Ha mais 100 fitocanabinoides diferentes, produ-
zidos predominantemente em tricomas crescendo em Cannabis femininas inflorescéncias
(MCCABE et al., 2020).

Os canabinoides sdo mais concentrados na resina secretada por glandulas epi-
dérmicas localizadas na superficie das folhas, sobre tudo nos brotos mais altos do arbusto
e nas inflorescéncias, onde as maiores concentracdes de canabinoides sdo encontradas.
Os frutos da Cannabis se assemelham a minusculas améndoas de casca muito fina e lisa,
fazendo com que sejam frequentemente confundidos com sementes (RIBEIRO et al.,
2007).

O mais reconhecido canabinoide é tetrahidrocanabinol (THC), conhecido por seus
efeitos psicotrdpicos. A presenca de O THC é onde a diferenga entre 'canhamo' e 'maco-
nha' entram em jogo. Esses termos néo refletem na taxonomia nem na classificagao filo-
genética, e em vez disso, sdo um reflexo das plantas perfil de canabinoides e os associa-
das restricdes legislativas. A maconha tem variedades que produzem THC como seu prin-
cipal canabinoides, e os niveis de THC podem atingir até 20 a 30% da flor feminina seca
massa. No entanto, se o teor de THC de uma planta esta abaixo de 0,3% de flor seca
massa (a legislagao varia de 0,2 a 1% entre paises), e seu consumo, portanto, ndo tem

efeitos alucindgenos, a planta é considerada canhamo (MCCABE et al.,2020).

4.2 Regulamentagao

Foi na década de 1930 que a repressao da maconha ganhou forga no Brasil. Pos-
sivelmente essa intensificagdo das medidas policiais surgiu, pelo menos em parte, devido
a postura do delegado brasileiro na |l Conferéncia Internacional do Opio, realizada em
1924, em Genebra, pela antiga Liga das Nagdes. Constava da agenda dessa conferéncia
discussao apenas sobre o 6pio e a coca. E, obviamente, os delegados dos mais de 40 pa-
ises participantes nao estavam preparados para discutir a maconha. Esta postura repres-
siva permaneceu durante décadas no Brasil, tendo para isso o apoio da Convencéo Unica
de Entorpecentes, da Organizacédo das Nagdes Unidas (ONU) de 1961 (CARLINE, 2006).

No Brasil a importagao de extratos medicinais de Cannabis foi regulamentada pela
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Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) através da RDC n°® 17/2015, apos o
Conselho Federal de Medicina (CFM). Resolugao RE n° 2.113/2014, autorizar a prescrigao
compassiva de canabidiol para tratamento de epilepsias refratarias aos tratamentos con-
vencionais. Em 2016 a ANVISA incluiu na autorizagdo de importagdo para uso médico
pessoal, através da RDC 66/2016, a planta C. sativa, partes da planta e de seus compos-
tos, incluindo o THC. Um ano depois foi registrado no Brasil o medicamento Mevatyl®, in-
dicado para controle da espasticidade na esclerose multipla, constituido por extrato hidro-
alcodlico de Cannabis sativa L. contendo 27 mg mL-1 de THC e 25 mg mL-1 de CBD,
além de outros canabinoides minoritarios e terpenos. Devido ao teor mais alto de THC em
relacdo ao CBD, este medicamento é contra-indicado para controle de convulsées e para
pacientes menores de 18 anos (ROCHA, 2020).

Apesar disso, a regulamentacdo do Mevatyl ®, nao facilitou para a populacédo que
necessita deste medicamento, tendo em vista que ainda existe muita burocracia e o custo
de aquisicdo nao é acessivel a todos os niveis sociais, com base na lista de pregos de
medicamentos divulgada pela CMED (Cémara de Regulagcdo do Mercado de Medicamen-
tos). Além disso, para que o paciente possa realizar a importagdo, € necessario atender
todas as exigéncias constantes na RDC de 2015 para ser emitida uma autorizagao pela
ANVISA (SOUSA, 2021).

Atualmente a Anvisa por meio da Resolugdo RE 17/2022, a autorizagao sanitaria
de mais um produto medicinal a base de Cannabis. Trata-se do EXTRATO DE CANNABIS
SATIVA GREENCARE 79,14 MG/ML, da Greencare Pharma. Destaca-se que esse ja € o
décimo produto a base de Cannabis aprovado conforme a Resolugéo da Diretoria Colegia-
da (RDC) 327/2019. A norma permite que produtos fabricados por empresas certificadas
quanto as Boas Praticas de Fabricagao (BPF), que foram totalmente avaliados em relagéo
a sua qualidade e adequabilidade para uso humano, possam ser disponibilizados a popu-
lacéo brasileira (ANVISA, 2022).

4.3 Acao farmacolégica

O sistema endocanabinoide é fundamental no controle da resposta imune, apetite,
sono, estresse, emogao, dor, locomogao, fungdes cardiovascular e bronco pulmonar, pres-
sdo intraocular, inflamacgao e reproducgao, entre outros aspectos da fisiologia e do compor-
tamento. A desregulacdo do sistema canabinoide pode estar envolvida nas causas de
pressao, dependéncia psicologica, epilepsia, esquizofrenia e doenga de Parkinson (RIBEI-
RO et al., 2007).
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A longa histéria da Cannabis teve sua evolugéo estimulada e conduzida para a
medicina apds a descoberta e caracterizacdo quimica do seu principal principio ativo, o
A9-Tetrahidrocanabinol (THC). Seus principais derivados, utilizados na pratica médica,
sao o Drabinol e a Nabilona. Em 1988, um sitio de ligagéo para o THC foi identificado no
cérebro de ratos e, em 1990, foi clonado o primeiro receptor canabinoide.

O sistema endocanabinoide compreende os receptores, os agonistas enddégenos
e o aparato bioquimico relacionado responsavel por sintetizar essas substancias e finali-
zar suas agoes. Os receptores foram nomeados pela Unido Internacional de Farmacologia
Basica e Clinica (International Union of Basic and Clinical Pharmacology - IUPHAR), de
acordo com sua ordem de descoberta, como receptores CB;e CB, (SAITO et al., 2010). O
CB+ é o mais abundante receptor GPCR (receptores de membrana ligados-a-proteina G)
no cérebro, expresso predominantemente nos neurénios pré-sinapticos, mas também se
encontra presente no sistema nervoso periférico, enquanto o CB; esta presente nas célu-
las do sistema imunolégico (MATOS et al., 2006).

A acao dos canabinoides sobre esses receptores provoca a reducao da liberacao
de neurotransmissores, diminuindo a excitagdo neuronal. No entanto, dependendo da re-
gido cerebral no qual os endocanabinoides s&o produzidos, eles geram efeitos fisioldgicos
muito diferentes. Algumas das fung¢des conhecidas sdo, por exemplo, regulagao de tempe-
ratura corporal, regulagdo do apetite, redugao do limiar de dor e modulagao de processos
cognitivos. Ja os fitocanabinoides da maconha, agem indiscriminadamente em todas as
regides cerebrais onde os receptores CB4 sdo expressos, tendem a causar efeitos com-
plexos, envolvendo estas fungdes cerebrais, e outras. E muito conhecida a “tétrade” de
efeitos canabinoides, envolvendo efeitos de analgesia, hipotermia, sedacao e catalepsia,
como uma caracteristica marcante do uso de fitocanabinoides, principalmente em doses
altas (PAMPLONA, 2014).

A descoberta de receptores especificos para canabinoides no cérebro foi de extre-
ma importancia, porque permitiu que cientistas localizassem no cérebro os circuitos nos
quais a maconha exerce sua agao farmacoldgica. Percebendo o gigantesco potencial tera-
péutico da Cannabis no organismo humano, tendo em vista a capacidade de proporcionar
equilibrio ao sistema nervoso, como também a sistemas periféricos (NETO, 2019).

Os receptores CB4 foram encontrados em neurénios envolvidos na transmissao e
processamento de estimulos dolorosos localiza das em diversos 6rgaos do corpo, bem co-
mo na medula espinhal, e no encéfalo. E a ativacdo destes receptores reduz a transmis-
sao dos sinais de dor vindos de terminais nervosos periféricos, impedindo que essas infor-

macgdes cheguem aos circuitos cerebrais responsaveis pela sensagao da dor, entre eles, a
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regido do cérebro denominada substancia periaquedutal cinzenta. A ativagdo de CB; dire-
tamente nesses circuitos impede a percepg¢ao da dor, mesmo que os sinais periféricos flu-
am normalmente (RIBEIRO et al., 2007).

A localizagdo destes receptores se relaciona com algumas doengas que podem
ser alvo terapéutico dos fitocanabinoides, por exemplo, a degeneragao dos neurénios pira-
midais do hipocampo esta relacionada com a sindrome de Alzheimer, enquanto a degene-
racao dos ganglios da base esta relacionada a sindrome de Parkinson (ANDRADE,
2020).

O Alzheimer é uma patologia que pode ser classificada em maior ou menor grau, ou
seja, existem pacientes portadores estando em estado inicial e ainda ndo possuem com-
prometimento significativo da memdria e das habilidades fisicas, motoras e intelectuais.
No entanto, existem casos no qual o portador se encontra em um estado mais tardio, com
quadro demencial, por exemplo, onde, na maior parte do tempo, nao responde por ele e
nao tem controle. Além da perda da capacidade de resolver questdes simples e coordena-
¢ao motora, suas memdarias oscilam, necessitando, assim, de cuidados especiais que de-
mandam maior tempo de cuidado dos responsaveis (CAETANO et al., 2017). O uso de
THC e CBC em alguns estudos cientificos reduz o comprometimento da memaria em es-
tagios mais avangados do Alzheimer, além de prevenir e reparar a neurodegeneragao e

neuroinfimag&o e ser um possivel antioxidante (ARAGAO et al., 2022).

5. Metodologia

O presente estudo trata-se de uma revisao integrativa da literatura de natureza
qualitativa exploratéria, com abordagem tedrica de carater descritivo da analise na avalia-
¢ao do potencial terapéutico do canabidiol em pacientes com Alzheimer. Uma investiga-
¢ao mais aprofundada na tematica abordada, possibilitando maior aperfeicoamento do
conteudo, e ressaltando os resultados significativos com base cientifica.

A pesquisa foi feita por banco de dados de artigos cientificos, entre os anos de
2014 a 2022, mediante a utilizacido de trés bases de dados eletrénicas, sendo elas Scien-
tific Electronic Library Online (SCIELO), National Library of Medicine (PUBMED), e Google
Scholar. Utilizando os descritores em portugués, que foram: Doenga de Alzheimer; Canna-
bis; Fitocanabindides; Cannabis sativa; canabinoides; canabidiol; CBD; tetrahidrocanabi-
nol; THC. E em inglés: Alzheimer's Disease; Cannabis; Phytocannabinoids; Cannabis sati-
va; cannabinoids; cannabidiol; CBD; tetrahydrocannabinol.

Nos critérios de inclusdo foram utilizados: artigos originais, meta- analise, relato
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de caso, estudo cruzados, estudos clinicos randomizados, duplo-cego, placebo-controla-
dos, e revisao de literatura somente para o topico de legislagdo, nos idiomas: portugués e
inglés; considerando os objetivos dos artigos e métodos utilizados; além das palavras-
chave aplicadas, publicados entre os anos de 2014 a 2022. Listados nas bases de dados
selecionadas. A escolha desse periodo contemplara ao critério de temporalidade, em que
se considerara o delineamento de 08 anos, por atender publicacbes mais atuais. Os crité-
rios de exclusao foram: artigos que nao tinham aderéncia a tematica, sites, publicagdes de
teses, anais de congressos, dissertagdes e monografias.

ApOs a selecéo criteriosa dos artigos foram analisados por leitura seletiva e explo-
ratéria, mediante a analise e interpretacdo dos textos. Apos essa etapa os artigos foram
comparados e discutidos segundo a literatura cientifica, divididos em sessdes de discus-
sdo, apresentando as aplicagdes terapéuticas para uso do Canabidiol; verificando o trata-
mento de idosos com Alzheimer apds o uso do canabidiol. Delineando o perfil terapéutico
relacionado ao canabidiol em idosos com Alzheimer no Brasil; Regulamentagao e avangos

cientificos.
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6. Resultados e Discussao

Nas caracteristicas gerais dos estudos foram localizados 9.608 artigos, foram li-
dos seus respectivos titulos, resumos, considerando os objetivos dos artigos e métodos

utilizados e palavras-chave, sendo selecionados 11 artigos, encontram-se distribuidos na

figura 1.

PubMed, SciELO e
Google Académico
9.608 artigos

Teses
Dissertacao
Monografias

Motivos para exclusao:
Publicacdes de eventos

23 artigos selecionados
para leitura minuciosa.

/

9.585 artigos
excluidos

Fonte: Dados de pesquisa, 2022.

Figura 1: Fluxograma de selecdo de artigos encontrados no PubMed, SciELO e Google

N\

11 artigos selecionados para
compor a amostra final da
reviséao.

Académico para uma reviséo de literatura de natureza qualitativa exploratéria, 2022.
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Distribuicao e analise dos artigos selecionados como amostra

Para auxiliar na analise, foi realizada inicialmente uma leitura exploratéria, com a
especificacdo dos descritores selecionados, os artigos foram escolhidos. Dos 9.608 arti-
gos encontrados, 9.585 nao tinham conexao ao tema apresentado, selecionados 23 arti-
gos para leitura minuciosa, restando 11 artigos apos a analise, para compor a amostra fi-

nal. Quanto ao ano das publicagdes no recorte temporal entre 2014 e 2022 Quadro 1.

Quadro 1 - Distribuicbes das publicagdes entre os anos de 2014 a 2022.

ANO N° DE ARTIGOS

2014
2015
2016
2017
2018
2019
2020
2021
2022

N[N [ [N

Fonte: Dados de pesquisas 2022.

No quadro 1, descreve por ano a quantidades de artigos selecionados para o es-
tudo. Desta forma foram escolhidos 11 artigos no total, lidos e distribuidos no quadro 2,
apresentando as principais informagcbes como autor/ano, objetivo da pesquisa, métodos
de pesquisa e conclusao. Os resultados que estdo expostos no quadro 2, estdo correlacio-
nados com os objetivos desse artigo, os quais séo: as aplicagdes terapéuticas para o uso
do CBD; verificagdo do tratamento em idosos com Alzheimer apds o uso do CBD; delimi-
tacao do perfil terapéutico relacionado ao canabidiol em idosos com Alzheimer no Brasil;
Regulamentagao e avancgos cientificos. No quadro 2 observa-se a distribuicdo dos artigos
iniciando com o numero de artigos selecionados, o autor e o ano de publicagdo seguidos
de objetivos, e quais metodologias aplicadas e por fim, complementando com a conclusao

referente a cada artigo descrito.
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Quadro 2. Caracterizagao dos artigos selecionados. Segundo autor/ano, objetivo, método

e concluséo.
N Autor/Ano Objetivo Método Concluséao
1 | Hawken, et al., | Uma revisdo sistematica e | Analise sistematica, | Ha evidéncias prelimi-
(2019) meta-analise de ensaios | (Revisdo e meta- | nares para a eficacia e

clinicos para produzir esti- | andlise de ensaios | tolerabilidade de cana-
mativas gerais a eficacia e | clinicos). binoides como trata-
aceitabilidade dos canabi- mentos para NPS. Mais
noides para o tratamento estudos de base popu-
da SNP. lacional sdo necessa-

rios para caracterizar
sua eficacia e aceitabili-

dade.
2 Elsen, et al., | Avaliar a segurancga, farma- | Estudo cruzado, ran- | As doses de THC séo
(2015) codindmica e farmacocinéti- | domizado, duplo-ce- | seguras e bem tolera-
ca de multiplas doses orais | go. das por idosos frageis
de THC em idosos com de- com deméncia. No ge-
méncia. ral, o THC mostrou efei-

tos farmacodindmicos
menores em idosos fra-
geis do que o esperado
com base em dados pa-
ra adultos jovens sau-
daveis. Esses dados
tranquilizadores justifi-
cam mais estudos far-
macodinamicos e de
eficacia com doses
mais altas de THC em
pacientes idosos com

deméncia.

3 Manuel, et al., | Analisa o estado do siste- Experimental. A hiperatividade inicial
(2014) ma endocanabinoide duran- do sistema endocanabi-

te a progressédo da DA. Os noide é responsavel pe-

pacientes foram divididos la possivel compensa-

em trés grupos de acordo ¢do do comprometi-

com os estagios neuropato- mento sinaptico; no en-

l6gicos de Braak. tanto, a causa intima e

desconhecida da DA
continua com a neuro-
degeneragéo e determi-
na a perda de CB; si-
napses. CB; estimula-
¢ao pode ter relevancia
terapéutica durante os
estagios inicial e mode-

rado da DA.
4 Matthew R, et al., | Explorar a eficacia e segu- | Analise sistemati- | A adicdo de dronabinol
(2014) ranga do dronabinol como | ca,retrospectiva de | aos regimes de trata-
tratamento adjuvante para | prontuarios. mento dos pacientes foi
agitacédo e comportamento associada a reducgdes
agressivo em pacientes significativas em todos
com deméncia grave. os dominios da Escala

de Agitacdo de Pitts-
burgh. Também houve
melhorias significativas
nos escores de impres-
sdo global clinica, dura-
¢ao do sono e porcen-
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tagem de refeigdes con-
sumidas durante os pe-
riodos de tratamento.

Hofer,
(2020)

et

al.,

Avaliagdo do caso clinico
de uma paciente do sexo
feminino diagnosticada com
DA com declinio cognitivo
continuo e sintomas com-
portamentais relacionados
a deméncia, com o uso do
dronabinol.

Relato de caso clini-
co.

Os canabinoides tém
um perfil farmacolégico
distinto que pode ofere-
cer uma abordagem far-
macoldgica alternativa
aos antipsicéticos e se-
dativos para o trata-
mento em pacientes
com DA. Além disso, o
efeito benéfico no apeti-
te e na dor pode melho-
rar significativamente a
qualidade de vida dos
pacientes com DA.

Martins,
(2022)

et

al.,

Aborda o efeito benéfico
dos canabinoides em micro
doses na melhoria da me-
moria e das fungdes cere-
brais de um paciente com
doenga de Alzheimer em
estagio leve.

Relato de caso.

Evidéncias originais de
que a microdosagem
de canabinoides pode
ser eficaz como trata-
mento da doenga de
Alzheimer.

Bittes,
(2021)

et

al.,

Descreve a experiéncia de
familiares/cuidadores de
pessoas portadoras da do-
enga de Alzheimer que es-
tejam usando o canabidiol
como forma de tratamento
por intermédio do Instituto
Acalme (Associagao Cana-
bis Luz Medicinal).

Pesquisa qualitativa
de método descritivo.

Para a saude esse es-
tudo é relevante para
que se possa entender
um pouco mais sobre o
tema visto que é uma
terapéutica que vem
crescendo a cada ano.

Jesus,
(2017)

et

al.,

Estudo buscou-se focar
nos recentes casos de pa-
cientes que utilizam a ma-
conha de forma medicinal,
e que buscam na justica o
direito a importar e/ou culti-
var a planta em busca de
uma melhor qualidade de
vida.

Relato de caso.

Apresenta inumeros be-
neficios terapéuticos da
maconha, acentua-se o
direito a vida e a digni-
dade da pessoa huma-
na como direitos supre-
mos.

Borges,
(2019)

et

Buscou analisar a criminali-
zacgao do cultivo da maco-
nha para fins medicinais,
abordando argumentos de
natureza politica, juridica e
terapéutica.

Estudo de caso.

E a conduta dos pais
nao poderia ser consi-
derada crime e que o
salvo-conduto deveria
ser — como foi — conce-
dido.

10

Penha,
(2019)

et

al.,

Visam apresentar o contex-
to histérico da maconha,
bem como a legislagao e a
autorizacdo brasileira em
torno do tratamento.

Revisdo narrativa de
literatura utilizando-
se sites governamen-
tais

Cannabis sativa para
uso medicinal em prol
dos principios constitu-
cionais da dignidade da
pessoa humana, do di-
reito & saude e da iso-
nomia, na busca de
atender a necessidade
de cada paciente, tanto
no ambito medicinal
quanto no custo-benefi-
cio, facilitando o acesso
ao medicamento por mi-
Ihares de familias brasi-
leiras




Pagina 21 de 33

11 | Gregério, et al., | Destaca o uso do canabidi- | Revisdo narrativa de | O Brasil demonstra

(2022) ol, e os desafios enfrenta- literatura utilizando- | grande potencial na
dos para obtengéo e luta se sites governamen- | pesquisa e desenvolvi-
na justica. tais mento de produtos me-

dicinais a base de Can-
nabis. No entanto, in-
vestimentos publicos e
privados continuos na
pesquisa, a atualizagao
de leis que permitam o
cultivo para fins cientifi-
cos e medicinais da
planta, e o desenvolvi-
mento e produgdo de
medicamentos a base
da planta no pais séo
necessarios para a sua
consolidacao neste
campo.

Fonte: Dados de pesquisas, 2022.

6.1 Aplicacoes terapéuticas para uso do Canabidiol (CBD)

Recentemente, os canabinoides tornaram-se um tratamento popular para uma va-
riedade de condi¢cbes médicas, incluindo dor cronica e disturbios psiquiatricos, e demén-
cia. As evidéncias disponiveis sugerem que existem multiplas propriedades neuroproteto-
ras dos canabinoides. Ligantes no CB+ os receptores de Cannabis reduzem a liberagéo de
neurotransmissores pré-sinapticos, incluindo glutamato. Como excesso de glutamato na
sinapse pode levar ao estresse oxidativo e danos aos neurdnios promovendo neurodege-
neracao, este € considerado um mecanismo terapéutico para os canabinoides na demén-
cia. Como a neurodegeneragcdo € uma caracteristica comum aos varios tipos de demén-
cia, os efeitos neuroprotetores dos canabinoides podem, portanto, ser benéficos para re-
tardar a progresséo dessas doengas (HAWKEN et al., 2019).

Nos estudos de Hawken Et Al., (2019) exploraram o tetrahidrocanabinol, dronabi-
nol, e nabilona, em 208 participantes que forneceram dados para informar a eficacia com-
binada de canabinoides para NPS (sintoma neuropsiquiatrico) de deméncia. O dronabinol
€ um agonista parcial em ambos os CB; e CB; e, através das vias do segundo mensagei-
ro, inibe a adenilato ciclase e reduz as concentracbes de monofosfato de adenosina cicli-
co (AMPc). Dronabinol é considerado a versao “purificada” do THC. Destacando o THC e
as substancias semelhantes ao THC que sozinhos podem ser menos eficazes do que
quando combinados com outros canabinoides, como o CBD. Houve variagdes substanci-
ais na dosagem de canabinoides usada nos estudos. Por exemplo, as doses de dronabi-

nol usadas nos estudos foram moderadas, mas mais altas do que as doses de THC; no
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entanto, o proprio dronabinol tem uma baixa biodisponibilidade (aproximadamente 4% a
20%) e, se combinado com baixa dosagem, pode ter indicado regimes de dosagem inefi-
cazes. A nabilona, outro analogo canabinoide sintético do THC, é mais potente que o dro-
nabinol e tem maior biodisponibilidade (aproximadamente 60%) conforme a literatura. Por-
tanto, estudos maiores usando doses apropriadas de canabinoides variados ajudariam a
abordar as limitagdes do estudo identificadas aqui e substanciar formalmente a utilidade
dos canabinoides no tratamento de NPS comum a deméncia. Nem todas as deméncias
tém a mesma neurobiologia, mas nesse estudo, aproximadamente 85% dos pacientes fo-
ram diagnosticados com Alzheimer, a maioria mulheres de aproximadamente 78 anos, e
com consequéncia a principal indicagdo de tratamento foi agitagdo intensa ou comporta-
mento agressivo, ou recusa alimentar, o tratamento foi considerado significativo
(HAWKEN et al., 2019).

Além dos receptores canabinoides CBs e CB,, o THC também interage com ou-
tros receptores e neurotransmissores no cérebro, como acetilcolina, dopamina, serotoni-
na, acido gama aminobutirico, glutamato, norepinefrina, prostaglandinas e peptideos
opioides. Essas interagdes amplas e complexas estdo subjacentes aos potenciais efeitos
farmacolégicos do THC como candidato a medicamento de multiplos alvos para o controle
do comportamento, humor, dor e anorexia em pacientes com deméncia (ELSEN et al.,
2015).

No estudo de Elsen Et Al., (2015) verifica a seguranga, farmacodinamica e farma-
cocinética de multiplas doses orais de delta-9-tetrahidrocanabinol em idosos com demén-
cia, (idade média 77,3 £ 5,6). Por 12 semanas, os participantes receberam aleatoriamente
THC oral (semanas 1 - 6, 0,75 mg; semanas 7 - 12, 1,5 mg) ou placebo duas vezes ao dia
por 3 dias, separados por um periodo de 4 dias. Dos 10 participantes, sete participantes
eram homens; e nove participantes tinham doenga de Alzheimer. No geral, a ades&o ao
tratamento com a medicagao do estudo foi alta (THC 99%; placebo 97,5%). Foi feito a
avaliagcado de seguranca e tolerabilidade onde todos os participantes completaram o estu-
do conforme programado. Em geral, o THC foi seguro e bem tolerado por esses idosos.
No total, 98 eventos adversos foram relatados durante o periodo do estudo, destes ape-
nas seis efeitos adversos (6% do total de eventos adversos) foram considerados (possi-
velmente) relacionados ao THC, dois com 0,75 mg (tontura e fadiga em um paciente ca-
da) e quatro com 1,5 mg (agitacdo em trés pacientes e fadiga em um paciente). Todos
eram de natureza leve e transitoria. Nao houve eventos adversos graves relacionados ao
THC.

Estudos com esses achados sugerem que em baixas doses de THC sao seguras
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e bem toleradas por idosos frageis com deméncia. O THC oral foi rapidamente absorvido,
apresentando farmacocinética dose-linear, com concentragdes plasmaticas maximas sen-
do atingidas entre 1 e 2 h apds a administracdo, embora houvesse consideravel variabili-
dade interindividual. No geral, o THC mostrou efeitos farmacodindmicos menores em ido-
sos frageis do que o esperado com base em dados para adultos jovens saudaveis. Esses
dados tranquilizadores justificam mais estudos farmacodindmicos e de eficacia com doses
mais altas de THC em pacientes idosos com DA (ELSEN et al., 2015).

Manuel Et Al., (2014) analisou o estado do sistema endocanabinoide durante a
progressao em amostras de tecido cerebral e descreveu 17 casos de controle e 36 paci-
entes com DA (Doenga de Alzheimer) que foram obtidas do banco de tecidos do Hospital
de Bellvitge, em Barcelona, e subdivididos por grau, onde CB+ os receptores foram mais
eficientes nos pacientes nos estagios iniciais da DA, especificamente nas areas hipocam-
pais. Estes regulamentos sobre CB; a sinalizagédo pode preceder o acumulo dos marcado-
res neuropatolégicos em areas especificas do cérebro. Ao contrario, nos estagios mais
avangados doenga de alzheimer, CB, tem eficacia diminuida tanto no hipocampo como no
coértex frontal. A modulagdo do CB+ a densidade segue o mesmo padrao, mas ocorre mais
tarde no curso da DA. A hiperatividade inicial do sistema endocanabinoide & responsavel
pela possivel compensagao do comprometimento sinaptico; no entanto, a causa intima e
desconhecida da DA continua com a neurodegeneragao e determina a perda de CB; si-
napses. Com esse estudo pode-se observar que a CB4 com sua estimulacido pode ter re-

levancia terapéutica principalmente durante nos estagios inicial e moderado da DA.

6.2 Tratamento em idosos com Alzheimer apé6s o uso do Canabidiol

A importancia dos estudos voltados para verificagdo da eficiéncia do tratamento
de Alzheimer ap6s o uso de canabidiol, € significativo para obtencéo de resultados positi-
vos esperados. Matthew R et al., (2014) no seu estudo com 40 pacientes internados na
Unidade de Internacdo de Neuropsiquiatria Geriatrica do Hospital McLean diagnosticados
com deméncia, 12 eram homens e 28 eram mulheres. Treze individuos foram diagnostica-
dos com DA, 7 com deméncia vascular, 15 com deméncia de etiologia mista, 1 com de-
méncia frontotemporal e 4 com deméncia sem outra especificacido, tratados com dronabi-
nol por disturbios comportamentais ou de apetite. Classificaram independentemente a gra-
vidade dos disturbios comportamentais em cada sujeito, com base nos dados do prontua-
rio médico, usando a Escala de Agitacdo de Pittsburgh (PAS), Impressao Clinica Global

(CGl) registradas antes do tratamento com dronabinol e apés 7 dias de tratamento com


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Woodward+MR&cauthor_id=23597932

Pagina 24 de 33

dronabinol. Todos os dominios do PAS diminuiram significativamente, a agitagcdo motora,
agressividade, e resistir ao cuidado. E as classificagbes CGl também melhoraram apés 1
semana de tratamento com dronabinol, o corporal, e Ingestdo de alimentos. A redugao da
resisténcia ao cuidado € um achado particularmente importante, pois esse comportamento
torna o cuidado mais dificil; portanto, o dronabinol pode ser promissor para reduzir a so-
brecarga do cuidador e melhorar os resultados para os pacientes.

No estudo de relato de caso de Hofer et al., (2020) descreveu um caso clinico de
uma paciente do sexo feminino diagnosticada com DA com declinio cognitivo continuo e
sintomas comportamentais relacionados a deméncia. Entre 2008 e 2019, o paciente foi
examinado semestralmente na clinica de memdéria da Universidade Médica de Innsbruck,
Austria. Em cada visita, o estado cognitivo e o tratamento farmacolégico foram avaliados.

Testes neuropsicologicos com o Mini Mental State Examination (MMSE) e The
Consortium on the Establishment of a Registry in Alzheimer's Disease (CERAD)-Plus Neu-
ropsychological Battery, revelaram uma pontuagdo no MMSE de 18 e déficits na memodria
verbal e figural, velocidade psicomotora, fungdes executivas e fluéncia verbal. Esses re-
sultados corresponderam a um estagio moderado de deméncia. O Inventario Neuropsiqui-
atrico (NPI) indicaram sintomas leves de depressdo, ansiedade e delirio (Hofer et al.,
2020).

O uso do dronabinol oral nesse relato de caso se mostro um candidato promissor
para o tratamento de sintomas comportamentais como agitagao, agressividade e ansieda-
de, mesmo em um estagio grave da DA. Periodo de acompanhamento muito longo de 11
anos com um registro préximo e detalhado de dados clinicos, histérico de medicamentos
e PNs foi essencial para um estudo mais concreto. Assim, observando o efeito positivo do
dronabinol na agressividade e ansiedade foi mediado pela ativagéo dos receptores canabi-
noides 1 (CB+) e a ativagdo de endocanabinoides (HOFER et al., 2020).

6.3 Perfil terapéutico relacionado ao Canabidiol em idosos com Alzheimer no Brasil

Em ambito nacional, a terapia canabica enfrenta varios obstaculos, desde a regu-
lamentacao a questdes judiciarias que dificultam as pesquisas e obtengao do produto para
terapia. Mesmo com tantas dificuldades, a justica através do salvo-conduto garante a se-
guridade judicial do tratamento perante a lei. Porém, muitas pessoas enfrentam dificulda-
des maiores para obtencdo do medicamento, como o valor, a exportagao, ou até mesmo o
plantio com aprovagao da justica. Alguns estudos de caso acompanham o cotidiano e as

dificuldades enfrentadas por pessoas que sofrem por doencas de dificil cura, que optam
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pelo tratamento ndo convencional que ganha espaco e visibilidade na terapéutica atual-
mente.

Martins et al., (2022) que descreve o estudo dos fitocanabinoides administrados
em micro doses que podem mitigar o desequilibrio neuroquimico induzido pela DA, uma
extensa revisao pré-clinica e clinica que demonstrou o uso terapéutico de canabinoides
para doengas pandplias, incluindo DA. Além disso, um agonista canabinoide sintético (0,5
mg) mostrou efeitos benéficos na agressividade relacionada a DA e nas mudancgas de hu-
mor noturnas, por pelo menos 3 meses. O paciente € um homem branco, descendente de
italianos, de 75 anos, é agricultor autbnomo, morador do interior do Planalto, Parana, Bra-
sil. O paciente foi diagnosticado com DA em estagio 1 e 4 coforme o Clinical Dementia
Rating (CDR) e a Global Deterioration Scale/Functional Staging of Dementia the Alzhei-
mer Type (GDS/FAST), respectivamente. As condi¢gdes neuroldgicas clinicas mostraram
perda de memoria; desorientagédo espacial e temporal; esquecimento (por exemplo, em re-
lagdo a pessoas e fatos), contagao constante de histérias no modo de repetigéo; falta de
iniciativa; sinais de possivel depressao; dificuldades de organizacéo, planejamento e exe-
cucgao de agdes; incapacidade de realizar tarefas simples de higiene e culinaria; e, portan-
to, incapacidade de viver sem assisténcia.

Foi conduzido segundo a Declaragdo de Helsinque sobre Principios Eticos para
Pesquisa Médica Envolvendo Seres Humanos, adotada pela Assembleia Geral da Associ-
acado Médica Mundial (1996), e seguiu 0 Ministério da Saude do Brasil (do portugués,Mi-
nistério da Saude do Brasil) recomendagdes. O tratamento inicial consistiu em 500 pg de
THC para os 150 dias iniciais; 750 ug de THC durante os proximos 60 dias; 1 mg de THC
por 30 dias; 650 ug de THC nos 30 dias seguintes; 350 ug por 60 dias; 300 ug de THC por
30 dias; e finalmente, 500 pg de THC por 60 dias. A flutuagao da dose reflete as decisdes
clinicas na tentativa de encontrar uma dose 6tima, sendo 500 pyg a dose mais utilizada.
Ressalta-se que o paciente continua a usar o extrato nesta dose sem qualquer medica-
mento adicional de uso continuo, apdés o término da avaliagdo/acompanhamento oficial
deste relato de caso (MARTINS et al., 2022).

Este relato de caso descreve o efeito terapéutico da microdosagem de canabinoi-
des usando um extrato rico em THC para o tratamento de sintomas mnemdnicos € nao
mnemodnicos de um paciente com DA. O tratamento induziu um aumento do Miniexame do
Estado Mental (MEEM) e uma redugao dos escores da Escala de Avaliagao da Doencga de
Alzheimer-Subescala Cognitiva (ADAS-Cog). Além disso, o paciente e seu cuidador rela-
taram uma melhora substancial na qualidade de vida, enquanto outras avaliagdes compor-

tamentais e bioquimicas de acompanhamento ndao mostraram sinais de toxicidade ou efei-
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tos colaterais significativos. Este tratamento experimental representa uma melhoria em
comparagao com o atual tratamento de Alzheimer aprovado que retarda a progressao da
doencga (Martins et al., 2022).

Bittes et al., (2021) aplicou sua pesquisa de forma descritiva de carater qualitativo,
onde houve a coleta de dados apds a autorizacdo do Comité de Etica e Pesquisa (CEP)
cujo protocolo segue com o n°. 5.069.622, em seguida a pessoa interessada em participar
preencheu um questionario via “Forms” para analise dos critérios de participagao. Por fim,
a pessoa deveria concordar com o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE),
pra ser realizado a reunido conforme disponibilidade do participante.

A entrevista foi realizada com o cuidador de uma pessoa portadora de Alzheimer
ha mais de 15 anos que recorreu ao canabidiol como terapéutica, tendo como objetivo ou-
vir do familiar sobre sua experiéncia com o canabidiol. A rotina de uma pessoa diagnosti-
cada com Alzheimer é cheia de desafios, exigindo a presenga de um cuidador constante-
mente, em especial para desenvolver atividades do dia a dia como tomar banho, e é por
conta dessa dependéncia que o cuidador muitas vezes encontra-se exausto e em estado
de alerta durante 24 horas (BITTES et al., 2021)

No estudo de Bittes et al., (2021) também revelou que para se obter saude e qua-
lidade de vida é necessario muito mais do que medicacdes; a familia nesses casos tem
um papel importante no acompanhamento diario, bem como, na escolha de uma boa tera-
péutica. E a familia que deve fornecer o suporte necessario para a pessoa com DA. Con-
siderando que, o custo do medicamento e o acesso as informagdes ainda € algo distante
para a maioria das familias na atual realidade brasileira. Dentre as escolhas importantes
nesse tipo de tratamento, o uso do canabidiol fornece qualidade de vida para a pessoa
com DA, tornando-a um pouco mais independente, com apetite, e capaz de realizar ativi-
dades simples como pentear o cabelo e até tomar um banho sozinho; sendo gratificante
ndo s6 para quem cuida, mas como forma de garantir autonomia para o doente (BITTES
et al., 2021).

6.4 Implicag6es do Canabidiol no mercado, regulamentagao e avancgos cientificos

Mesmo sendo é considerado um desafio a terapéutica canabica para tratar enfer-
midades de pacientes no Brasil, ha avangos significativos com base nos estudos de verifi-
cacgao da eficiéncia do canabidiol que proporciona uma visdo mais clara e promissora para
o futuro do uso do tal.

Jesus et al., (2017) buscou focar nos recentes casos de pacientes que utilizam a
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Cannabis medicinal, e que buscam na justi¢ca o direito a importar e/ou cultivar a planta em
busca de uma melhor qualidade de vida. Em 2014 os pioneiros em busca na justi¢a para o
uso do canbidiol foram Katiele e Norberto Fischer, pais de Anny, com cinco anos, conse-
guiram o direito de importa-lo para controlar as graves convulsdes causadas pela sindro-
me CDKL5 que acomete a menina. Segundo o Seminario da Camara dos Deputados Co-
missdo de Seguridade Social e Familia sobre o uso medicinal do canabidiol, em consulta
a base de dados da PUBMED (US National Library of Medicine National Institutes of Heal-
th), identificou-se em torno de 500 artigos cientificos que fazem referéncia a efeitos tera-
péuticos do canabidiol como: anticonvulsivante, Alzheimer, esquizofrenia, doenca de
Parkinson, esclerose multipla, transtorno do panico, HIV, cancer, glaucoma, asma, epilep-
sia, entre outros. Outro caso citado € o de Gustava Guedes de 1 ano e 4 meses que teve
complicagbes de uma sindrome grave que ataca o sistema nervoso e provoca ataques
epiléticos diariamente, a sindrome de Dravet e logo veio a falecer em Brasilia, mesmo na
luta ha meses na justica em busca da autorizagdo da Anvisa para a importagcado do Cana-
bidiol (CBD), visando amenizar o numero de convulsoes.

Exemplos do uso do canabidiol e suas complicagées na justica sdo abordoados
pelo Borges et al., (2019) no estudo busca analisar a criminalizagdo do cultivo da Canna-
bis para fins medicinais, abordando argumentos de natureza politica, juridica e terapéuti-
ca. Trata-se de um caso concreto no qual o Tribunal de Justica do Distrito Federal e dos
Territorios (TJDFT) concedeu salvo-conduto a pais de Ana de apenas 17 anos para da a
exportacdo do medicamento a base CBD e THC, por indicacdo médica, a importacao foi
autorizada pela ANVISA e os pais obtiveram em juizo o reembolso das despesas, entre-
tanto os medicamentos demoravam a chegar no Brasil, entdo foi feito a busca na justica
para plantar pés de Cannabis em casa para deles extrair 6leo rico em CBD e para utilizar
a propria flor, rica em THC, como anticonvulsivo. Em tese, a conduta se enquadraria no
artigo 33, § 2°, inciso Il, da Lei 11.343/2006, que afirma incidir nas penas de trafico quem
“semeia, cultiva ou faz a colheita, sem autorizagdo ou em desacordo com determinagao
legal, ou regulamentar, de plantas que se constituam em matéria-prima para a preparagao
de drogas”.

Decisdes esparsas em todo o pais ja autorizavam esse plantio, em casos seme-
Ihantes, até mesmo em favor de uma associagao de pais de criangas com necessidades
especiais, denominada “ABRACE — Associagao Brasileira de Apoio Cannabis Esperanca”,
que receberam licenca para plantar, colher, preparar e fornecer derivados da Cannabis
aos associados residentes no Estado da Paraiba. Portanto, correta foi a decisao de prover

0 recurso e conceder salvo-conduto aos impetrantes para lhes assegurar que nao fossem
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presos em flagrante por cultivarem a Cannabis sativa L. em sua residéncia, com o fim ex-
clusivo de extrair os insumos necessarios para fabricar medicamentos que aliviem os sin-
tomas da sindrome de Silver-Russel, conforme recomendadas por prescrigdes médicas. E
perceptivel as complicagdes burocraticas para concessao do salvo-conduto para pacien-
tes que sofrem de doencgas cronicas (BORGES et al., 2019).

No estudo Penha et al., (2019) cujo tema foi escolhido devido as recentes altera-
¢oes legais no ambito da ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria). Mostram a
importancia da discussao em facilitar o acesso da populagdo a medicamentos a base da
Cannabis sativa, bem como explicar a atual burocracia e a dificuldade de acesso a este ti-
po de medicamento. Pacientes e familiares que fazem tratamento com medicamentos de-
rivados da Cannabis, muitas vezes, recorrem ao poder judiciario para obter a liberacédo do
plantio e cultivo da planta para com isso produzir o éleo para fins medicinais.

Se existe uma substancia que consegue melhorar sintomas e dar a pessoa uma
condigdo de vida mais digna, é louvavel se ndo fundamental que a sociedade tenha o di-
reito de ter acesso a essa substancia, por isso a énfase nesse estudo destaca a participa-
¢ao do governo que € imprescindivel, haja vista que ele é o responsavel pela criagdo das
leis. Desta forma, é necessario que haja um maior apoio e financiamento as pesquisas,
que o governo disponibilize recursos para facilitar o processo de regulamentagdo de medi-
camento (PENHA et al., 2019).

Gregorio et al., (2022) destaca os desafios enfrentados para pesquisa e cultivo do
canabidiol, mesmo o Brasil demonstrando grande potencial na pesquisa e desenvolvimen-
to de produtos medicinais a base de Cannabis. O numero de pessoas que necessitam uti-
lizar a planta para o uso medicinal aumenta a cada ano, o que torna de extrema importan-
cia a regulamentacao do cultivo da Cannabis, seja para o uso pessoal, terapéutico ou pa-
ra produgéo industrial de produtos a base da planta. Projetos de lei devem ser discutidos
e elaborados pela comunidade cientifica, fabricantes de produtos a base da planta e paci-
entes que necessitam destes produtos para comprovar a necessidade de regulamentagao
do cultivo no Brasil. No entanto, a principal barreira é a série de comissdes que 0s proje-
tos de lei passam para serem aprovados, caracterizando o processo de regulamentagéo
longo e burocratico.

Conforme o art. 196 da Constituicdo Federal de 1988, é dever do Estado promo-
ver politicas publicas e econbémicas que visam a redug&o do risco de doengas e agravos,
e proporcionar qualidade de vida aos cidadaos, de modo igualitario e acessivel. No entan-
to, apenas poucas familias possuem o direito ao cultivo da Cannabis no Brasil. Milhares

de pacientes necessitam deste tratamento e, a partir disto, faz-se necessario um debate
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entre os diversos setores da sociedade para que o cultivo da Cannabis seja regulamenta-
do para fins de pesquisa cientifica e para o uso terapéutico pessoal de todos os pacientes
que sejam refratarios as medicagdes tradicionais com o devido acompanhamento de pro-
fissionais da salde para este tratamento (GREGORIO et al., 2022).

7. Conclusao

Neste estudo foi possivel retratar os avancos terapéuticos na medicina canabica
vem ganhando notoriedade devido os resultados positivos que mostram eficiéncia na tera-
péutica de doencgas de carater progressivo, com enfoque em especial na Doenca de Alz-
heimer (DA). Visando inicialmente a importancia da prescrigdo médica para dosagem ade-
quada do medicamento para uso mais seguro. Conclui-se que o tratamento apresenta
poucos efeitos colaterais, sem interferir na qualidade de vida dos pacientes tratados. Além
disso, foi possivel evidenciar que a terapéutica em idosos com diagndstico para doencga
de Alzheimer apresentou resultados positivos, principalmente na cognigao, agitagao, falta
de sono e melhoria do estilo de vida.

Mesmo com empecilhos voltados para o uso, ha uma grande chance que no futu-
ro proximo, a terapéutica ganhe mais forca e visibilidade, com base nos estudos que vem
sendo publicados, e aprovagdes de leis que garantem aquisicdo do medicamento, ou
plantio. Em virtude dos fatos investigados € necessario novas pesquisas, que possam es-
clarecer ainda mais a eficacia do tratamento de uma forma mais abrangente e mais estu-
dos sejam feitos com a populagao idosa que sofrem de DA, fornecendo esta terapia que

se mostra a cada dia mais consideravel.
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