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Temos a satisfação de apresentar o quinto volume da obra “Medicina: 
Atenção as rupturas e permanências de um discurso científico”. Este novo 
volume compreende projetos desenvolvidos com acurácia científica, propondo 
responder às demandas da saúde que porventura ainda geram rupturas no 
sistema.

Pretendemos direcionar o nosso leitor de forma integrada à uma 
produção científica com conhecimento de causa do seu título proposto, o que a 
qualifica mais ainda diante do cenário atual. Consequentemente destacamos a 
importância de se aprofundar no conhecimento nas diversas técnicas de estudo 
do campo médico/científico que tragam retorno no bem estar físico, mental e 
social da população. 

Reafirmamos aqui uma premissa de que os últimos anos tem intensificado 
a importância da valorização da pesquisa, dos estudos e do profissional da área 
da saúde. Deste modo, essa obra, compreende uma comunicação de dados muito 
bem elaborados e descritos das diversas sub-áreas da saúde oferecendo uma 
teoria muito bem elaborada nas revisões literárias apresentadas, assim como 
descrevendo metodologias tradicionais e inovadoras no campo da pesquisa.  

A disponibilização destes dados através de uma literatura, rigorosamente 
avaliada, evidencia a importância de uma comunicação sólida com dados 
relevantes na área médica, deste modo a obra alcança os mais diversos nichos 
das ciências médicas. A divulgação científica é fundamental para romper com as 
limitações nesse campo em nosso país, assim, mais uma vez parabenizamos a 
estrutura da Atena Editora por oferecer uma plataforma consolidada e confiável 
para estes pesquisadores divulguem seus resultados.  

Desejo a todos uma ótima leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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USO DO CANABIDIOL NA DOENÇA DE 
ALZHEIMER

Matheus Garcez Vieira Guimarães

Aglaé Travassos Albuquerque

Larissa Garcez de Oliveira

Lis Campos Ferreira

Victoria Rezende de Brito

RESUMO: A doença de Alzheimer é 
a principal causa de demência, suas 
manifestações clinicas ocorrem desde 
amnesia até desfuncionalidade completa 
dos doentes. Apesar de sua fisiopatologia 
ser compreendida o seu manejo clinico não 
segue da mesma maneira, pois apesar no 
arsenal farmacológico disponibilizado, o 
controle da doença e dos seus sintomas 
sao difíceis. Foi através dessa necessidade 
que iniciaram os estudos com CBD com a 
finalidade de associar uma medicamento 
adjuvante ao tratamento.
PALAVRAS-CHAVE: Doença de Alzheimer, 
Canabidiol, Tratamento.

INTRODUÇÃO  
A Doença de Alzheimer (DA) é 

uma condição clinica neurodegenerativa 
progressiva que acomete cerca de 50-
70% da população idosa com diagnóstico 
de demência (1). Seus principais sintomas 
são relacionados ao déficit cognitivo nos 
domínios de memória, funções executivas 
e linguagem. Com o desenvolver da doença 
os sintomas pioram progressivamente, 
causando grande prejuízo na qualidade de 
vida do paciente. (2;3;4). 

Atualmente o foco do tratamento 
da DA é o manejo farmacológico com 
inibidores da acetilcolinesterase e 
antagonista do receptor de N-metil-D-
aspartato (NMDA), além do tratamento 
dos sintomas comportamentais com 
antidepressivos e ansiolíticos. (5,6) Apesar 
da diversidade de opção terapêuticas, 
nenhuma delas tem a capacidade de 
casuar regressão da doença, atuando 
apenas no alivio de alguns sintomas. Além 
disso, as novas diretrizes são poucos 
claras quanto à quantidade e duração de 
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uso desses fármacos, tendo como consequência a polifarmácia e efeitos colaterais não 
desejáveis. (7,8,9,10)

Nos últimos anos os medicamentos à base de canabinoides (MBC) vêm sendo 
apresentados como aliados no tratamento sintomático (11,12), tento uma segurança superior 
devido à baixa gravidade de efeitos adversos. (13) Dentre os efeitos mais comumente 
observados, estão  sedação e sonolência.(14)

OBJETIVO
Avaliar a eficácia do uso de canabinoides para tratamento da Alzheimer 

METODOLOGIA
Trata-se de uma revisão sistemática acerca do uso terapêutico do CBD no tratamento 

da Doença de Alzheimer. Foi realizada busca nas bases de dados Scientific Electronic 
Library Online (SciELO) e United States National Library of Medicine/National Institutes of 
Health (PubMed). A busca ocorreu utilizando a seguinte estratégia de busca com termos 
MeSH: (Cannabidiol) AND (Alzheimer). Na busca para a listagem bibliográfica foram 
utilizados os seguintes filtros: artigos publicados nos últimos 5 anos do tipo metanálises, 
ensaios clínicos, revisões sistemáticas ou estudos randomizados controlados. A partir 
disso, foram encontrados 104 artigos publicados. Após leitura e avaliação dos resumos, 
foram excluídos os artigos duplicados, e incluídos para análise e leitura completa os 50 
artigos de maior relevância. 

EVIDÊNCIAS PRÉ-CLÍNICAS E CLÍNICAS EM ANIMAIS
As evidências indicam que o ambiente inflamatório causado pela deposição de 

proteínas beta-amilóide (Aβ) resulta em neurotoxicidade e está intimamente relacionado 
com a patogênese da DA, o que explica a busca de novos agente anti-inflamatórios. (16)

Minagar e Song demonstratam que o canabidiol (CDB) tem a capacidade de  
proteger os neurônios da toxicidade e apoptose através da redução da hiperfosforilação 
neuronal pela proteína tau. (17-18) Há evidência que uma concentração de 0.001μM a 
0.1μM de CBD tem capacidade antioxidante ao inibir a produção de óxido nítrico (ON) 
através do bloqueio da fosforilação da Proteína Quinase Ativada por Mitógeno p38 (p38 
MAPK) e ativação do Fator Nuclear Kappa B (NF-kB). Com a mesma concentração foi 
demonstrada inibição da expressão da enzima glicogênio sintase quinase 3 beta (GSK-3B) 
e redução da hiperfosforilação tau através da ativação Wnt/catenina . Além disso, ao tratar 
ratos com dose de 5mg/kg por 30 dias foram evidenciados na região hipocampal sinais de 
neurogênese e redução da gliose reativa. (19-22)

Sugere-se que o CBD tenha uma dupla função na patogênese suprimindo a ativação 
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das microglias e reduzindo a expressão de mediadores inflamatórios, como IL-1β, IFN-β, 
TNF-α, IFN-γ, IL-6, IL-17, ON e COX-2. (23-29) Luvone et al. demonstraram de maneira 
efetiva que ao atingir uma concentração de 0.1 μM a 100 μM de CBD intraneuronal houve 
redução da expressão de caspase-3, de espécies reativas de oxigênio (reduzindo a 
peroxidação) e do influxo de Ca2+, que, quando combinados, resultariam em apoptose 
celular. Complementando esse efeito protetor, Esposito et al. (2006) (19) demonstraram 
que a aplicação intraperitoneal de CBD (2,5 - 10 mg/kg) em ratos conseguiu proteger os 
neurônios do estresse oxidativo (30-32). O resultado disso foi que o CBD (100 nM) induziu 
a degradação e remoção de agregados Aβ pré-formados, reduziu a inflamação e inibiu a 
morte celular. (33)

Moreno et al. (2011) demonstraram que a injeção intraperitoneal de CBD na dose de 
20 mg/kg por 21 dias em camundongos preveniu o comprometimento cognitivo induzido por 
Aβ e diminuiu a expressão de IL-6. (34) Em estudo que utilizou posologia mais alta (50 mg/
kg por 3 semanas) o CBD reduziu a Aβ insolúvel no hipocampo e reverteu o aprendizado 
espacial e o reconhecimento social em camundongos. (35)

Confirmando o efeito encontrado, Cheng et al (2014). conseguiram demonstrar que a 
aplicação de 20mg/kg por 3 semanas reduziu o déficit cognitivo, melhorou o reconhecimento 
de objetos e aumentou a habilidade social de camundongos. Ademais, após 8 meses foi 
evidenciada redução do estresse oxidativo e melhora da cognição social, porém não foi 
perceptível a melhora da ansiedade nem do aprendizado ao longo do estudo.  (36)

Ao utilizar uma combinação de CBD e tetra-hidrocarbinol (THC) via intraperitoneal 
na dose de 0,75 mg/kg por cinco semanas, houve melhora do déficit de memória e redução 
tanto da neurotoxicidade como da microgliose i(2016)nduzidas pelo peptídeo Aβ42, embora 
quando isolados os compostos individuais não tenham exercido esses efeitos (37-38). 
Estima-se que o CDB tenha a capacidade de reduzir a toxicidade induzida por glutamato, 
N-metil-D-aspartato e cianato em neurônios do córtex cerebral de ratos (40)

Casarejos et al.(2013) relataram que o tratamento combinado reduziu o 
comportamento agressivo em camundongos. Além disso, o CBD reduziu a neuroinflamação, 
juntamente com a diminuição das placas neuríticas, fosforilação da tau e o aumento do 
metabolismo da dopamina. (39)

EVIDÊNCIAS CLINICAS EM HUMANOS
Em estudo observacional, Broers et al. (2019) demonstraram que um extrato oral de 

cannabis com THC/CBD (7,6 mg THC/13,2 mg CBD diariamente por 2 semanas, seguido 
de 8,8 mg THC/17,6 mg CBD por 1 mês e 9,0 mg THC/18,0 mg CBD por 2 meses) foi bem 
tolerado e resultou em melhora da rigidez e comportamento, facilitando os cuidados diários 
de idosas (média de 79,5 anos) com demência grave. Essas melhorias persistiram após 
dois meses. Alguns pacientes desenvolveram dor à deglutição e úlceras orais, que foram 



Medicina: Atenção às rupturas e permanências de um discurso científico 5 Capítulo 25 244

atenuadas quando administrado óleo à base de CBD/THC. (41)
Volicer et al. (1997) durante estudo placebo-controlado comprovou a eficácia do 

dronabinol no aumento de peso e melhora do comportamento em 6 semanas. Em ensaio 
cruzado de 6 semanas utilizando THC na posologia de 2,5 mg duas vezes ao dia em cinco 
pacientes com demência institucionalizados que apresentavam recusa alimentar, houve 
incremento do índice de massa corporal (IMC) e diminuição dos escores do Inventário de 
Agitação de Cohen-Mansfield (CMAI). (42)

Walther et al. (2006), ao realizarem estudo aberto de duas semanas com THC 2,5 
mg à noite, observaram uma redução na atividade motora noturna, alem de melhores 
pontuações no inventário neuropsiquiátrico (agitação e comportamentos noturnos). (43)

CONCLUSÃO
Diferentes pesquisas apontam para um efeito benéfico do uso do CBD para o 

manejo da Doença de Alzheimer. Dentre os principais efeitos relatados, houve redução da 
inflamação neuronal, redução da formação e aumento da degradação de proteínas beta-
amiloides. Em relação ao manejo clínico, foram observados melhora comportamental, bem 
como da perversão do apetite. Apesar dos efeitos benéficos encontrados, mais estudos 
devem ser realizados para definir uma posologia segura e eficiente, além de comprovar a 
segurança a longo prazo.
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