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Resumo

A doenca de Alzheimer (DA) é um distirbio neurodegenerativo progressivo que se
caracteriza pela perda de sinapses, de neurdnios cerebrais e por depoésitos de fibrilas de
peptideos de beta-amildide-extraneuronais, constituindo as placas senis, formando os
emaranhados neurofibrilares. A metodologia consiste em um estudo de natureza descritiva
com abordagem bibliografica e exploratoria, através de uma revisao de literatura. O objetivo
geral consiste em analisar os aspectos relacionados aos tratamentos alternativos para Doenca
de Alzheimer (DA), os especificos descrevem os tratamentos com células-tronco (terapia
celular), o uso do Canabidiol e fitoterapicos e a discussdo sobre a aplicabilidade de
tratamentos alternativos para a Doenca de Alzheimer. Metodologia aplicada consistem em um
estudo de natureza descritiva com abordagem bibliogréfica e exploratéria, por meio de uma
revisdo de literatura. Conforme os resultados das pesquisas, 0s tratamentos alternativos tém
tido resultados positivos mediante os estudos realizados com a utilizagcdo de substancia da
Cannabis e a terapia celular (células-tronco) que geraram resultados positivos, 0s cientistas
recomendam cautela, pois a complexidade da Doenca de Alzheimer ainda demanda anos de
pesquisa.

Palavras-chave: Doenca De Alzheimer; Fisiopatologia; Medicamentos.

Abstract

Alzheimer's disease (AD) is a progressive neurodegenerative disorder that is characterized by
the loss of synapses, brain neurons and deposits of fibrils of beta-amyloid-extraneuronal
peptides, constituting the senile plaques, forming neurofibrillary tangles. With the growth of
the elderly population mainly in Brazil, studies point out the public health concern regarding
the growth of AD cases and the future of their treatment. The general objective is to analyze
the aspects related to alternative treatments aimed at AD, the specific ones describe the
treatments with stem cells (cell therapy), the use of Cannabidiol and herbal medicines and the
discussion about the applicability of treatments alternatives to AD (Alzheimer's disease).

Through studies conducted with the use of Cannabis substance and cell therapy (stem cells)
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that have generated positive results, scientists recommend caution, as the complexity of AD
still requires years of research.
Keywords: Alzheimer's disease; Pathophysiology; Medications.

Resumen

La enfermedad de Alzheimer (AD) es un trastorno neurodegenerativo progresivo
caracterizado por la pérdida de sinapsis, neuronas cerebrales y depoésitos de fibrillas de
péptidos beta-amiloide-extraneuronales, constituyendo las placas seniles, formando los
enredos neurofibrilares. La metodologia consiste en un estudio descriptivo con un enfoque
bibliogréfico y exploratorio, a través de una revision de la literatura. El objetivo general es
analizar los aspectos relacionados con los tratamientos alternativos para la enfermedad de
Alzheimer (AD), los especificos describen los tratamientos con células madre (terapia
celular), el uso de cannabidiol y medicamentos herbarios y la discusion sobre la aplicabilidad
de tratamientos alternativos para la AD. Segun los resultados de la investigacion, los
tratamientos alternativos han tenido resultados positivos a través de estudios realizados con el
uso de la sustancia de cannabis y la terapia celular (células madre) que generaron resultados
positivos, los cientificos recomiendan precaucién, porque la complejidad de la AD todavia
requiere afios de investigacion.

Palabras clave: Enfermedad de Alzheimer; Fisiopatologia; Medicamentos.

1. Introducéo

A doenga de Alzheimer (DA) é uma doenga neurodegenerativa progressiva comum que tem
sido estudada por cientistas hd mais de um século. Foi nomeada pela primeira vez por Alois Alzheimer
em 1906. Os sintomas da incluem a perda de memoria e 0 prejuizo cognitivo causados por perdas
significativas no nimero de neurdnios nas regides corticais e subcortical (HAYASHI et al 2020).

Conforme estudos da Organizacdo das NacBes Unidas (ONU), a populagdo brasileira vem
envelhecendo rapidamente, o Brasil é o oitavo pais que mais contribui para o aumento da populagdo
mundial ap6s a india, China, Paquistdo, Nigéria, Estados Unidos, Bangladesh e Indonésia. Segundo os
dados do IBGE — Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, em 1999, a expectativa média de vida
dos brasileiros que era de 70 anos, passou para 73,1 anos em 2009 — um aumento de 3,1 anos em uma
década. Sendo 76,7 anos para as mulheres e 69,1 anos para 0s homens.

O censo do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) realizado em 2010
demonstrou 14,5 milhGes de brasileiros com 60 anos ou mais. Eles representam 8,6% da populagdo

total, contra 7,3% em 1991. Projecdo do IBGE mostra que o Brasil tera 216 milhGes de habitantes em
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2025, dos quais 32 milhdes (14,8%) serdo idosos. Em 2050, quando a expectativa de vida
possivelmente alcancara 81,2 anos, serdo 52 milhdes de brasileiros idosos. Os numeros apresentados
tornam-se mais expressivos quando se constata a relacdo diretamente proporcional que a DA mantém
com o aumento da idade. Esses dados também sdo Uteis para demonstrar a importancia da doenga no
meio médico, alertando os planejadores de salde para essa grave questdo de saude publica (Sayeg
2020).

Uma grande proporcdo da populagéo idosa sofre de DA exacerbando a carga econémica
associada ao envelhecimento da sociedade. Na verdade, o nimero de pacientes continua a crescer e
estima-se que dobrara ou triplicard nas proximas décadas. Portanto, otimizar o tratamento para DA é
de grande prioridade (Hayashl et al 2020).

Com o progresso cientifico relacionado as doengas neurodegenerativas, observou-se que 0s
tratamentos alternativos como o uso de células-tronco e a substancia Canabidiol (CBD) em farmacos e
alguns fitoterapicos conforme relatos cientificos demonstram uma possibilidade maior de controle da
DA (Eitelven et al 2017; Russo 2018 & Cassano et al, 2020).

Dado o apresente pesquisa possui a seguinte tematica: “Enfermagem: Um estudo da
fisiopatologia do Alzheimer e 0s seus tratamentos alternativos com células-tronco e Cannabis”. O
tema proposto foi escolhido, com o intuito de aprofundar os estudos sobre a DA, visto que no Brasil, o
Alzheimer esta entre as dez maiores causas de morte e é um problema que afeta 1,2 milhdo de pessoas
(Huang, 2018).

Investigacbes concernentes a novas escolhas terapéuticas, que utiliza plantas
medicinais para promover a cura de sintomas de doencas. O uso destas substancias esta
aumentando, pois os efeitos colaterais dos farmacos tém sido questionados pela populacao
promovendo a busca de alternativas consideradas menos agressivas Santos (2013) apud
Santana et al (2018, p. 6).

A terapia com células-tronco, conforme estudos € promissora, podendo significar a
prevencdo e a cura de doengas como a de Alzheimer, alem de repor tecidos lesados ou
destruidos (Eiteven et al 2017).

Estudos contemporaneos demonstram a eficacia do CBD que € um derivado da
Cannabis Sativa, como agente neuroprotetor, anti-inflamatério e antioxidante como um
tratamento promissor contra a DA (de Almeida Camargo Filho et al, 2019).

Objetivo geral é analisar os aspectos relacionados aos tratamentos alternativos voltados para a
DA. Aponta-se que os objetivos especificos sdo: descrever os aspectos relacionados ao tratamento com
células-tronco, o uso do Canabidiol e Fitoterdpicos, demonstrar pesquisas recentes sobre tratamentos
além dos farmacos convencionais, discutir sobre a aplicabilidade de tratamentos alternativos para a

doenca de Alzheimer.
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2. Metodologia

Para a elaboracdo da presente pesquisa, foi realizado um estudo de natureza descritiva com
abordagem bibliografica e exploratéria, por meio de uma revisdo de literatura sobre a temaética
“Enfermagem: Um estudo da fisiopatologia do Alzheimer e 0s seus tratamentos alternativos com
células-tronco e Cannabis”.

A pesquisa descritiva é aquela que tem como objetivo primordial a descricdo das
caracteristicas de determinada populagdo ou fendbmeno ou o estabelecimento de relages entre
variaveis (GIL 2008).

Com base na pesquisa bibliogréafica, que segundo Rodrigues (2007), € a busca por informacdes
e dados disponiveis em outras publicacbes, como em artigos nacionais ou internacionais, teses e
materiais disponibilizados na internet, sendo esta realizada por outros pesquisadores.

A pesquisa bibliogréfica, seguido da verificacdo e de analise das teorias que nortearam a
respectiva elaboracdo, desse trabalho, de modo que facilite a compreensao da fisiopatologia da DA e a
descricdo dos farmacos utilizados no tratamento do paciente.

Os estudos incluidos foram: estudo publicado com menos de 10 anos; estudo em idiomas
portugués, espanhol e inglés; estudo disponivel de forma gratuita e na integra; e estudos relacionados
ao objetivo proposto. Os estudos excluidos da amostra foram: Estudos repetidos e incompletos e
Pesquisa ndo publicada no periodo de 2010 a 2020.

Os descritores usados foram: Doenca De Alzheimer, Fisiopatologia, Medicamentos,
Enfermedad de Alzheimer, Fisiopatologia, Medicamentos, Enfermedad de Alzheimer, Fisiopatologia,

Medicamentos.

3. Revisdo da Literatura

3.1 Historia da doenca do Alzheimer

Em novembro de 1901 o neurologista alemdo Alois Alzheimer examinou pela
primeira vez Auguste Deter, uma mulher de 51 anos, numa instituicdo de doencas mentais em
Frankfurt, o doutor Alzheimer definiu o problema como Deméncia Pré-senil. As condi¢des de
Auguste se deterioraram em poucos anos e culminaram com sua morte em abril de 1906, foi
entdo realizada a autopsia em seu cérebro onde constatou-se atrofia principalmente no cortex,
a fina camada externa que recobre a massa cinzenta, relacionada com a memoria. (CIP
BRASIL, 2016).

Segundo Andrade & Fernandes (2017) além de prejudicar o funcionamento biolégico

do individuo, a DA pode ser considerada uma doencga social, uma vez que a falta de




Research, Society and Development, v. 9, n. 11, e39891110094, 2020
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v9i11.10094

conhecimento sobre as condi¢Ges gerais da doenga acarreta preconceitos que atingem a
familia do doente, causando um 6nus crescente sobre o idoso e a familia, além de representar
enorme custo financeiro para o sistema de salde.

Diante deste aspecto social, cabe ressaltar que o desconhecimento do processo da
doenca, gera ansiedade aos familiares e preconceito diante da situacdo do doente como

também representar um custo financeiro para a satde publica.

3.2 Fisiopatologia da doenga do Alzheimer

Sdo observadas alteracdes neuropatoldgicas e bioquimicas especificas. Essas
alteracbes incluem emaranhados neurofibrilares e placas senis ou neuriticas (Placas que se
alojam nos neurdnios). Ocorre lesdo nos neurdnios principalmente no cortex cerebral, que
resulta em diminuicdo do tamanho do encéfalo. Alteracdes semelhantes sdo encontradas no
tecido cerebral normal de idosos, porém em menor grau. As células que utilizam a acetilcolina
sdo afetadas principalmente pela doenca. Em nivel bioquimico, observa-se diminuicdo da
enzima ativa na producdo de acetilcolina, que estd especificamente envolvida no
processamento da memoria (Brunner & Suddarth, 2015).

Os dados neuropatoldgicos mais relevantes em paciente de DA sdo a presenca de
atrofia cortical difusa, degeneracdo neurovascular, perdas neuronais e sinapticas envolvendo
varios sistemas de neurotransmissao, presenca de placas senis extracelulares compostas de
agregados filamentosos da proteina B-amiloide (AP) e massas neurofribilares intracelulares,
formadas principalmente pela proteina tau. Apesar de ser possivel a presenca destas alteracGes
no cérebro de idosos sadios, 0s sintomas ndo sdo observados conjuntamente e nem com a
mesma intensidade do que em pacientes acometidos pela DA. O falecimento costuma ocorrer
entre 6 a 13 anos apos o inicio da doenca, geralmente por uma complicacdo da imobilidade ou

por embolia pulmonar e pneumonia (De Falco et al, 2016).

3.3 Progressdo da doenca de Alzheimer

N&o ha consenso entre os especialistas sobre qual das alteracGes anatbmicas, 0S
emaranhados ou as placas, € mais importante para o desenvolvimento dessa forma de
deméncia. Mas ha evidéncias de que a progressao dos emaranhados é mais crucial do que a

das placas da proteina beta-amiloide para determinar a gravidade clinica do Alzheimer. N&o é
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novidade a constatacdo de que o nucleo dorsal da rafe apresenta emaranhados neurofibrilares
no Alzheimer (Grinberg et al 2018).

No entanto, a ciéncia acreditava que as leses nesse ponto do tronco cerebral surgiam
depois, e ndo antes, de setores do cortex terem sido acometidos pelas alteracGes tipicas da
doenca. Na verdade, ndo se dava muita importancia a essa parte do cérebro nos exames
patologicos que buscavam alteracdes anatdmicas associadas a deméncias. Até esse novo
trabalho dos brasileiros e alemaes ninguém que trabalhava com Alzheimer olhava para o
tronco cerebral, tal descoberta € um grande mérito para o estudo (Grinberg et al 2018).

3.3.1 Estagios da DA

A DA evolui em diversas fases, Na fase leve ou inicial o paciente apresenta perda de
memoria para fatos recentes, dificuldades com célculos, dificuldade em concentrar-se ou
atencdo reduzida, problema em dar continuidade a uma conversa, alteracdes na orientacao
temporal e espacial, depressdo, mudanca de humor, abandono das atividades habituais,
diminuicdo da capacidade para realizar tarefas complexas como planejar um jantar para
convidados, pagar contas ou manejar financas (Terra & Gomes, 2015).

Fase moderada: Existe 0 agravamento progressivo das alteracfes da memaria. Todos
os dominios cognitivos estdo afetados com prejuizos em todas as atividades instrumentais da
vida diaria (Terra & Gomes, 2015).

Fase severa: A memoria fica gravemente afetada, até mesmo a remota, pelo fato de
haver uma deterioracdo de todos os dominios cognitivos, o que leva o portador da doenca a
necessitar de auxilio para todas para todas as atividades bésicas da vida diaria (Terra &
Gomes, 2015).

3.4 Tratamento

As diretrizes estabelecidas na farmacologia e terapias para o tratamento de DA podem
ser resumidas como inibi¢do de degradacdo do ACh ou bloqueio de receptores de glutamato.
Assim reduzindo a atividade glutamatérgica. Isso tem o objetivo de aprimorar atividade
coligenérgica e diminuindo a hiperatividade da excitagdo do neurotransmissor glutamato no
cortex e hipocampo. Assim, os medicamentos comumente usados na clinica atual, na pratica
sdo inibidores da acetilcolinesterase (IAChESs): Donepezil, Galantamina e Rivastigmina, que

podem ser usadas sozinhas ou em combinacdo com Memantina, um antagonista de NMDA
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receptores que também podem ser usados sozinhos, dependendo do estdgio da doenca. No
entanto, os agentes farmacoldgicos até agora disponiveis, pois a terapia medicamentosa ndo
foi comprovada para modificar o curso da doenga, uma vez que s6 sdo eficazes para sintomas

tratamento (Cazarim et al, 2016).

3.4.1 Medicamentos que atuam sobre o metabolismo da acetilcolina

Objetivando a otimizacdo da atividade colinérgica, o tratamento atual para DA nos
estagios leves a moderados consistem na inibicdo das enzimas acetilcolinesterase e
butilcolinesterase responsaveis pelos mecanismos de metabolizacdo da acetilcolina. Como
visto na hipdtese colinérgica, as pessoas que sofrem de DA apresentam niveis baixos de
acetilcolina, um importante neurotransmissor. Os inibidores da acetilcolinesterase (AChE),
retardam a degradacdo metabdlica da acetilcolina, otimizando a disponibilidade deste
substrato para a comunicagdo entre as celulas. Isto auxilia no retardo da progressao da
disfuncéo cognitiva e pode ser eficaz para alguns pacientes nos estagios inicial e intermediario
da doenca. Atualmente existem h quatro medicamentos pertencentes a esta classe, aprovados
pela Administracdo Federal de Alimentos e Medicamentos americana (FDA - do inglés, Food
and Drug Administration): Tacrina, Donepezila, Rivastigmina e Galantamina. Esses
tratamentos foram liberados para sintomas leves a moderados de DA e, dentre eles, somente a
Donepezila foi aprovada para o tratamento de sintomas severos, em 2006. Os inibidores de
AChE aprovados para o tratamento da DA (De Falco et al 2016).

A Tacrina (nome comercial: Cognex®) foi aprovada em 1993. Os efeitos colaterais
mais comuns sdo prisdo de ventre, diarreia, gases, perda de apetite, dores musculares,
nauseas, dor de estbmago, nariz entupido, vOmitos, perda de peso, e possivel
hepatotoxicidade. Devido a esses efeitos secundarios, a Tacrina ndo é mais comercializada
(De Falco et al 2016).

A Donepezila (nome comercial: Aricept®) foi aprovada em 1996. Os efeitos colaterais
mais comuns sdo diarreia, tonturas, perda de apetite, dores musculares, nauseas, cansaco,
problemas para dormir, vémitos e perda de peso. Um estudo de 2005 sugere que esse farmaco
pode retardar, levemente, a progressdo do MCI associado a DA Durante o primeiro ano desse
estudo, de um total de trés anos, pessoas com MCI tratadas com Donepezila tiveram risco
reduzido de progressdo para DA em comparacdo com participantes que tomaram vitamina E
ou um placebo. No entanto, ndo houve diferenca entre os trés grupos apds o fim do estudo,

exceto para aqueles que apresentavam o gene ApoE4. O efeito da Donepezila durou, portanto,
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de dois a trés anos para estes participantes. Estudos anteriores indicam que individuos que
possuem 0 gene ApoE4 apresentam maior chance de desenvolver DA do que a populagéo em
geral (De Falco et al 2016).

A Rivastigmina (nome comercial: Exelon®) foi aprovada no ano 2000, este farmaco
impede a degradacdo da acetilcolina, inibindo a acetilcolinesterase e também a
butirilcolinesterase (BuChE), uma colinesterase que desempenha papel menor na degradacéo
de acetilcolina no corpo humano. Os efeitos colaterais mais comuns sdo nauseas, diarréia,
vomitos, fraqueza muscular, perda de apetite, perda de peso, tontura, sonoléncia e dor de
estbmago. Em 2007, a FDA aprovou o Exelon®Patch, um sistema transdérmico de
Rivastigmina, para liberar esta medicacdo por meio de um adesivo para a pele como uma
alternativa a capsula oral (De Falco et al 2016).

A Galantamina (nome comercial: Razadyne®) foi aprovada em 2001. Esse farmaco
impede a degradacdo da acetilcolina e estimula os receptores nicotinicos a liberar maiores
quantidades desse neurotransmissor no cérebro. Os efeitos colaterais mais comuns sdo
nauseas, vomitos, diarréia, perda de peso, tontura, dor de cabeca e cansaco (luvone et al,
2004).

Os antagonistas de receptores de N-metil-d-aspartato (NMDA), A Memantina, home
comercial: Namendafoi o primeiro farmaco aprovado pela FDA para tratar os sintomas de DA
moderada a severa, sendo também o primeiro e, por enquanto, o Unico representante da classe
dos antagonistas de receptores de NMDA. Ela regula a atividade do glutamato, que é liberado
em grandes quantidades por células danificadas pela DA e por alguns outros distarbios
neuroldgicos (De Falco et al 2016).

De acordo com as citagdes a utilizacdo da Tacrina, Donepezila, Rivastigmina,

Galantamina e a Memantina sdo os farmacos mais comuns utilizados no tratamento da DA.
4. Resultados e Discussao
O quadro 1 € relativo as pesquisas realizadas sobre o uso da substancia da Cannabis, o

CBD e o estudo da terapia celular (células-tronco) no tratamento da DA. As informacdes

foram organizadas por autores, titulo, ano, idioma, plataforma e resultados.
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Quadro 1 — Estudo usado na pesquisa.
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. . Alzheimer’s recentes sobre o
Aj?ne dn;ﬁ)r \I/’aTgZ?/ISQ-I, Disease: International tratamento com a terapia
o Mechanism and A Journal celular e seus efeitos e a
Ruzicka,Jiri; 2015 Inglés s
. . Approach to Molecular cautela na utilizacdo do
Urdzikova, Lucia . )
i Cell Therapy Sciences método em modelos
M.; Sukova, Eva. L ~
animais em comparagao
com pacientes humanos.
Camargo Filho,
Marcelo . De A; Canabinoides
Romanini, Aline P. Os resultados dos estudos
. . Como uma . -
Pyrich, Beatriz C. x trazidos nesta revisdo
e Nova Opgéo . .
Pedri, Erica; A Revista mostram um possivel
Fontoura, Giovanna Terapeutica nas A Brasileira de potencial de
! p Doencas de 2019 Portugués . LR -
C. Zorrer, Luis A. : Neurologia aplicabilidade terapéutica
el Parkinson e de ; ;
Goncalves, Vitoria L Scielo. dos derivados da
i Alzheimer: Uma . ;
D. M. De A, Revisio de Cannabis em pacientes
Gianini, Viktor C. . acometidos com DA.
) . Literatura
M.; Muller, Juliane
C.
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evidéncias de que 0 CBD
Cassano, Tommaso; | From Cannabis fl_tocar.1ab|n0|de.nao
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Villani, Rossana; sativa to
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em estudos clinicos o
torna um agente
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Conforme estudos apresentados anteriormente relatando os farmacos mais comuns
utilizados no tratamento da DA, serdo relatados os tratamentos promissores incluindo a
substancia extraida da Cannabis, o CBD que vem revolucionando a terapia com a DA pelos
seus resultados satisfatorios, como também a terapia celular (células-tronco) como
possibilidade futura de combater a DA (Ma et al, 2019).

Para Cazarim et al (2016), apenas 30% dos compostos estudados com o objetivo de
tratar a DA sdo moléculas com mecanismos de acdo que estd diretamente ligada relacionada
com as moléculas que a causa, ou seja, moléculas que sdo capazes de modificar o curso do
doenca, alguns estudos apresentaram novos mecanismos biomoleculares ligados a
fisiopatologia de DA, que poderia se tornar possiveis alvos terapéuticos dentro do tratamento
para esta doenca. Muitos deles Dentro desse percentual, quase 90% n&o tém um alvo
terapéutico claro, enquanto cerca de 10% sdo direcionados para alvos alternativos que
requerem mais elucidacdo sobre sua associagéo.

A anélise realizada por Cazarim demonstra que existem medicamentos alternativos,
mas que ainda precisam ser elucidadas as suas associagoes.

Para De Falco (2016), Santos (2016) e Santana et al (2018), o uso de Fitoterapicos
tém um futuro promissor no tratamento da DA inclusive com pesquisas do exterior e no
Brasil, de acordo com Yun Ma (2019), enfatiza que a baixa presenca de efeitos colaterais e 0
efeito curativo moderado ¢ uma das vantagens dos medicamentos naturais, pois eles agem
sobre as (proteinas AP e Tau); o stress oxidativo (SO); e nos fatores neuroinflamatérios,
neurdnios colinérgicos e lesdo por acetilcolina, aliviando os sintomas.

Porém Yun Ma (2019) afirma que o uso combinado com outros medicamentos precisa
de mais pesquisas e confirmacéo cientifica. Para Camargo Filho et al (2019) as substancias de
origem natural como o CBD conforme estudos aplicados em camudongos preveniu a
neurotoxicidade e a hiperfosforilacdo da proteina tau, e promoveu neurogénese no hipocampo
de ratos que foram submetidos a inoculagdo de peptideo humano of no liquido
cerebroespinhal. Tais achados favorecem o uso terapéutico de CBD na terapia de DA. Esta
experiéncia abre a possibilidade da terapéutica em humanos, onde autores como Hampson et
al. (1998), Esposito et al. (2011), Russo (2018), Giudetti et al. (2018) apud Cassano et al
(2020) e Gugliandolo et al. (2018) cujos estudos destacam as propriedades terapéuticas do
CBD contra a DA.

Russo (2018) relata que nos Estados Unidos, na Califérnia ap6s o uso do CBD em
pacientes, foi percebida a queda no consumo de drogas neurolépticas, onde houve uma

diminuicdo da agitacdo, o aumento do apetite, menor agressividade, qualidade de sono, humor
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objetivo, menor demanda de cuidados de enfermagem, menor automutilacdo e controle da
dor. O autor sugere praticas como exercicios aerdbicos associado a uma dieta rica em acidos
graxos, 6mega 3 e suplementos a base de CBD como medida preventiva para a DA haja vista
os resultados positivos obtidos com essa substancia; autores como Martin-Moreno et al (2011)
apud Cassano (2020) também defendem o uso do CBD.

Para Amemori et al (2015), evidéncias crescentes mostraram que o tratamento bem-
sucedido de doencas neurodegenerativas, incluindo DA, pode ser alcancado por meio do uso
de células-tronco. Uma pesquisa pelos termos “Doenca de Alzheimer” e “células-tronco”,
resulta em mais de 1000 artigos no PubMed. a terapia celular pode oferecer uma oportunidade
para tratar a DA ou retardar a sua progressdo, sendo capaz de lidar com varios fatores
envolvidos em sua patogénese de uma sO vez. Os efeitos benéficos dos mecanismos
paracrinos que reduzem a superproducdo de citocinas pré-inflamatorias e induzem
imunomodulacdo e diferenciacdo multilinhagem (ou diferenciacdo especifica condicionada),
que também ¢é feita pelas proprias células transplantadas, sdo considerados muito Uteis para o
tratamento da DA.

Segundo Omid Sadat Poor et al (2020), os resultados obtidos com a terapia com
células-tronco na DA sdo normalmente dependentes dos tipos e fontes de células-tronco
mesequimais (MSCs). As células-tronco mesenquimais exercem seus efeitos terapéuticos por
meio de quatro mecanismos principais que sdo: 1) restaurando os neurénios degenerados; 2)
neuroprotecdo por meio de fatores secretados; 3) exercer efeitos imunomoduladores sobre as
células responsaveis pelo desenvolvimento da doenca; e 4) proliferacdo das células
enddgenas. Diante destas questfes comprova-se a complexidade da DA por ser multifatorial.

Para Hayashi et al (2020), experimentos com varios modelos animais foram
estabelecidos e cada um tem suas proprias vantagens. Nenhum deles replicou com sucesso 0
complexo microambiente do cérebro humano ou as condicdes fisiopatologicas precisas da
DA, consequentemente, ¢ um desafio caracterizar precisamente os efeitos benéficos das
células-tronco neurais enddgenas (NSCs) na DA. No entanto, tem sido consistentemente
demonstrado que o transplante de células-tronco neurais endogenas (NSCs) traz alguns efeitos
positivos, embora 0s mecanismos permanecam obscuros.

Segundo Hayashi et al (2020) o tratamento curativo provavelmente depende de um
diagnostico suficientemente precoce para evitar mais morte celular e deterioracdo cerebral.
Uma combinacédo de transplante de células-tronco neurais endogenas (NSC) juntamente com
a administra¢do de medicacdo aprovada existente e prevencao de agregacao adicional de A

pode ser a forma mais eficaz. E importante notar que, embora a melhora comportamental ou
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cognitiva seja interpretada como resultados positivos, ela pode ser frequentemente mal
interpretada como parada permanente ou mesmo reversdo da progressdo da DA ele
simplesmente fornece algumas pistas para o tratamento futuro, portanto, o foco deve mudar
para como sustentar tais fendmenos e combinar tratamentos diferentes que podem dar origem
a tais resultados.

Conforme a andlise de Hayashi, a terapia com células-tronco apesar de apresentar
resultados promissores ainda ndo resolveu de fato a complexidade da DA, segundo ele é
necessario mais pesquisas porque ainda ndo se sabe ainda como paralisar a doenca ou regredi-
la, porém tais estudos demonstram o progresso das pesquisas para associar a terapia celular
com outros tratamentos para que no futuro se obtenha resultados mais expressivos.

Nos Estados Unidos, a fabricagdo e o uso do derivado da Cannabis Sativa tém sido
empregado no tratamento da DA. No Brasil, a partir de janeiro de 2020 o governo flexibilizou
a importacdo do medicamento apenas com a prescricdo médica, anteriormente era necessario
o laudo médico e termo de consentimento. Porém o custo da medicacdo € alto, cerca de R$
1.200,00 mensal e a espera é em torno de 75 dias. Em 2019 a Sociedade Brasileira de
Geriatria e Gerontologia (SBGG) proibiu o0 uso do CBD no tratamento da DA, afirmando que
se deve ter cautela com experimentacOes de novas condutas em cenarios que nao os de
pesquisa, principalmente em individuos vulneraveis, como os acometidos pela DA (SBGG
2019).

Porém em 2020 a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria do Brasil (Anvisa)
autorizou a prescri¢cdo do medicamento RSHO para o tratamento de um paciente portador da
DA. Foi a primeira vez que o medicamento, um 06leo de cdnhamo rico em CBD e produzido
pela HempMeds Brasil, seréd utilizado no tratamento da doenca no pais, a decisdo vem quase
dois anos depois que a HempMeds Brasil se tornou a primeira empresa a oferecer produtos
legais de Cannabis medicinal para o Brasil, depois de receber a aprovacdo de importacdo para
os portadores da doenca (SINCOFARMA 2020).

Tal realidade demonstra que a partir de 2020 no Brasil os experimentos realizados por
cientistas citados anteriormente resultaram na ado¢do do tratamento com o CBD como
medicamento promissor para a DA. Quanto a terapia celular (células-tronco) em face do que
foi obtido até 0 momento, deve-se aguardar por mais descobertas que possam nao apenas

minimizar os sintomas da doenca, mas que de fato possa cura-la.
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5 Consideracoes Finais

Conforme a anélise realizada sobre a DA chega-se ao breve entendimento que se
trata de um transtorno neurodegenerativo progressivo e fatal que se manifesta por
deterioracdo cognitiva, comprometimento progressivo das atividades de vida diaria e uma
variedade de sintomas neuropsiquiatricos e de alteracbes comportamentais, que geralmente se
apresenta na terceira idade, considerada faixa etaria dos sessenta anos acima.

A prevaléncia da populacdo de idosos para 0s proximos anos é elevada
principalmente no Brasil, segundo os dados estatisticos, e com o crescimento das doengas
neurodegenerativas como a DA (Doenca de Alzheimer), torna-se um assunto de salde
publica onde medidas de intervencdo como tratamentos promissores deverdo ser uma
constante na area da saude.

Além dos tratamentos com farmacos tradicionais para a DA, foi apresentada
alternativas de tratamentos com estudos internacionais enfatizando a importancia de
substancias naturais extraidas de plantas como a Cannabis onde o CBD alvo de testes em
laboratorios tem apresentado resultados surpreendentes, inclusive testados em pacientes nos
Estados Unidos cuja resposta em relacdo a reducédo de sintomas como agressividade, insonia,
além da recuperacdo cognitiva gerou uma esperanc¢a na comunidade cientifica demonstrando
que estdo na diretriz certa para decifrar a complexidade da DA.

Outra pesquisa que despertou interesse entre os pesquisadores foi o tratamento com
células-tronco, onde foi percebida uma melhora relativa em experimentos de laboratérios
realizados em animais, cujos testes estdo a procura de uma reacdo semelhante a um cérebro
humano, mas os resultados colhidos até entdo demonstram que esta terapia promete resultados
surpreendentes no tratamento da DA.

De acordo com os relatos apresentados, o uso da substancia da Cannabis, o CBD
utilizado nos medicamentos contra a DA, apresenta resultados positivos no que diz respeito a
sintomas da doenca, assim como a terapia celular, porém vale ressaltar que os cientistas ainda
estdo em estudos para decifrar a complexidade da DA onde buscam solu¢des ndo apenas para
minimizar os sintomas, mas para curar e reestruturar os tecidos nervosos afetados, o que

segundo eles ainda demandardo anos de pesquisa.
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