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RESUMO

O aumento da populacdo idosa, em todo o mundo, tem sido projetado, assim como, a
incidéncia e prevaléncia das doencas relacionadas a essa faixa etdria. O objetivo desse
trabalho foi verificar a efetividade da terapia candbica sobre a sindrome demencial,
evidenciando quais fatores contribuem para que o tratamento seja escolhido, expondo as
repercussoes do uso da Cannabis sobre a qualidade de vida de pacientes, relacionando o
papel do Farmacéutico nessa trajetéria. Para isso, realizou-se uma revisao integrativa da
literatura nas bases de dados eletronicas PubMed, SciELO, LILACS, Science Direct, BVS
e periddicos CAPES, utilizando publicacdes entre 2011 e 2021 e os seguintes termos
(palavras-chaves e delimitadores) e combinagdes dos mesmos: Cannabis sativa, maconha
medicinal, Cannabis, deméncia senil, sindrome demencial, doenca de Alzheimer,
senescéncia, senilidade, cuidado farmacé€utico e farmacéutico clinico, para responder as
perguntas norteadoras. A amostra foi composta por 10 estudos que mostraram a
efetividade da terapia e resultados promissores sobre a qualidade de vida do publico senil,
que ¢ uma escolha auspiciosa de tratamento, além da importincia do profissional
farmacéutico na promocao dessa terapia. Estudos como esse auxiliam para que se mostre
a necessidade de ser considerado este tratamento, utilizado hd milénios pela humanidade,
mas, que, hoje, sofre com os resquicios socioculturais, por seu consumo estar ligado ao
uso recreativo. Por fim, despertam e otimizam ideias para a elaboracdo de novos

instrumentos vélidos e confidveis para respaldar terapias para a sindrome demencial.

PALAVRAS-CHAVE: Cannabis sativa. Farmacéutico clinico. sindrome demencial.

doenca de Alzheimer.



ABSTRACT

The increase in the elderly population worldwide has been projected, as well as the
incidence and prevalence of diseases related to this age group. The objective of this study
was to verify the effectiveness of cannabis therapy on dementia syndrome, showing
which factors contribute to the choice of treatment, exposing the repercussions of the use
of cannabis on the quality of life of patients, relating the role of the pharmacist in this
trajectory. For this, an integrative literature review was carried out in the electronic
databases PubMed, SciELO, LILACS, Science Direct, BVS and CAPES journals, using
publications between 2011 and 2021 and the following terms (keywords and delimiters)
and combinations of the same: Cannabis sativa, medical marijuana, Cannabis, senile
dementia, dementia syndrome, Alzheimer's disease, senescence, senility, pharmaceutical
care and clinical pharmaceutical, to answer the guiding questions. The sample consisted
of 10 studies that showed the effectiveness of the therapy and promising results on the
quality of life of the senile public, which is an auspicious choice of treatment, in addition
to the importance of the pharmacist in promoting this therapy. Studies like this help to
show the need to consider this treatment, which has been used for millennia by humanity,
but which, today, suffers from sociocultural remnants, as its consumption is linked to
recreational use. Finally, they awaken and optimize ideas for the development of new
valid and reliable instruments to support therapies for dementia syndrome.

KEYWORDS: Cannabis sativa. Clinical Pharmacist. Dementia syndrome. Alzheimer's
disease.
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1 INTRODUCAO

Em todo o mundo, a maior expectativa de vida estd relacionada com o aumento do
nimero de pessoas com deméncia em relagdo a faixa etdria mais atingida, a populacio
idosa, recentemente passou a ser denominada pelo Diagnostic and statistical manual of
mental disorders (DSM-V), como Transtorno Neurocognitivo Maior (TNM),
representando uma sindrome causada por vérias doengas de curso lento, progressivo,
evolutivo e de natureza crbénica, com o subtipo doenca de Alzheimer (DA)
correspondendo & maior parte dos casos diagnosticados (MATTOS, KOVACS, 2020).

A DA € uma das afec¢des cujo principal fator de risco é a idade, compondo um
tema de suma importancia a ser discutido em um pais que envelhece, visto que dados
epidemioldgicos a apontam como correspondendo de 60% a 70% de todas as deméncias.
A DA delineia um quadro complexo, de origem insidiosa, degenerativa, progressiva e
desenvolvimento lento, cujo prejuizo de maior magnitude € o déficit de memoria,
tornando-se evidente com o passar dos anos, associando-se as desordens
temporoespaciais, visumotoras, visuespaciais, de atencdo, de comportamento e de
linguagem (ARAKAWA-BELAUNDE et al., 2018).

O tratamento da doenca de Alzheimer tem o objetivo de aliviar os sintomas e
retardar a progressdo da doenga. Dentre as op¢des terapéuticas propostas atualmente, os
farmacos inibidores de colinesterase (IChE) s@ao os mais comumente empregados por
apresentarem melhores resultados no controle da doenga nos niveis leve e moderado
(ALMEIDA-BRASIL, et al., 2016).

Contudo no Brasil, em 2014 o Conselho Federal de Medicina publicou a resolugdo
que aprova o uso compassivo do canabidiol (CBD) para o tratamento de epilepsias da
crianca e do adolescente refratdrias aos tratamentos convencionais. Antes da publicacdo
desta resolucdo, o uso de Cannabis para qualquer finalidade era considerado
contravencdo penal, inclusive seu uso medicinal. Apesar da aprovagdo ser destinada
especificamente ao tratamento de epilepsias, o documento aponta diversas evidéncias
experimentais que colocam o CDB como uma substancia com amplo espectro de acdes
farmacoldgicas, um potencial interesse terapéutico em diversos quadros nosoldgicos,
dentre eles a DA. Esta resolucdo abriu um precedente histérico, uma vez que até entdo
era proibido o uso de derivados da Cannabis sativa em tratamentos com seres humanos

(SILVA et al., 2019).
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Cannabis é um g€nero de angiospermas que inclui trés espécies diferentes:

Cannabis sativa, Cannabis indica e Cannabis ruderalis. A palavra “cannabis” em latim
deriva do grego xavvapfic (kdannabis), e o termo era usado para se referir a planta que
permitia "uma maneira de produzir fumaga". A Cannabis sativa L. (L. significa Linnaeus
que indica a autoridade sob o primeiro nome dado a espécie) é uma planta da familia
Cannabaceae domesticada desde a antiguidade, sendo utilizada na fabricag¢do de cordas
e confecgdo de fibras (canhamo) e como psicotrépico (GARCIA et al., 2020b).

Muitas substancias da Cannabis sativa com propriedades neuroprotetoras,
antioxidantes e anti-inflamatdrias t€m sido descritas e utilizadas em estudos relacionados
ao processo de regeneracao e plasticidade sindptica, no intuito de evitar a morte neuronal
apos lesdes. Nesse cendrio, o Canabidiol (CBD) vem ganhando destaque, pois um grande
nimero de efeitos farmacoldgicos tem sido atribuido a molécula incluindo efeitos
anticonvulsivantes,  sedativos,  ansioliticos, antipsiclticos,  anti-inflamatdrias,
antioxidantes e neuroprotetores, assim como efeitos sobre o sistema imunolégico e
circulatério (FLORES; ZAMINI, 2017).

A maioria das pesquisas analisam e concentram-se na a¢do farmacolégica do CBD,
por se tratar de uma terapia em desenvolvimento, em parte podendo ser considerada como
uma transgressao penal. Pela repercussdo cientifica, social e legal da terapia candbica,
este estudo revisard e expord a influéncia da Cannabis sativa sobre a qualidade de vida

de individuos com sindrome demencial.
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2 OBJETIVOS
2.1 Objetivo geral
Avaliar indicadores de qualidade de vida em pacientes com sindrome demencial em

especial a doenca de Alzheimer, usuarios de Cannabis medicinal.

2.2 Objetivos especificos
e Indicar a efetividade da terap€utica sobre a sindrome demencial;
e evidenciar quais fatores contribuem para que o tratamento seja escolhido,
e expor as repercussdes do uso da Cannabis sobre a qualidade de vida de pacientes
com sindrome demencial e
e abordar a maneira pela qual o farmacéutico pode disseminar informagdes sobre a

sindrome demencial e a terapia candbica.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 O idoso

O processo de envelhecimento populacional no Brasil mantém-se sob atencao da
ciéencia ha aproximadamente trés décadas. Decorrente da queda dos indices de
mortalidade, natalidade e fecundidade, a assim denominada transi¢do demografica
permanece como desafio de satdde publica, do estado e da sociedade brasileira
(GORZONI, 2017).

Caracteriza-se por mudangas fisioldgicas como diminuicdo do metabolismo
hepatico e da fungdo renal, resultando em modificagdes nas propriedades
farmacocinéticas e farmacodinimicas dos medicamentos. Deste modo, os idosos
representam o grupo vulneravel aos eventos adversos aos medicamentos. (ARAUJO et
al., 2019).

Esse grupo populacional apresenta peculiaridades na manifestacdo de doengas, que
se agrupam em quadros especificos denominados “sindromes geriatricas”. A avaliagdo da
funcionalidade, a necessidade de contato constante com familiares e cuidadores e a
convivéncia com situacdes de perda e morte impdem a necessidade de um modelo
biopsicossocial para o atendimento adequado da populacdo idosa (GALERA; COSTA;
GABRIELE, 2017).

3.1.1 Senescéncia e senilidade

Entende-se que o envelhecimento nio é uma alteragio patolégica e sim um processo
natural e fisiolégico. Com o passar do tempo, o individuo idoso comeca a apresentar
aspectos préprios que caracterizam a diminuicdo da capacidade funcional de seu
organismo. Essas alteracdes podem ser expressas como tendéncias a inimeras patogenias,
recuperacdo lenta e cronificagdo de determinadas doengas, significando que a pré-
disposicdo a determinadas alteracdes pode estar relacionada a senescéncia, ou seja, ao
envelhecimento fisiol6gico. Biologicamente, € descrito como uma alteracdo sem nenhum
processo de alteracdo patoldgica envolvida. Contudo, o envelhecimento que se associa a
patologias e reducdo da funcdo dos 6rgdos de um individuo € definido como senilidade,
ou seja, envelhecimento patolégico (MORAES et al., 2020).

Nessa perspectiva, o processo natural de envelhecer acarreta alteragdes em niveis
bioldgico, psicoldgico, social, morfoldgico, fisiologico e bioquimico. Estas alteracdes
naturais do envelhecimento bem como suas alteragdes patoldgicas se refletem em uma

reducdo gradual das capacidades morfofuncionais dos idosos. No entanto, é importante
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destacar que, enquanto alguns idosos apresentam fragilidades decorrentes da idade

avangada (senilidade), outros desfrutam de boa satide biopsicossocial (senescéncia),
continuam ativos, independentes e auténomos. Dessa forma, o processo de
envelhecimento € um grande desafio para a Gerontologia e para a equipe multidisciplinar
que atuam na promocao da saude do idoso, visto que, a velhice € uma fase marcada por

perdas ou ganhos (SARAIVA et al., 2020).

3.1.2 Sindrome demencial

A deméncia ou transtorno neurocognitivo maior ¢ uma enfermidade que tem
aumentado exponencialmente com a idade, com prevaléncia global em pessoas maior de
60 anos que varia entre 5% e 7% e em torno de 20% em maiores de 85. Como doenca
cronica, é caracterizada por um alto grau de incapacidade nas suas formas mais
avangadas, sendo necessario, muitas vezes, cuidados paliativos (PESSOA, 2019).

No Manual de Diagndstico e estatistica das perturbacdes mentais (DSM-5) da
American Psychiatric Association (APA), a deméncia fica incluida na nova entidade
denominada perturbacdes neurocognitivas (PNC, o que inclui “o conjunto das
perturbagdes nas quais o déficit clinico primadrio € na funcio cognitiva, sendo esse déficit
adquirido e ndo congénito”. Nas PNC incluem-se: doenca de Alzheimer (DA),
degeneracao lobar frontotemporal, doenga dos corpos de Lewy, doenca vascular, doenca
de Parkinson, deméncia frontotemporal, lesao cerebral traumética, PNC devida a infecao
por HIV, PNC induzida por substancias/medicamento, doenca de Huntington, doenca dos
prides, PNC devida a outra condi¢cao médica, PNC devida a mdltiplas etiologias e, ainda,
PNC ndo especificada (TORRINHA, 2017).

As alteragbes comportamentais sd3o comuns em pacientes com sindromes
demenciais e devem ser bem explorados, pois podem fornecer pistas importantes para o
diagndstico. No intuito de caracterizar adequadamente o declinio funcional, € adequado
avaliar as atividades de vida didria, as bésicas (higiene, alimentar-se sozinho, vestir-se
sozinho, continéncia urinéria e fecal) e as instrumentais (preparar refeicdes, pagar contas,
cuidar das préprias finangas, limpar a casa, fazer compras), sempre comparando com o
nivel cognitivo prévio do individuo avaliado.

Um exame neurolégico completo deve ser realizado para buscar sinais importantes
como parkinsonismo, outros transtornos do movimento, alteragdes na motricidade ocular,
alteracdes de sensibilidade profunda, presenca de reflexos primitivos, pesquisa de

disautonomia, alteracdes da marcha, entre outros que possam sugerir uma determinada
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etiologia. Assim, a avaliacdo neuroldgica e cognitiva deve abranger todos os dominios —

linguagem, funcdes executivas, memoria, fungdes visuo-espaciais, praxias e gnosias

(PARMERA; NITRINI, 2015).

3.2 Doenca de Alzheimer (DA)

A Doenga de Alzheimer (DA) recebeu essa denominacdo em homenagem ao Dr.
Alois Alzheimer, que observou as altera¢des no tecido cerebral, apds a morte de uma de
suas pacientes a qual, aos cinquenta € um anos, apresentou sintomas demenciais. Na
época, considerou-se a causa da morte como sendo uma doenca mental até entdo
desconhecida. Houve a suposi¢do de que a DA estivesse limitada a uma categoria da
doenca chamada de deméncia pré-senil, pois ocorria em pessoas abaixo de 60 anos de
idade. No decorrer dos anos, foi confirmado que as formas pré-senil e senil apresentavam
a mesma base neuropatoldgica, independentemente da idade em que ocorra (CARDOSO
etal.,2017).

Com o passar dos anos, sob o impacto dos avancgos tecnocientificos, a DA € vista
como um distirbio neurodegenerativo caracterizado por acimulo de placas amiléides
extraneuronais € emaranhados neurofibrilares intraneuronais. Além disto, evidencia-se a
perda de neurdnios colinérgicos no nicleo basal de Meynert e da superficie ventral do
prosencéfalo basal, diminuicdo da concentracdo de substincia cinzenta no cortex pré-
frontal (regido cerebral que desempenha papel nas fungdes executivas), giro do cingulo e
do 16bulo parietal inferior (KAMADA et al., 2018). Ha evidéncias da neuroinflamacdo,
mediada por células imunes inatas cerebrais, na patogenia desta doen¢a induzindo o
processo de neurodegeneracdo, o que ocasiona alteracoes funcionais e/ou morte neuronal
(MACHADO; CARVALHO; DA ROCHA SOBRINHO, 2020).

O principal modelo fisiopatolégico explicativo da DA é descrito pela hip6tese da
cascata amiloide, em que a proteina precursora amiloide (APP) é sequencialmente clivada
pelas enzimas f e y-secretases. Tal processamento amiloidogénico gera o peptideo A,
de tamanho variavel entre 39-42 aminoécidos, que se deposita no parénquima cerebral,
originando as placas senis (SANTOS et al., 2017).

A doencga de Alzheimer também € considerada uma taupatia devido a agregacdo
anormal de proteina TAU. Cada neurdnio tem um citoesqueleto, uma estrutura interna de
suporte constituida parcialmente por microtibulos, que atuam como transportador,
orientando os nutrientes e as moléculas do corpo das células para as extremidades dos

axonios e vice-versa. A proteina TAU estabiliza os microtibulos quando fosforilada. Na
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doenca de Alzheimer, a proteina TAU sofre alteracOes quimicas, tornando-se

hiperfosforilada e comeca a associar-se com outros novelos, cria novelos neurofibrilares
e desintegra o sistema de transporte dos neuronios (MONTEIRO, 2018; BITENCOURT
et al., 2019).

Todas essas ocorréncias fisioldgicas e metabodlicas associadas aos fatores genéticos
desencadeiam no sistema nervoso central (SNC) uma inflamacdo estimulada pela
micréglia e astrocitos, células responsdveis pela manutencao do ambiente sauddvel nesse
sistema. Acimulos de proteinas clivadas de forma errada, modificagdo nos microtiibulos
e morfologia da célula, além de alteracdes vasculares comprometem a integridade do
SNC, com a estimulacdo do sistema imunoldgico, por meio das cascatas do sistema
complemento, secrecdo de citocinas pré-inflamatdrias e até mesmo ativagdo de vias
apoptéticas (DIAS, 2020).

Ainda ndo existe nenhum método que, isoladamente, permita o diagndstico preciso
da DA, o qual s6 é completado com o exame microscopico do tecido cerebral do paciente
post mortem. Devido a isso, o diagndstico € suposto pela identificagdo do quadro clinico
caracteristico e pela exclusdo de outras causas da deméncia por meio de exames
complementares, como os laboratoriais e os de imagem (CONFESSOR, 2020).

A DA evolui com o tempo e é caracterizada, segundo o Ministério da Satude, em
quatro estdgios: estdgio 1 (inicial), em que ocorre a perda da memdria, instabilidade
dréstica de personalidade e de humor; estdgio 2 (moderado), quando o individuo com a
suposta DA fica com dificuldade de realizar atividades de rotina (como andar sozinho na
rua ou mesmo em casa) necessitando de monitoramento; estdgio 3 (grave) afeta a
capacidade motora do individuo, comeca apresentar incontinéncia urindria, fecal e
dificuldade para se alimentar; estdgio 4 (terminal), o individuo apresenta perda total da
sua capacidade motora, ficando restrito ao leito e perde praticamente sua totalidade das
lembrangas (BIGUETI; LELLI, 2018). Além do déficit de atencdo e fluéncia verbal,
outras funcdes cognitivas passam por deterioracdo a medida que a patologia evolui,
envolvendo a capacidade de fazer calculos, a no¢do espacial e a capacidade de usar
objetos comuns, como talheres, escovas de cabelo e ferramentas (SANTOS, 2020).

E provavel que haja no mundo em torno de 35,6 milhdes de individuos com a DA.
O Brasil conta com 1,2 milhdes de casos supostos, sendo que grande parte ainda nao foi
diagnosticada. O indicativo de diagnéstico realizado de forma precoce permite controle
dos sinais e sintomas para retardo no avango da doenga, proporcionando uma vida com

mais qualidade ao enfermo e a sua familia (SANTOS, 2020).
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3.3 Intervencoes medicamentosas

Até o presente momento, ndo existe cura para a DA e nenhuma intervenc¢ao impede
que a doenga evolua, no entanto o tratamento, quando instituido, pode diminuir os
sintomas cognitivos e comportamentais da doenga e proporcionar melhor qualidade de
vida ao paciente e aos familiares, haja vista que o paciente permanece independente por
mais tempo em suas atividades e rotina diaria (REMOR et al., 2020).

As diretrizes estabelecidas na farmacologia e terapias para o tratamento de DA
podem ser resumidas como inibi¢do da degradacgdo da acetilcolina (ACh) ou bloqueio de
receptores de glutamato, para reduzir a atividade glutamatérgica. Isso tem o objetivo de
intensificar a atividade colinérgica e diminuir a hiperatividade da excitacio do
neurotransmissor glutamato no cértex e hipocampo. Os medicamentos comumente
usados na pratica clinica atual sdo os inibidores da acetilcolinesterase (IAChEs):
donepezil, galantamina e rivastigmina, que podem ser usados sozinhos ou em combinagao
com a memantina, um antagonista de receptor N-metil-d-aspartato (NMDA), dependendo
do estdgio da doenca. Para esses agentes farmacoldgicos até agora disponiveis, ndo foi
comprovada a eficdcia para modificar o curso da doenga, uma vez que s6 sdo eficazes
para amenizar o quadro sintomatolégico (DE MELO SILVA et al., 2020).

Estes farmacos podem causar efeitos adversos decorrentes da hiperatividade
colinérgica, como nduseas, vOmitos, diarreia, anorexia, dispepsia, dor abdominal,
aumento da secrecdo dcida, oscilagdo na pressdo arterial, sincope, arritmia, bradicardia,
cefaleia, agitacdo, insOnia, caimbra, sudorese e aumento da secre¢do brOnquica
(SANT’ANA et al., 2018).

Com a descoberta de novos mecanismos fisiopatoldgicos, acompanhada da
evolugdo cientifica e tecnoldgica que emergiu nos ultimos anos, surgiram oportunidades
para explorar novas vertentes que poderiam explicar a origem e a progressao da DA,
permitindo assim um diagndstico mais precoce € uma melhor caracterizacdo da doenca
(SEQUEIRA, 2020).

Visto que a doenca de Alzheimer compde o quadro da sindrome demencial e € uma
das mais comuns entre as doengas da classe neurodegenerativa, pode-se levar em
considera¢do que o melhor tratamento seja a prevencdo, para ser identificada cedo e a
progressao possa ser diminuida. Autores relatam que habitos e estilo de vida sauddvel,

alimentacdo rica em nutrientes que se mostram benéficos no desempenho cerebral, como
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selénio, bmega-3, vitamina E, entre outros, que se enquadram como alimentos funcionais;

as préticas integrativas e complementares (PICs), como exemplo a fitoterapia, que tem
como finalidade contribuir para uma melhor qualidade de vida desses individuos com
maior probabilidade de desenvolver a doenga (SANTANA; DOURADO; BIESKI, 2018).

Outra abordagem terapéutica em estudo pela industria farmacéutica, juntamente
com os centros de pesquisa, ¢ o uso do canabidiol (CBD), visto que este é um
fitocanabindide que demonstrou propriedades neuroprotetoras, anti-inflamatérias e
antioxidantes in vitro. Assim, tem sido investigada como uma possivel op¢dao de

tratamento multifuncional para a DA (BARBOSA et al., 2020).

3.4 Cannabis sativa

O canhamo (Cannabis sativa Linneu) é uma planta origindria da Asia Central e
Sudeste asidtico. Teria sido uma das primeiras plantas domesticadas pelo homem, sendo
cultivada hd milénios para usos diversos. Embora, inicialmente, usada como fibra
(tecidos, cordas, construgdes) e, eventualmente, como alimento, sdo também vérios os
registros arqueoldgicos que provam o seu uso em rituais diversos e na medicina chinesa.
Por outro lado, todas as civilizacdes do médio oriente e mediterraneo (egipcia, grega e
romana) conheciam e utilizavam esta planta. Na Europa medieval era também conhecida
sobretudo devido as cronicas de Marco Polo (RODRIGUES, 2019).

Nas Américas, o seu uso se iniciou pela América do Sul no século XVI, com
sementes de Cannabis trazidas pelos escravos para o Brasil. H4 evidéncias de seu uso
especialmente em rituais religiosos populares e tratamento de doencas, dores de dente e
cOlicas menstruais. Na Africa, seu uso foi identificado pelo menos antes do século XV e
era destinado para tratamento de disenteria, malaria, asma e outras febres. Na Europa, no
entanto, a Cannabis era cultivada exclusivamente para obtencao de fibras, ndo tendo sido
utilizada para fins terapéuticos até meados do século XIX (SUNAGA, 2018; GARCIA,
2020a).

Variedades de Cannabis com baixo teor terapeutico sao usadas para a producao de
fibras e sementes oleaginosas. No entanto, o produto de Cannabis mais valioso hoje € a
resina rica em terpenos e canabindides, com suas vdrias propriedades psicoativas e
medicinais. A resina é produzida e se acumula em tricomas glandulares que cobrem
densamente as superficies das inflorescéncias femininas (pistiladas) e, em menor grau, a
folhagem das plantas masculinas e femininas. No total, mais de 150 terpenos diferentes e

aproximadamente 100 canabindides diferentes, foram identificados na resina de diversos
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tipos de Cannabis. Os canabindides predominantes na Cannabis cultivada para uso

medicinal ou recreativo sdo o A-9-tetrahidrocanabindlico (THC) e o Canabidiol (CBD)
(BOOTH; BOHLMANN, 2019; SMITH, 2019; PEREIRA, 2019; PEREIRA 2021).

O canabidiol foi isolado no ano de 1940, mas sua estrutura sé foi caracterizada no
ano de 1963; enquanto que o THC foi isolado e elucidado em 1964. O foco das pesquisas
quimicas e farmacoldgicas foi no THC; no final dos anos 80 descobriu-se que o composto
se ligava a dois receptores de membrana celular acoplados a proteina G para exercer seus
efeitos, chamados de receptores canabindides tipo 1 (CB1) e tipo 2 (CB2). Os receptores
tipo 1 podem ser encontrados principalmente no cérebro, mas também em alguns tecidos
periféricos. Os receptores tipo 2 s@o encontrados primordialmente em células imunes e
hematopoiéticas, podendo estar presente em outros tecidos. Ao contrario do THC, o
canabidiol ndo € capaz de ativar os receptores CB1 e CB2, o que explica a falta de
atividade psicotrdpica deste composto, porém o canabidiol tem uma interagdo com alguns
outros sistemas de sinaliza¢do ndo endocanabindides, sendo uma substincia que atua em
diversos sistemas de receptores (MEDEIROS et al., 2020).

Os efeitos farmacolégicos do CBD sao diferentes e, muitas vezes, opostos aos do
THC. Diversas pesquisas apoiam a ideia de que a Cannabis possui uma vasta gama de
possiveis efeitos terapéuticos, dentre eles destacam-se as propriedades ansioliticas e
antipsicéticas, anticonvulsivo e neuroprotetoras. Apesar das doses efetivas ndo terem sido
claramente estabelecidas e os mecanismos de acdo totalmente elucidados, a Cannabis
apresenta efeitos ansioliticos compardvel aos medicamentos padrdes utilizados para tratar
ansiedade (DE SOUSA, 2019).

Quer a Cannabis seja o melhor tratamento para a dor ou ndo, muitos pacientes em
todo o mundo acreditam que a planta os ajudou a sanar a dor. A medida que mais e mais
estados legalizem para uso medicinal, um niimero maior de pacientes pergunta ao seu
provedor de saude se seria um tratamento eficaz para sua condi¢do. O interesse no uso de
Cannabis para a dor pode ser ainda mais catalisado por um relatdrio recente apresentado
pelo Comité das Academias Nacionais sobre os Efeitos da Maconha na Satude, em que os
autores relatam que héa “evidéncias conclusivas ou substanciais” de que a Cannabis é
eficaz para o tratamento da dor cronica em adultos. Os profissionais de satde precisam
estar preparados para responder as perguntas sobre o uso de Cannabis e o efeito potencial

que isso teria no tratamento de cada paciente (HILL et al., 2017).
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3.4.1 Cannabis no tratamento da doenga de Alzheimer

Uma andlise geral sobre os medicamentos atuais para a DA deixou claro a sua pouca
eficécia, visto que nenhum deles evita ou retarda a progressao da doenca. Além disso, tais
farmacos também apresentam efeitos adversos frequentes. Com base nisso, 0s
canabindides se mostram uma alternativa ao tratamento usual por terem efeitos
indesejaveis reduzidos e por atuarem na etiologia da doenga, prevenindo ou retardando a
sua progressao (NUNES er al., 2021).

No Brasil, o uso medicinal da Cannabis ou de seus derivados ainda € limitado. Em
2015, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) liberou o uso medicinal
ap6s andlise de diversos estudos clinicos, os quais demonstraram a possibilidade do uso
terapéutico da substancia. A decisdo estd contida na lista C1 da Portaria 344/98.41. Um
ano mais tarde, e se discutiu a aprovacdo de um novo medicamento para importacao, a
base de CBD e A°-THC (em concentracdo de no maximo 30 mg de A°~THC por mL e 30
mg de CBD por mL). Entretanto, até o presente momento, este medicamento esta liberado
no Brasil apenas para o tratamento da Esclerose Multipla (CAMARGO FILHO et al.,
2019; LUCENA, 2019).

Nos ultimos anos, a droga teve o uso recreativo liberado no Uruguai, e 0 composto
Canabidiol foi aprovado para uso no tratamento de doengas como DA, depressdo e
esclerose multipla e como coadjuvante no tratamento de quimioterapia e radioterapia em
pacientes com cancer em alguns paises, como Estados Unidos, Franca, Canada e Reino
Unido. Existe uma caréncia de informag¢des concretas por parte da populagdo quanto ao
emprego desse composto para o tratamento dessas condi¢des (SEVERICO; VIDIGAL,
2018).

Os efeitos positivos do Canabidiol na etiologia da DA foram comprovados pela
administracdo desse composto em ratos, levando a inibicdo de muitos processos
envolvidos na fisiopatologia da DA, tais como hiperfosforilagdo e, portanto, diminuicao
da formacdo de emaranhados neurofibrilares. Também parece regular a resposta das
células da micréglia a neurodegeneracdo, diminuindo os processos inflamatérios da
gliose reativa (NUNES et al., 2021).

As possiveis acdes neuroprotetoras, destacam o potencial terapéutico deste
composto na DA. O tratamento das células com 6leo rico em CBD antes da exposi¢do a
beta-A elevou a sobrevivéncia celular. Foi sugerido que o dleo rico em CBD pode
proteger os neurdnios contra os multiplos fatores moleculares e celulares envolvidos nas

diferentes etapas do processo neurodegenerativo, que ocorre durante a infec¢cdo por prion
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(moléculas proteicas que participam da diferenciacdo neural, mas que podem sofrer

modificacdo  genética, assim acabam possuindo propriedades infectantes)

(RECKZIEGEL; DA SILVA, 2019).

3.4.2 Legislacdo e obten¢do do tratamento

Em 2015, no Brasil, a ANVISA autorizou a importacdo do 6leo rico em CBD.
Apesar da liberagdo, o prego elevado torna essa substancia inacessivel para a maior parte
da populacdo (GONTIO et al., 2016). Em sintese, nota-se que o uso da Cannabis adotada
no ambito terapéutico ndo € uma novidade, porém, as décadas de proibi¢cdo promoveram
o esquecimento da utilizagdo terapéutica, impondo desafios para promog¢do de pesquisas
e aplicacao clinica dos canabindides.

Em uma 6tica comparativa, nao ha sentido em proibir uma substancia usada para
fins terapéuticos hda milénios e liberar substancias como o dlcool, este que foi responsavel
por 20 mil mortes ao ano no Brasil no periodo de 2010 a 2012, além de ser conhecido
como causador de doencgas e lesdes. Talvez essa inversdo de prioridades se dé por conta
da popularidade e ganhos fiscais que o dlcool propicia ao Brasil, ao contrario da Cannabis
que, em sua maioria, vem do trafico. Paralelamente a esse cendrio, nos Estados Unidos,
naqueles estados que legalizaram a maconha, ndo houve consequéncias adversas
significativas, como € sugerido pelos opositores da legaliza¢do. Nao havendo aumento ou
reducdo da criminalidade em geral, constatou-se que a Cannabis medicinal pode ajudar
na reducdo de taxas de mortalidade por drogas e suicidios, além do notério aumento da
receita tributaria estadual, arrecadando em média 50 milhoes de ddlares em receitas
fiscais no estado da Califérnia (ZANELLATI, 2021).

Seguindo o exemplo de paises como Canada, Estados Unidos, Colombia e Uruguai,
que aprovaram leis que permitem o uso de derivados da maconha para fins medicinais e
recreativos, no Brasil, grupos sociais tém pressionado o Estado para avancar neste debate.
Depois da mobilizacdo de diversos setores sociais, medicinais € empresariais e das
familias de usudrios, a ANVISA regulamentou a importagdo do Canabidiol em janeiro de
2015 e a producgdo e comercializacdo de medicamentos a base da planta em 2019, apds as
consultas publicas 654 e 655 (RODRIGUES; LOPES; MOURADO, 2021).

No Brasil, segundo a Resolu¢dao do CFM N°2.113/2014, o uso de 6leo ricoem CBD
atualmente encontra-se restrito apenas para pacientes no tratamento de epilepsia na
infancia e adolescéncia juntamente com o tratamento convencional como citado z\no

Artigo 1° deste mesmo documento. Sua prescricdo estd autorizada apenas para médicos



25
neurologistas, neurocirurgides e psiquiatras que solicitaram a permissao para a prescricao

junto ao CFM segundo o Artigo 2°, Pardgrafo Unico.

Para acessar a Cannabis medicinal, no Brasil, hoje, algumas op¢des existem. Da
mais simples, por ser menos burocritica, porém cara, a mais burocrética alternativa,
também cara, inclui-se: 1) A compra em farmécias que vendam medicamento disponivel
a alto custo, por se tratar de um produto importado de outros paises onde sua produgdo é
mais aberta; 2) Adquirir de Associagdes que produzem o 6leo rico em CBD e possuem
autorizagdo judicial para tal. Algumas associacdes de pacientes e seus familiares, munidas
de Habeas Corpus coletivos, plantam e distribuem para pacientes os 6leos que sdo
produzidos em suas instalagdes. Entretanto, dadas as limitagdes de producdo e alta
demanda, nem todos os pacientes podem ser atendidos com a velocidade que deveriam;
3) Importacdo de medicamento candbico por conta prépria, arcando com 0s custos, visto
que em mais de 40 paises essa € uma terapia ja utilizada e vidavel. Porém, € preciso for¢a
e paciéncia para ndo sucumbir ao excesso de burocracia para importacdo (trimites da
ANVISA), além do alto custo do produto e possibilidade de maior tempo de espera; 4)
Impetrar um Habeas corpus na Justiga, solicitando ao Estado o direito de elaborar em
casa seu proprio medicamento, derivado da extracdo do 6leo rico em CBD e/ou THC da
planta. Para ndo serem considerados usudrios ou traficantes, se abordados. Muitos
pacientes e seus familiares optam por essa via. Nesses casos, o Habeas corpus age,
literalmente, como o melhor remédio constitucional (AZEVEDOQO, 2020).

A ANVISA aprovou o registro do Mevatyl® (THC, 27 mg/mL + CBD, 25 mg/mL)
desde 2017. Em abril de 2021 foram aprovadas mais duas novas concentracdes de
canabidiol, sendo 17,18 mg/mL e 34,36 mg/mL, ambas com até 0,2% de THC, devendo
ser prescritas no receitudrio tipo B. As autoriza¢des sdo para importar produtos fabricados
nos EUA para serem comercializados no Brasil (SILVA; CARDOZO; COMPARONI,
2021).

Enxerga-se que com o fim da proibi¢ao da produ¢do e comércio da maconha haverd
uma enorme reducdo dos custos econOmicos e sociais para a manutencdo do
aparelhamento policial e da justica, beneficiando outros setores, como a saide e educacao,
ainda que pesem argumentos contrdrios ou problematizadores. Deve-se, também,
considerar que ndo ha qualquer caso na literatura cientifica que comprove que hd algum
dano ao organismo no consumo ocasional ou moderado da maconha e ndo faltaram
esforgos para que se o encontrassem. Para muitos autores, o motivo principal ou o tnico

para a proibi¢do da maconha é ideoldégico (MORENO; GOMES, 2017).



26
3.4.3 Cannabis medicinal x Cannabis recreativa

O mundo da politica e da ciéncia com a Cannabis passa por mais um momento
delicado: a pesquisa cientifica em conflito sobre os beneficios ou maleficios do consumo
e as batalhas legislativas alimentam o debate sobre a sua legalizacdo (CRUZ, 2018).

A guerra contra a Cannabis nasceu por motivos meramente raciais, politicos e
econdmicos. Interesses industriais também carregam sua parcela de responsabilidade,
uma vez que, desde sempre, o canhamo foi fonte de fabricacdo de fibra e tecidos
sintéticos. Além de, claro, ter raizes também no moralismo cristdo, que recrimina
qualquer tipo de prazer carnal “desmotivado” e sem efetivo merecimento (ALVES,
2018).

Diversos estudos relacionaram o consumo da maconha com o aumento do risco de
transtornos psiquidtricos, incluindo psicose, depressao, ansiedade e transtornos por uso
de substancias. Sendo que, de acordo com dados do Ministério da Saude, das 23 milhdes
de pessoas que possuem algum transtorno mental no Brasil, cerca de 12% da populacdo
total, 3% caracterizam-se por quadros graves/persistentes, das quais 6% apresentam
distirbios psiquidtricos graves decorrentes do uso de drogas como a maconha
(HENRIQUES et al., 2019). Apesar de, inimeros estudos associarem o uso cronico de
maconha com o aumento das taxas de ansiedade, depressao, bipolaridade e esquizofrenia,
este tema € particularmente importante para profissionais de saude, pois 0s maiores
prejuizos relacionados ao uso da Cannabis sativa sdo os transtornos mentais que acabam
sendo relacionados com o consumo, abuso e dependéncia a esta droga (NUNES et al,,
2017).

Contudo, € de realcar que hd pouca evidéncia sobre o impacto da legalizacao da
Cannabis na prevaléncia do seu uso na populacdo e pouca evidéncia sobre os possiveis
problemas de saide que dela possam advir. Os efeitos da Cannabis na satide individual
sdo determinados ndo s6 pelas suas propriedades farmacoldgicas como também pela
disponibilidade e aceitagdo social do seu consumo. O mesmo acontece com o alcool e o
tabaco, que apesar de terem efeitos bastantes prejudiciais na saude individual e de
terceiros, o seu status legal permite uma exposi¢ao da populacdo mais generalizada a estas
drogas consideradas legais e, tudo indica, que o0 mesmo acontecerd quando a legalizacio
da Cannabis se replicar pelos varios paises se esta substancia estiver progressivamente
disponivel para um grupo de pessoas cada vez maior (FREITAS, 2020).

As pessoas constroem sua percep¢do do real em meio a fatos conhecidos e

vivenciados, muitas vezes de uma forma empirica. A representacdo social pode afastar os
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beneficios oferecidos por meio do uso terapéutico da Cannabis, pois 0 senso comum

sobre 0 seu uso estd recheado de esteredtipos e conceitos equivocados sobre a maconha,
sem mencionar, por exemplo, a possibilidade de extracdo da planta para beneficios a
saide (SANTOS; MIRANDA, 2019).

A grande quantidade de pessoas que precisam do tratamento, necessita que as
politicas publicas abram oportunidades na produgao e pesquisa desta planta para baratear
o custo da terapia, aumentando a quantidade de pacientes com melhor qualidade de vida,
sendo beneficiado por uma terapia mais acessivel. Por outro lado, com a maior produgdo,
os profissionais deveriam procurar sanar mais ddvidas sobre os possiveis tratamentos
relacionados aos efeitos da Cannabis, ofertando, assim, uma maior confianca nao sé aos
pacientes que necessitarem, mas também a populacdo em geral, em termos de percepcao

e entendimento terapéutico.

3.5 Papel do Farmacéutico no tratamento canabico

O Cuidado farmacéutico consiste em um conjunto de priticas de atividades
especificas desenvolvidas pelo farmac€utico no contexto da Assisténcia farmacéutica.
Essa pratica tem como foco central o paciente, a educacdo em sauide, a orientacdo
farmacéutica e o registro sistematico de atividades a fim de buscar e obter resultados
definidos e mensurdveis da resposta satisfatoria ao tratamento medicamentoso com o
objetivo de aumentar seus efeitos e identificar Problemas Relacionados a Medicamentos
(PRMs) (SANTANA et al., 2019).

No Brasil, a prética clinica do farmacéutico apresentou avangos nos ultimos anos.
De acordo com defini¢do do Conselho Federal de Farmécia (CFF), a farmdcia clinica €
um campo farmacéutico voltado para a conscientizacdo e prdtica do uso racional de
medicamentos, no qual os farmacéuticos fornecem ao paciente cuidados para otimizar a
farmacoterapia, promover a satde e o bem-estar e prevenir doengas. Diversas estratégias
foram realizadas para fomentar a Farmdcia Clinica no Brasil, regulando o escopo
profissional, criando programas de suporte farmacéutico, com foco no uso racional de
medicamentos. e promovendo mudangas no ensino de graduacdio em Farmaicia
(ALBERTI et al., 2018).

O farmacéutico, em seu conjunto de acdes com foco multidisciplinar, trabalha
envolvido com outros profissionais da saide para resolver e, frequentemente, evitar
problemas na farmacoterapia. Para isso, deve manter-se atualizado sobre a

farmacoterapéutica, a pratica farmaceéutica, e as ferramentas que podem ser utilizadas para
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o acesso a informacdo (DOS SANTOS et al., 2018). E importante destacar que o

farmacéutico possui um importante papel neste processo, pois ele é o responsavel pela
verificacdo de todos os medicamentos que o paciente estd utilizando, assim como suas
razdes. A partir dai deve-se considerar todos os riscos induzidos, avaliar cada fairmaco
por sua elegibilidade para ser interrompido e priorizar medicamentos para descontinua¢io
(BATISTA et al., 2020).

Como todo medicamento, apresenta reacdo adversa, em estudos com o uso de 15 e
20 mg de THC mostraram: confusdo mental (2%), sonoléncia (14%), tonturas (12%), e
nausea (7%) dos pacientes. Nem todos os efeitos colaterais foram experimentados por
todos os pacientes, mas esses efeitos tendem a se tornar mais prevalentes com o aumento
das doses. H4 uma falta de diretrizes de dosagem para o uso de terapias baseadas em
canabindides na pratica clinica, a dosagem € desafiadora devido a diferentes vias de
administracdo, formulacdes e oscilacdo na quantidade absorvida (GLITZENHIRN,
BANDEIRA, 2020).

Dentro das atribui¢cdes do farmacéutico na terapia com uso da C. sativa, e seus
derivados o THC e CBD, € possivel realizar: o estabelecimento de medidas que melhorem
o tratamento, como o doseamento dos principios ativos para a garantia da qualidade,
eficdcia e seguranca da terapéutica; as interacdes medicamentosas, entre outros. Em
sintese, o farmacéutico tem um papel na terapia com Cannabis, contemplando desde a
busca de quais e como os compostos presentes na planta podem ser utilizados
terapeuticamente, assim como atuando na educacdo em satde e processo de
desmistificacdo e descriminaliza¢do do uso, com a finalidade de aumentar a qualidade de

vida do paciente.
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de pesquisa

Trata-se de uma revisdo da literatura do tipo integrativa composta por seis fases
distintas: 1) identificagdo do tema e selecao da hipdtese ou questdo de pesquisa para a
elaboragdo da revisdo integrativa; 2) estabelecimento de critérios para inclusio e exclusio
de estudos/amostragem ou pesquisa de literatura; 3) definicdo das informagdes a serem
extraidas dos estudos selecionados/ categorizacdo dos estudos; 4) avaliacdo dos estudos
incluidos na revisdo integrativa; 5) interpretacdo dos resultados e 6) apresentacdo da

revisao/sintese do conhecimento (DE SOUSA et al., 2017).

4.2 Hipotese e perguntas norteadoras

O estudo teve a intengdo de verificar a hipdtese “o tratamento canabico aumenta
qualidade de vida de individuos com sindrome demencial”, ao responder os seguintes
questionamentos: a) a Cannabis sativa e seus derivados THC e CBD tem efetividade na
sindrome demencial? Se sim, b) quais os fatores que contribuem para que o tratamento
seja escolhido?; ¢) houve melhora da qualidade de vida dos individuos com sindrome
demencial e em uso da Cannabis? Se sim, quais os indicadores/indicativos disso? e d)
como o farmacéutico pode intervir positivamente para amenizar o quadro demencial e

disseminar informacoes fidedignas sobre a Cannabis sativa?

4.3 Procedimento de coleta de dados

O presente trabalho foi elaborado por meio de pesquisa durante os meses de julho
a setembro de 2021, onde se realizou primeiramente a pesquisa por identificadores no
Descritores em Ciéncia da Saiide (DeCS), e logo apds nos bancos e bases de dados
eletronicos: Periddicos CAPES, Scientific Eletronic Libary Online (SciElo), Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Savide (LILACS), Pubmed, Science Direct
e Biblioteca Virtual em Satde (BVS). Para a busca foram utilizados os seguintes termos
(palavras-chaves e descritores): Cannabis sativa, maconha medicinal, Cannabis,
deméncia senil, sindrome demencial, doenca de Alzheimer, senescéncia, senilidade,
cuidado farmacéutico, farmacéutico clinico. As publica¢des encontradas foram lidas e

selecionadas de acordo com os critérios de inclusao e exclusio (item 4.4).

4.4 Critérios de inclusao e exclusao
A busca pelo material da pesquisa foi feita seguindo os critérios de inclusao: artigos

originais nos idiomas portugués, inglés e espanhol, publicados nos ultimos 10 (dez) anos
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(2011-2021); estudos clinicos, transversais, longitudinais, descritivos, prospectivos, de

andlise qualitativa, sobre Cannabis sativa e seus derivados; que exponham indicadores
ou a repercussdo da Cannabis sobre a qualidade de vida de individuos com deméncia na
populagdo idosa. Os artigos mais antigos foram utilizados baseando-se no seu grau de
relevancia em torno do assunto e por serem estudos pioneiros.

Serdo excluidos os artigos publicados em anos anteriores ao estabelecido, aqueles
com acesso mediante pagamento, revisoes de literatura e artigos que ndo abordem o tema
da pesquisa suficientemente para responder as questdes norteadoras. A figura 1 apresenta

a sequéncia metodoldgica de selecdo do material e leitura realizados em 3 etapas:

Figura 1- Sequéncia da selecao de artigos

~ Artigos |

[ A partir de 2011; em portugués, inglés e/ou espanhol J

r — =

e . / .

12 etapa - leitura de [ Palavras-chaves e descritores:
titulo, resumo e Cannabis sativa, maconha
palavras-chave; medicinal, Cannabis, deméncia

~ N senil, sindrome demencial,

a - lei .
_ 2% etapa-leitura da doenca de Alzheimer,
introdugdo e conclusdo dos

estudos selecionados na 12 senescéncia, senilidade, cuidado
etapa farmacéutico, farmacéutico

S clinico.
32 etapa - leitura na \\
integra dos estudos

selecionados da 22 etapa J

Fonte: Autoria propria, 2021.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Caracteristicas gerais dos estudos

Foram localizados 5.282 artigos. Foram lidos seus respectivos titulos, resumos e
palavras-chaves, sendo selecionados 567 estudos que dissertavam sobre a sindrome
demencial e doenga de Alzheimer (DA) sob o tratamento de Cannabis sativa, e atuagao
do farmacéutico. Subsequentemente, deu-se a leitura das introducdes e conclusdes, para
identificacdo dos tipos de estudo e publico-alvo. Destes, selecionou-se 154 artigos, que
apos verificacao de duplicidade (38 desses estudos), restaram 116. Por fim, apds a leitura
na integra foram selecionados 10 artigos que se enquadravam conforme os critérios de
inclusdo e exclusao citados e que se mostraram relevantes diante do tema abordado neste

estudo (conforme a Figura 2).
Figura 2: Fluxograma da selecio de artigos nas fontes de pesquisa

4 3

5.282 artigos N

selecionados nas bases . .

de dadqs: SciEL'O, I::> 4'7c(1)ifor:rlrg]gsczzglr?£os |:> 567 artigos selecionados

LILACS,:SICM?nce Direct, estabelecidos: para 12 e 22 etapa;

BVS, Periddicos CAPES e 4

PubMed,; Y,

\_ J

N
Destes verificou-se a

iy 5 ’ ¥ o 58
Total de 10 artigos a dupllCldz?de de 38, e 116 Apbs a analise da 1 e2
licad artigos foram etapas, 154 artigos

RERET ANAlINaNs: selecionados para foram selecionados;
leitura na integra

Fonte: Autoria prépria, 2021.
5.1.1 Distribui¢do e andlise dos artigos selecionados como amostra

Os artigos selecionados encontram-se no quadro 1, dividindo-se nos anos de 2021
(3 artigos), 2016 e 2018 (2 artigos em cada ano), 2014, 2017 e 2020 (1 artigo em cada
ano). Esses dados indicam a maior elaboracdo de estudos nos tempos atuais, isto pelo fato

de que a liberacdo da terapia vem se tornando autorizada recentemente em alguns paises.
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Quadro 1 - Artigos selecionados como amostra deste estudo

N° | TITULO ANO | AUTOR

01 | Attitudes, beliefs, and changing trends of | 2021 LESZKO,
cannabidiol (CBD) oil use among caregivers of MEENRAIJAN,
individuals with Alzheimer’s disease

02 | Caring for Behavioral Symptoms of Dementia | 2021 | MCMANUS, et al.
(CBD): A New Investigation into Cannabidiol
for the Treatment of Anxiety and Agitation in
Alzheimer's Dementia

03 | Epidemiological characteristics, safety and | 2018 ABUHASIRA, etal.
efficacy of medical Cannabis in the elderly

04 | Cannabis use among persons with dementia | 2021 KASKIE, et al.
and their caregivers: Lighting up an emerging
issue for clinical gerontologists

05 | Use of cannabinoid-based medicine among | 2020 TIMLER, et al.
older residential care recipients diagnosed with
dementia: study protocol for a double-blind
randomised crossover trial

06 | Biphasic effects of THC in memory and | 2018 | CALABRESE;
cognition RUBIO-CASILLAS.

07 | Safety and Efficacy of Medical Cannabis Oil | 2016 | SHELEEF, et al.
for Behavioral and Psychological Symptoms
of Dementia: An-Open Label, Add-On, Pilot
Study

08 | Discriminative Properties of Hippocampal | 2017 | AMEN, et al.
Hypoperfusion in Marijuana Users Compared
to Healthy Controls: Implications for
Marijuana Administration in Alzheimer’s
Dementia

09 | Medicinal use of Cannabis and cannabinoids | 2014 AHMED, et al.
in older adults: where is the evidence?

10 | Dazed and Confused — Medical Cannabis in | 2016 ANTONSDOTTIR,
Alzheimer’s Disease MAKINO,

PORSTEINSSON.

Fonte: Autoria prépria, 2021

Depois de analisados, separados e enumerados conforme mostra o Quadro 1, entdo

averiguou-se os estudos segundo o idioma, fonte de pesquisa, idioma, pais de origem,
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periddico publicado e sua abordagem metodoldgica, ndo necessariamente nessa ordem,

para que se obtivesse uma visao geral, como se mostra no Quadro 2.

Quadro 2 - Caracterizacao geral dos artigos

N° Fontes de Pais de Periédicos Abordagem
Pesquisa Estudo Metodolégica
01 | Science Direct | Polonia Complementary Estudo Transversal
/BVS Therapies in o . .
Medicine qualitativo dissertativo
02 | Science Direct | EUA The American | Estudo clinico
/BVS Journal of
Geriatric
Psychiatry
03 | Science Direct Israel European journal | Estudo prospectivo de
of N internal Coorte
medicine
04 | Science Direct EUA Clinical Estudo Transversal
Gerontologist qualitativo dissertativo
05 | PubMed/ Nova Trials Ensaio clinico
Periodicos Zelandia randomizado duplo-ceeo
CAPES uplo-ceg
06 | PubMed/ EUA European jornal | Estudo de campo
Periodicos of clinical L. .
exploratério qualitativo
CAPES/BVS investigation P .
07 | Pubmed Israel Journal of | Ensaio clinico
A?zhezmer’s randomizado
disease
08 | Pubmed EUA Journal of | Ensaio clinico
Alzheimer's )
. randomizado
disease
09 | Pubmed, Holanda Journal of the | Estudo de campo
Periddicos American exploratdrio qualitativo
CAPES Geriatrics Society
10 | Science Direct, | EUA The American | Relato de casos
Pubmed Journal of
Geriatric
Psychiatry

Fonte: autoria propria, 2021
No quadro observa-se a distribuic@o dos artigos por sua fonte de pesquisa, podendo

ver a duplicidade em suas determinadas bases, em relagdo ao pais de origem, se mostra a

maior quantidade referente aos EUA com metade de todas as publicagdes entre os paises,
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sendo todos os artigos encontrados em inglés e também a variagcdo segundo o periddico

publicado nos anos entre 2014 e 2021.

5.1.2 Distribui¢ao dos estudos por abordagem metodoldgica e ao objetivo de estudo

A abordagem metodoldgica dos estudos se mostrou diversificada compondo-se de
quatro estudos clinicos, trés deles sendo randomizado e um duplo-cego, um estudo
prospectivo de Coorte, dois compreendendo ao estudo Transversal qualitativo

dissertativo, dois estudos de campo exploratério qualitativo, € um relato de casos.

Em relacdo ao objeto dos estudos foram usudrios de Cannabis com DA, com o
publico selecionado de pessoas idosas com idade acima de 65 anos e alguns estudos sendo
mencionado ratos antes da pesquisa em humanos, variando de acordo com a abordagem
metodolégica. Em relacio a apresentacdo de como o tratamento € feito, os estudos em
humanos relatam diversas formas de administragdao, como o consumo do 6leo por via oral
e comprimidos. Também € importante salientar os principios ativos estudados, CBD e
THC, em administra¢do isolada ou associada bem como a relagdo dos canabindides

sintéticos produzidos.

Ha variagdo no tamanho das amostras, o que pode ser explicado pela forma de
pesquisa e os locais em que foram realizadas, avaliando a importancia de determinado
estudo ao publico-alvo, verificando a perspectiva do olhar farmacéutico, de outros
profissionais de satide, mostrando a escassez nesta drea e a tamanha importancia para uma
enorme gama de pessoas que se enquadram neste determinado grupo (LESZKO:;

MEENRAJAN, 2021; MCMANUS et al., 2021).

5.2 Perguntas norteadoras

5.2.1 A Cannabis sativa tem efetividade na sindrome demencial?

Nos udltimos anos com crescimento da populacdo idosa, a Cannabis medicinal é
cada vez mais utilizada por estes. O uso da Cannabis medicinal estd crescendo
substancialmente, com variadas indicacdes como: dor crOnica, nduseas € vOmitos
induzidos pela quimioterapia, esclerose multipla, doenca de Alzheimer, anorexia nervosa,
ansiedade, deméncia, distonia, doenca de Huntington, doenca de Parkinson, transtorno de
estresse pOs-traumatico (TEPT), psicose, sindrome de Tourette, epilepsia entre outros.
Enquanto os pesquisadores continuam a procurar uma cura biomédica, uma série de

intervengdes medicamentosas € nao medicamentosas t€ém comprovado retardar a
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progressao da doenca e impactar positivamente os sintomas biolégicos, comportamental

e psicologico (ABUHASIRA et al., 2018; KASKIE et al., 2021; TIMLER et al., 2020;
LESZKO; MEENRAJAN, 2021).

O THC € o canabindide mais abundante encontrado na planta Cannabis sativa, cujo
potencial terapéutico inclui efeito anti-inflamatério e efeitos antioxidantes, porém ¢é
também o principal constituinte em Cannabis, seguido pelo CBD, o segundo componente
predominante da planta, promove neurogénese e vasodilatacdo dentro do cérebro;
aumenta a plasticidade neuronal e o fluxo sanguineo cerebral; previne a destrui¢do celular
e tem propriedades anti-inflamatérias (neuroinflamacdo e inflamacdo periférica),
analgésica, anticonvulsivante e ansiolitica e, também, reverte as consequéncias cognitivas
negativas amenizando a atividade psicoativa do THC (ANTONSDOTTIR; MAKINO;
PORSTEINSSON, 2016; CALABRESE; RUBIO-CASILLAS, 2018; TIMLER et al.,
2020; LESZKO; MEENRAJAN, 2021; MCMANUS et al., 2021;).

LESZKO e MEENRAJAN (2021) nos seus estudos mostram que a maioria dos
cuidadores relatou efeitos positivos do dleo rico em CBD, com melhoras na qualidade de
vida de seu ente, embora poucos dos cuidadores relataram que 6leo rico em CBD acabou
por ser ineficaz no gerenciamento de sintomas da DA. Demonstrando que os cuidadores
estdo interessados em usar 6leo rico em CBD mas, muitas vezes, optam por ndo discuti-
lo com o médico ou farmacéutico. MCMANUS et al. (2021) afirmam que a utiliza¢do do
6leo rico em CBD pode se estender além de seu papel como ansiolitico, pois estudos pré-
clinicos sugerem impactos terapéuticos generalizados do CBD, incluindo a capacidade de
oferecer propriedades em inibir a hiperfosforilacdo da TAU. A proteina estabiliza os
microtibulos quando fosforilada, na DA sofre alteracdes tornando-se hiperfosforilada e
comeca a associar-se com outros novelos, cria novelos neurofibrilares e desintegra o
sistema de transporte dos neurdnios (MONTEIRO, 2018; BITENCOURT et al., 2019).

Em contraposi¢do nenhuma dos estudos analisados falou-se do principal modelo
que causa a DA, a cascata amiloide, em que a proteina precursora amiloide (APP) é
sequencialmente clivada pelas enzimas B e y-secretases gera o peptideo AP, que se
deposita no parénquima cerebral, originando as placas senis (SANTOS et al., 2017).

Sem tratamentos atuais aprovados pela FDA para sintomas comportamentais,
pacientes com DA correm o risco de terapias ineficazes ou tratamentos antipsicoticos
associados a mortalidade para abordar tais sintomas. Tratar a ansiedade e a agitacdo
nesses pacientes nao sé alivia seus sintomas, mas pode reduzir a carga do cuidador e

prolongar o tempo para a institucionalizagdo. O 6leo rico em CBD € um tratamento
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ansiolitico promissor que pode avancar as opg¢Oes de tratamento disponiveis para

ansiedade e agitacdo em DA (MCMANUS et al., 2021).

5.2.2 Quais fatores contribuem para que o tratamento seja escolhido?

Os sintomas relacionados a DA podem contribuir para o aumento dos custos de
saude e a colocagdo precoce do paciente em casa de repouso, a medida que o declinio
cognitivo progride e os sintomas pioram, passa de vulneravel para totalmente dependente
de outra pessoa para cuidados didrios. Com os custos crescentes dos cuidados a longo
prazo, os sintomas atualmente nao tratados da DA podem reduzir os custos globais de
cuidado tanto para os cuidadores quanto para os sistemas de satide. No entanto, as opcoes
terapéuticas e sua eficdcia sdo limitadas. Além disso, o uso a longo prazo de
medicamentos psicotropicos entre individuos com DA tem sido associado ao aumento do
risco de queda e risco de mortalidade (SHELEEF, et al., 2016; TIMLER, et al.,2020;
MCMANUS et al., 2021; KASKIE, et al., 2021;).

Ao considerar que ndo ha tratamento efetivo disponivel e que as opcdes de
tratamento atuais estdo associadas com riscos significativos para os pacientes, 0s
cuidadores foram solicitados a explorar opc¢des alternativas para o enfrentamento, usando
o tratamento candbico que reduziu as prescri¢cdes de benzodiazepinicos. Os estudos
mostram uma reducdo de 40% nos problemas comportamentais e 50% de reducdo na
rigidez e diminui¢Oes significativas foram observadas em sintomas de delirios,
agitacdo/agressdo, apatia, irritabilidade, comportamento motor aberrante, sono e
transtornos de comportamento noturno e angustia do cuidador (SHELEF, et al., 2016;

TIMLER, et al.,2020; MCMANUS et al., 2021; KASKIE, et al., 2021;).

Como os padrdes atuais de cuidado sdo baseados no controle dos sintomas e
geralmente incluem antipsicéticos, em geral, os médicos que prescreveram a Cannabis a
viam como um tratamento eficaz e relativamente seguro para dor cronica. E provével que
os médicos que tiveram experiéncia com 6leo rico em CBD também difiram em suas
atitudes em comparagao com aqueles que nao recomendam produtos baseados em CBD
que no futuro podem mudar os conceitos autorreferidos das respostas dos cuidadores.
Infelizmente, dada uma eficidcia modesta compensada pela relativamente baixa adesdo,
seguranca e tolerabilidade, esses tratamentos t€m utilidade limitada (AHMED, et al,
2014; ANTONSDOTTIR; MAKINO; PORSTEINSSON, 2016; MCMANUS et al.,
2021).
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5.2.3 Houve melhora na qualidade vida dos individuos com sindrome demencial

usudrios de Cannabis? Se sim, quais os indicadores/indicativos disso?

A populagdo idosa é uma grande e crescente parte dos usudrios de Cannabis
medicinal, assim, o tratamento farmacoldgico de sintomas comportamentais e fisicos de
demeéncia € atualmente a opcdo de tratamento mais comum, € muitos sao medicamentos
prescritos, e considerando a presenca onipresente de 6leo rico em CBD em produtos,
incluindo alimentos e bebidas, e o fato de que os beneficios do CBD estdo sendo
reconhecidos por uma série de condicdes médicas, € imperativo que os sistemas de satde,
médicos, formuladores de politicas, pacientes e cuidadores se familiarizem com seus
usos. Todas essas comorbidades da doenga sao comuns entre os idosos. Além dos

distirbios neurocognitivos, o 6leo rico em CBD tem mostrado cada vez mais beneficios

em outras condi¢des comuns em idosos, por ser mais amplamente prescrito (TIMLER, et

al.,2020; LESZKO; MEENRAJAN, 2021).

Cuidadores, na maior parte das vezes, sdo os responsdveis pela administracdo do
6leo de Cannabis, como um possivel tratamento da agitacdo, de distirbios e outros
sintomas secunddrios e podem comecgar a usar Cannabis ao receber informacgdes e
orientacdes de uma fonte confidvel. Um alto percentual de cuidadores estava satisfeito
com a eficécia do dleo rico em CBD, e os achados também mostraram que os cuidadores
que comegaram a usar 6leo rico em CBD notaram mudangas positivas no comportamento

de seus beneficidrios tiveram uma atitude mais favoravel em relacdo ao éleo ricoem CBD

do que antes de usa-lo (KASKIE, et al., 2021; LESZKO; MEENRAJAN, 2021).

Os efeitos adversos incluiram boca seca, sonoléncia, tontura e em baixas proporcoes
alucinagdes, esses eventos sdao igualmente importantes na populagcdo idosa, podendo ser
decorrentes de condi¢des como deméncia, quedas frequentes, problemas de mobilidade,
deficiéncia auditiva ou visual. Os pacientes relataram melhora nos sintomas de agita¢ao,
dor, sono, humor e também a melhora em sintomas anoréxicos ao longo do tempo, embora
nao tenham relatado melhora ou piora, mostrando que o uso terapéutico da Cannabis é
seguro e eficaz na populacdo idosa, e pode diminuir o uso de outros medicamentos
prescritos, incluindo analgésicos e opioides (AHMED, et al., 2014; ABUHASIRA et al.,
2018; LESZKO; KASKIE, et al., 2021MEENRAIJAN, 2021; MCMANUS et al., 2021).

O medicamento foi considerado eficaz, sendo identificada uma melhora moderada
em sua condicdo enquanto ainda estava em tratamento. As taxas de satisfacdo do

tratamento foram elevadas, e uma melhora significativa em qualidade de vida, os efeitos
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adversos foram caracterizados baixos em relacdo aos beneficios apresentados

(ANTONSDOTTIR; MAKINO; PORSTEINSSON, 2016; ABUHASIRA et al., 2018;
LESZKO; MEENRAIJAN, 2021).

5.2.4 Como o farmacéutico pode intervir positivamente para amenizar o quadro
demencial e disseminar informacdes fidedignas sobre a Cannabis sativa?

E entendido que o envelhecimento estd associado as mudancgas substanciais em
farmacocinética e farmacodinamica; por exemplo, a eliminagdo renal diminuida. Além
disso, o envelhecimento aumenta a gordura corporal e hd diminuicdo da massa corporal
magra, e produzindo aumento no volume de distribui¢do para drogas lipofilicas, como a
Cannabis. Apenas um pequeno nimero de estudos avaliou a farmacocinética da Cannabis

e dos canabinéides na populaciao idosa (ABUHASIRA et al., 2018).

Apesar da propagacdo da ansiedade e agitacdo na populacdo da DA, ndo ha
medicamentos aprovados pela FDA que tratem os sintomas comportamentais da DA. Os
tratamentos atuais para esses sintomas incluem terapias comportamentais intensivas em
tempo e prescricao de medicamentos antipsicéticos fora do rétulo que incluem um aviso
sobre o aumento da mortalidade nessa populacao. Assim, a necessidade de desenvolver
tratamentos seguros e eficazes para ansiedade e agitagcdo em DA € terrivel (MCMANUS
et al., 2021). Medicamentos como aripiprazole, olanzapine, risperidona € memantina sao
utilizdos para reduzir comportamentos, embora diretrizes pouco claras sejam
frequentemente fornecidas para a administragdo. Isso resulta em polifarmacia e seus
riscos, com inimeros medicamentos sendo prescritos por uma duragdo maior do que o

recomendado (TIMLER et al.,2020).

Estd se tornando cada vez mais importante entender os fatores que influenciam o
uso de 6leo rico em CBD e se os cuidadores tém discutido seu uso com profissionais de
saude. Abordar a questdo do uso do 6leo rico em CBD pelos cuidadores em individuos
com DA ¢é fundamental por uma série de razdes. Os cuidadores podem administrar o 6leo
rico em CBD em conjunto com outros tratamentos recomendados ou podem usar 0 mesmo
sozinho no gerenciamento dos sintomas da DA. Embora os efeitos terapéuticos deste
sejam promissores, ainda ndo se sabe como esses produtos podem interagir com outras
firmacos a quais sdo os efeitos colaterais a longo prazo. E possivel que os cuidadores
estejam relutantes em consultar seu profissional de aten¢do primdria sobre o uso do 6leo

e experiéncia com uma dosagem. Nao € surpresa, portanto, que alguns cuidadores estejam
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relutantes em adotar essa op¢ao de tratamento, e que seu beneficidrio poderia desenvolver

sintomas de dependéncia e abstinéncia se pararem de usid-lo. Também sdo necessarios
programas destinados a aumentar a conscientizag¢ao dos individuos sobre a diferenca entre
Cannabis medicinal e CBD sendo um fitocomponente, € diminuindo alguns efeitos ja que

a planta possui vérias substancias (LESZKO; MEENRAJAN, 2021).

ABUHASIRA et al. (2018) relatam que em seu estudo todos os pacientes foram
atendidos por um médico antes de receberem sua licenca de Cannabis medicinal, assim,
eliminou-se pacientes em auto tratamento, o estudo nao exclui diagndsticos especificos e
resignou grande parte dos usudrios de Cannabis medicinal idosos em Israel, e a maioria
dos pacientes estd usando uma mistura de cepas de Cannabis, € ndo pode determinar a

dose exata de componentes ativos que cada paciente estd recebendo

Também € apresentado que nem todos os pacientes recebem medicamentos de
prescricdo ao indicado e outros desistem quando usam medicamentos prescritos porque
eles se tornam menos eficazes a medida que a deméncia progride. De fato, individuos
acometidos com DA e seus cuidadores parecem ser deixados navegando na progressao
da doenca em grande parte por conta prépria com pouca intervengdo profissional. E
realmente sobre o qudo pouco os profissionais parecem saber sobre os beneficios e
maleficios da Cannabis, adequando a dosagem e verificando o potencial de interacdes
com um medicamento prescrito ou, ndo prescritos como ocorrem em alguns paises que o
6leo rico em CBD ¢é considerado como suplemento alimentar. Os farmac€uticos podem
querer se familiarizar com a gama de resultados indesejaveis e benéficos experimentados
por pessoas que usam Cannabis e devem considerar convocar suas organizagdes
profissionais, com o Conselho Federal ou Regional de Farmacia ou a ANVISA (Agéncia
Nacional de Vigilincia Sanitdria) para oferecer educagcdo e treinamento desta e

desenvolver padrdes para incorpora-la na assisténcia ao paciente (KASKIE, et al., 2021).

Poucos dos cuidadores sdo educados sobre o 6leo rico em CBD por um profissional
de saude (por exemplo, um médico ou um farmac€utico). Os demais cuidadores
pesquisaram 6leo rico em CBD em blogs ou obtiveram informacgdes de seus amigos ou
familiares, e revelou que ndo havia discutido o uso 6leo rico em CBD com seu médico ou

farmacéutico (LESZKO; MEENRAJAN, 2021).

Outro achado importante € que uma grande parte dos cuidadores administravam

6leo rico em CBD sem o conhecimento de um profissional de saide. Educar os cuidadores
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sobre a dosagem e a interagdo potencial com outros medicamentos sdo altamente

importantes. Considerando que o 6leo ricoem CBD € um suplemento alimentar em alguns
paises, mas no Brasil isso ndo ocorre, € importante que os profissionais de satde discutam
esse tema com seus pacientes. Os cuidadores informais desempenham um papel crucial
no tratamento do paciente. Facilitar a comunicacio entre o cuidador e o profissional de
saude ajudard os profissionais de saide a poderem discutir abertamente suas

preocupacdes com a gestdo da doenca (LESZKO; MEENRAJAN, 2021.

Infelizmente, os profissionais de satide, muitas vezes, ndo aceitam produtos
derivados da Cannabis (incluindo CBD) como op¢ao de tratamento e acredita-se que uma
maior compreensdo do uso do 6leo rico em CBD no tratamento da DA levaria a mais
pesquisas sobre sua eficdcia estarem disponiveis. E importante implementar estratégias
para facilitar a comunicagdo de pacientes e profissionais de saide a ajudar os cuidadores
superar dividas da Cannabis medicinal, mostrando a relevancia em discutir o uso do 6leo

rico em CBD (KASKIE, et al., 2021; LESZKO; MEENRAJAN, 2021).

A falta de informagdes sobre a seguranca e eficicia de Cannabis e canabindides em
adultos mais velhos evidencia-se necessdrio mais pesquisas, especialmente com
quantidade adequada do principio ativo em ensaios randomizados controlados para
avaliar as evidéncias e o risco beneficio de Cannabis medicinal em individuos mais
velhos. Até entdo, a avaliacdo individual dos prés e contras € necessdria antes que a
Cannabis possa ser prescrita aos idosos (AHMED, et al.,, 2014; ANTONSDOTTIR;
MAKINO; PORSTEINSSON, 2016; AMEN et al., 2017, ABUHASIRA et al., 2018,
KASKIE, et al., 2021;).

Enquanto a maioria dos cuidadores acreditava que os profissionais de satde
deveriam oferecer 6leo rico em CBD como parte das opcdes de tratamento, foi relatado
que poucos consultaram seu médico ou farmacéutico sobre o uso de 6leo rico em CBD.
No entanto, alguns desses cuidadores que medicaram seus entes, noticiaram ter tido uma
experiéncia desagraddvel, sentindo-se mal compreendidos pelos profissionais que
acompanhavam. Cuidadores e outros clientes devem estar cientes de que certos produtos
comercializados como 6leo rico em CBD podem ser de qualidade desconhecida e

potencialmente colocar os pacientes em risco (LESZKO; MEENRAJAN, 2021).

Considerando que os usudrios possam cultivar as suas proprias plantas em casa, em

alguns paises, faz-se necessario atentar que as plantas podem ser cultivadas de diferentes
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formas, mudando o metabolismo da planta e afetando assim sua poténcia. Por outro lado

os métodos de administracdo e diferentes taxas metabdlicas e volumes de distribuicao
podem alterar o inicio da a¢do, o grau e a duracdo do efeito e o tempo a ser excretado do
corpo. Como vamos assegurar aos pacientes que a Cannabis medicinal que eles estdo
consumindo contém a mesma quantidade de principio ativo dentro de cada dose? A
padronizacao cuidadosa da concentracdo de THC e a garantia de qualidade da fabricacao
¢ imperativa e ndo menos importante do que na fabricacdo de outros medicamentos

(AHMED, et al., 2014; ANTONSDOTTIR; MAKINO; PORSTEINSSON, 2016).
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo retratou que a Cannabis medicinal é uma alternativa terapéutica de
importancia clinica que se mostra eficaz no tratamento da sindrome demencial em
especial a doencga de Alzheimer (DA), e que ainda precisa ser debatida e instituida novas
politicas que tornem seu uso mais seguro, € a acessibilidade chegue aqueles que
necessitam.

Levando em consideracdo que se trata de uma opg¢do que ainda se consolida, seu
uso criminalizado pelo fato de questdes socioculturais historicas advindas da populacdo
negra, e fatores do uso recreativo como droga de abuso, estas questdes interferem que o
tratamento se torne acessivel e usual, por a planta ter um baixo custo de producdo, porém
as burocracias impedem que seja produzida de uma maneira ampla, sendo necessario a
importa¢cdo em alguns casos, e tendo o acesso limitado tornando-a mais cara.

Os estudos analisados apresentam diferentes formas farmacéuticas do tratamento e
a dosagem usada de acordo com a enfermidade. A maioria dos estudos analisados durante
todo percurso se mostram mais abrangentes em um publico em geral, se especificando
para a faixa de idosos e a melhoria de qualidade de vida desta, pois € a populacdo mais
afeta a sindrome demencial e a DA, mostrando-se um acentuado crescimento desta
amostra de pessoas, tanto agora como para o futuro.

Os resultados demonstraram potencial eficicia por meio da induc¢do da
neurogénese e a diminui¢do da hiperfosforilacdo da TAU, produzindo uma diminui¢ao
na polifarmécia em uso de opioides e anti-inflamatorios, levando a melhoria na qualidade
de vida, diminuicdo dos sintomas como por exemplo agressividade, agitacdo, e falta de
sono. Sua efetividade com poucos efeitos adversos relatados como boca seca, cefaleia, e
em alguns casos tontura, em comparacdo a outros tratamentos utilizados com efeitos
adverso que acabavam interferindo na qualidade de vida, lembrando a importancia que o
profissional farmacéutico tem em todo decorrer no processo do seu uso, e considerando
que o tratamento sofre uma enorme pressdo social, em comparacdo com outros
tratamentos que ndo mostram tanta eficiéncia quanto este.

Tratando-se de uma fonte de baixo custo se produzida com menos interferéncias, e
que seus efeitos sobre a enfermidade sdo eficazes, em comparacdo com outros tratamentos
utilizados como bloqueadores de Acetilcolinesterase sendo seus efeitos adversos cefaleia,

perca de sono, ndusea, anorexia, entre outros, ndo mostram retardo ou estabilidade da
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doenca e diminuem a qualidade de vida do paciente, mostra que a escolha desse

tratamento é a que melhor se adequa.

Em virtude dos fatos analisados € necessario a elucidacdo de novas pesquisas, que
possam alcangar e esclarecer a eficcia desse tipo de tratamento de uma forma abrangente
€ Seu uso seja seguro, sua acdo seja melhor conhecida, e mais estudos sejam feitos com a
populacao idosa, pontuando que esta terapia se mostra a cada dia mais consideravel, nao
sO para o tratamento das sindromes demenciais e DA, mas para uma grande faixa de

doencas neurodegenerativas.
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