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RESUMO

A doenca de Alzheimer é a patologia neurodegenerativa mais frequente associada a terceira idade, cujas
manifestagGes cognitivas e neuropsiquiatricas resultam em deficiéncia progressiva e incapacitagao, sendo também
a causa de deméncia mais comum atualmente. Por meio de uma revisdo de literatura, buscou-se identificar as
mudancgas fisiopatoldgicas e os aspectos farmacoldgicos dessa doenga. Os portais de pesquisa consultados foram:
LILACS, SciELO e Fiocruz, resultando em um total de 7 artigos para compor a amostra do estudo. Por fim, entende-
se que ainda sdo necessarios muitos estudos acerca dessa tematica, tendo em vista que os resultados ndao sdo
totalmente expressivos a respeito da melhor terapia medicamentosa e da etiologia dessa patologia.

Palavras-chave: Doenca de Alzheimer; Inflamagdo; Farmacologia; Memantina; Canabinoides

ABSTRACT

Alzheimer's disease is the most frequent neurodegenerative pathology associated with old age, whose cognitive
and neuropsychiatric manifestations result in progressive impairment and disability, and is also the most common
cause of dementia today. Through an literature review, we sought to identify the pathophysiological changes and
pharmacological aspects of this disease. The search portals consulted were: LILACS, SciELO and Fiocruz, resulting in
a total of 7 articles to compose the study sample. Finally, it is understood that many studies are still needed on this
theme, considering that the results are not fully expressive about the best drug therapy and the etiology of this
pathology.
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1. INTRODUGAO

A doenca de Alzheimer é uma patologia que vem causando numeros elevados de pacientes que a
desenvolvem mais ao final da vida; ela consiste na perda ponderal de massa encefalica e é considerada uma
das principais enfermidades neurodegenerativas. Dessa forma, percebe-se também que ela pode ser
classificada em graus de acordo com o tempo que o paciente foi acometido pela doenca em si, mas também
levando em consideracdo os seus sintomas, sendo assim, recebe-se classificacbes levando de grau inicial,
moderado, grave ou até terminal (Moraes et al., 2022).

Além disso, ainda ndo se sabe ao certo como é a forma exata para se desenvolver a doenga, mas
acredita-se que fatores como predisposicdo genética, agdes danosas ao sistema nervoso, tal como tempo
reduzido de sono e tempo elevado de estresse, além da producdo de placas amildides (derivadas da producdo
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exagerada de proteina beta amildide) e da hiperfosforilacdo da proteina TAU possuem bastante influéncia
para o desenvolvimento da patologia (de Souza et al., 2021).

Posto isso, atualmente se tem uma percepg¢ao que a Doenga de Alzheimer é uma patologia que é
incurdvel sendo apenas realizados tratamentos paliativos para a diminui¢cdo dos sintomas, além de tentar
retardar ao maximo o avan¢o da mesma (Moraes et al., 2022). Ademais, o tratamento que é realizado esta
longe de ser o ideal, mas os farmacos com maior frequéncia apresentando resultados positivos, em pacientes
de grau inicial 3 moderado, contra a doencga sdo os anticolinesterasico, pois alteram a funcdo da acetil colina
no sistema nervoso central, com o principal intuito de fator inibitdrio para as enzimas que degradam esse
neurotransmissor, assim, levanto ao aumento na capacidade da acetilcolina de estimular os receptores no
cérebro (SERENIKI; VITAL, 2008). Por outro lado, farmacos como a memantina, que € um antagonista ndo-
competitivo do receptor N-metil-D-aspartato (NMDA) (Borges et al., 2009), vem sendo testados, além dos
farmacos polifendicos. Outra tematica que vem recebendo muita forca pelo fato de suas pesquisas terem
avancado de forma abrangente nos ultimos anos e tém mostrado eficacia terapéutica bastante significativa
é a utilizacdo de alternativas derivadas da canabis medicinal, sendo como principais componentes o
canabidiol e o A9-tetraidrocanabinol (Moraes et al., 2022).

Este estudo busca, principalmente, revisar os aspectos mais importantes da doenca de Alzheimer na
atual literatura médica, como caracteristicas histopatoldgicas, neuroinflamacgao e farmacoterapia.

2. METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao de literatura (RIL); o estudo foi desenvolvido a partir dos seguintes passos:
identificacdo do eixo tematico e selecdo da questdo norteadora de pesquisa; estabelecimento dos critérios
de inclusdo e exclusdo dos artigos que serao identificados e selecionados em seguida; eleicao desses estudos
e por fim andlise e interpretacdo dos resultados encontrados, seguidos pela apresentacdo final da revisdo/
sintese do conhecimento.

Os critérios de inclusdo previamente estabelecidos pelos pesquisadores, foram estes: revisdes
sistematicas publicadas entre 2005 até 2022, com textos completos disponiveis para acesso, no idioma de
lingua portuguesa; publicados nas bases de dados Lilacs, SciELO e Arca Fiocruz , que retratassem a tematica
de fisiopatologia e farmacologia do Alzheimer, além de estudos a respeito de novas possibilidades
terapéuticas, como o canabidiol, no tratamento dessa comorbidade. Os critérios de exclusdo foram: artigos
gue ndo apresentavam uma metodologia desejada, que incluissem na pesquisa outras doencas relacionadas,
que incluissem outros grupos, além dos idosos acima de 60 anos e avaliagao de titulos e resumos que nao
apresentavam vinculos diretos com a tematica proposta.

Nesse viés, para a construcdo desse estudo, também foram preestabelecidos os descritores,
partindo-se de consulta nos Descritores Ciéncias da Saude (DeCS). Os descritores selecionados em lingua
portuguesa foram: Doenca de Alzheimer, Inflamacdo, Farmacologia, Memantina e Canabinoides.

A primeira busca foi realizada nas bases de dados ja mencionadas respectivamente, utilizando o
descritor Doencga de Alzheimer, que retornou com uma somatadria total de 3.308 artigos. Na segunda busca,
utilizaram-se os filtros com a finalidade de obedecer aos critérios de identificagdo: texto completo disponivel,
recorte temporal de 2005 até 2022 e documentos em lingua portuguesa, o que resultou em uma somatoria
de 701 textos encontrados. Na terceira busca, adicionamos o filtro de selecdo, que foi o de revisao
sistematica, sobrando um total de 86 artigos para leitura.

Apds a leitura dindmica dos titulos e resumos, foi realizada a exclusdo daqueles que ndo
apresentavam uma metodologia adequada e que incluiam doengas relacionadas, além de titulos que nao se
aderiam a tematica completa. Assim, por consenso dos pesquisadores e em obediéncias aos critérios de
inclusdo e exclusao, foram eleitos 7 artigos para analise e composi¢cdo da amostra.

Na analise, foram identificados e categorizados os dados relevantes, utilizando-se os principios e as
diretrizes da Analise Tematica. Para isso, inicialmente, foi feita uma leitura flutuante dos dados coletados,
considerando-se usa “homogeneidade, relevancia e pertinéncia”. Em seguida, os dados foram classificados
e agregados. Por fim, os dados foram interpretados e discutidos com a literatura pertinente ao tema.
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3. RESULTADOS

Neste estudo foram incluidos 7 artigos que se encaixaram nos critérios de inclusdo previamente
selecionados através das etapas de identificacdo, selecdo, elegibilidade e inclusdo ja detalhados na
metodologia, como pode ser observado no fluxograma abaixo (Quadro 1).

Quadro 1: Sintese das etapas de busca e sele¢@o dos artigos de acordo com os critérios de
inclusdo do estudo.

Fiocruz (n=677) LILACS (n =1997) SCiELO (n = 634)

Registros excluidos por filtro

e  Textos completos nao disponiveis

. Recorte temporal antes de 2005

Identificagdo

. Documentos em Lingua Portuguesa

Fiocruz (n = 28) - LILACS (n=514) L SciELO (n = 159)

KCritérios de selegdo: \

. Idosos acima de 60 anos;

e  Fisiopatologia da doencga de Alzheimer;

Selecdo

. Uso do canabidiol no tratamento da doenga de Alzheimer;

19)
Fiocruz (n=9) LILACS (n = 52) SciELO (n = 25)

e  Excluidos artigos que apresentavam uma metodologia indesejada

Elegibilidade

e  Excluidos artigos que apresentavam doengas associadas

e  Excluidos na avaliagdo de titulos e resumos que ndo respondiam aos critérios

Fiocruz (n=2) ] LILACS (n=3) | SCiELO (n =2)

7 artigos que se adequam aos critérios de selegdo e elegibilidade das bases de dados Fiocruz;
LILACS; SciELO

Incluidos

Na Tabela 1, estdo listados os artigos selecionados e seus respectivos dados, sendo eles: ano de
publicagdo, bases de dados, abordagem, titulo, objetivo do estudo e revisdo/ resumo do texto. As bases
utilizadas para as buscas dos artigos foi a Arca Fiocruz, SciELO e Lilacs. Os artigos elegiveis foram dos anos
2006, 2008, 2010, 2016, 2019, 2021 e 2022. Ainda no que tange o recorte temporal de publicacbes, pode-se
considerar que os estudos brasileiros sdo recorrentes na literatura, visto que os resultados do periodo de
2005 até 2022 somou em mais de 3.300 artigos s6 a respeito da Doencga de Alzheimer.
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Tabela 1 - Artigos selecionados pelos critérios de selegio descritos no fluxograma

ANO TiTULO OBIJETIVO REVISAO/RESUMO

2021 Doenga de Alzheimer: | Revisar por meio de pesquisa Ao estudar os principais aspectos
abordagem sobre a bibliografica os principais da DA e abordando seus fatores
fisiopatologia. aspectos fisiopatoldgicos da de risco e discorrendo sobre suas

doenga de Alzheimer abordando hipdteses etioldgicas, foi possivel
seus fatores de risco e perceber que a doenga tem causa
discorrendo sobre suas hipdteses | ambiental e genética.

etioldgicas.

2022 Revisdo integrativa: Busca por novas alternativas A Cannabis medicinal e os
verificagdo da eficacia | terapéuticas, com eficacia derivados canabinoides como o
/ efetividade da significativa e efeitos colaterais canabidiol e 0 A9-

Cannabis medicinal e diminuidos onde a Cannabis e tetraidrocanabinol tém mostrado
dos derivados seus derivados tém mostrado eficacia terapéutica bastante
canabinoides na eficacia terapéutica bastante significativa para variadas
Doenga de Alzheimer. | significativa doengas, incluindo DA

2008 A doenga de Revisar, na literatura médica, os Com a evolugdo da patologia,
Alzheimer: aspectos principais aspectos que envolvem | outras alteragdes ocorrem na
fisiopatologicos e a doenga de Alzheimer, como as memodria e na cognigdo, entre
farmacoldgicos. caracteristicas histopatoldgicas, a | elas as deficiéncias de linguagem

neuro-inflamagdo e a e nas fungGes viso-espaciais.

farmacoterapia atual. Esses sintomas sdo
frequentemente acompanhados
por disturbios comportamentais,
incluindo agressividade,
depressdo e alucinagdes.

2019 Receptores neurais e Determinar as familias de Relata sobre a importancia dos
a doencga de receptores mais estudadas, receptores de transcri¢ao
Alzheimer: uma envolvidas com a doenga de nuclear, o cortex cerebral, o
revisdo sistematica da | Alzheimer, assim como hipocampo, a micrégliae a
literatura sobre as determinar a regido do sistema proteina beta-amiloide na
familias de receptores | nervoso na qual mais tipos de patogénese da doenga de
mais associadas a receptores sao expressos e quais Alzheimer.
doenga, suas fungdes | fungbes dos receptores estdo
e areas de expressdo. | predominantemente associadas

com a patologia em questdo.

2006 Eficacia da Avaliar a eficdcia, a seguranga e a | Sugere um impacto positivo do
memantina na tolerabilidade da memantina, um | uso da memantina na DA em
doenga de Alzheimer antagonista ndo-competitivo do pacientes de estagios moderado
em seus estdagios receptor N-metil-D-aspartato a grave, pois aumenta a
moderado a grave. (NMDA), no tratamento da autonomia/locomogéo do

doenga de Alzheimer em seus paciente.
estagios moderado a grave.

2010 Psicomotricidade e Revisar o conceito de O modelo da retrogénese
retrogénese: retrogénese no envelhecimento e | funcional ilustra as alteragdes
consideragdes sobre na DA involutivas que ocorrem em
o envelhecimento e a pacientes acometidos com DA.
doenga de Alzheimer. Modelos experimentais

utilizando-se de técnicas de
ressonancia magnética com
medidas de anisotropia,
identifica alteragGes na
substancia branca e sdo
apresentados para testar as
hipéteses tedricas do
empobrecimento neuronal.

2016 O papel dos polifendis | Verificar o papel dos polifendis Verifica o papel dos polifendis na
na Doenga de na neuroprotecdo da DA. DA e conclui que os
Alzheimer: revisdo administrados por via oral tém
sistematica. um papel neuro-protetor na DA,

reduzindo a gravidade dos
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sintomas, contribuindo para a
atenuacgado da progressao da
doenga.

Fonte: os autores

Assim, os estudos escolhidos se mostraram predominantemente do tipo qualitativo (5); e o restante
(2) do tipo quantitativo. Além disso, 57,14% dos artigos selecionados dizem a respeito da farmacoterapia da
DA, e 42,85% ficaram responsaveis pelas informagdes sobre a fisiopatologia da doenga. Como instrumentos
usados para a coleta de dados desses artigos, foi realizada uma leitura dinamica do texto, a fim de coletar a
maior quantidade de informagdes necessarias para a construcdo da revisdo.

4. DISCUSSAO

A analise dos dados da amostra resultou na construgdo dos seguintes eixos tematicos para discussao
do presente estudo: A fisiopatologia na doenga de Alzheimer; o uso terapéutico da memantina na doenga de
Alzheimer e o papel dos derivados canabinoides na doenga de Alzheimer.

4.1 A fisiopatologia na Doenca de Alzheimer

A Doenga de Alzheimer (DA) é uma patologia neurodegenerativa de retrogénese funcional que esta
diretamente ligada aos idosos, além do mais é a causa mais comum de deméncia atualmente e que apresenta
alto indice de mortalidade. Essa doencga atinge o cérebro e é caracterizada morfologicamente por atrofia
cortical com morte neural e consideravel aumento no tamanho dos ventriculos e sulcos cerebrais,
principalmente nas areas hipocampais e corticais associadas, importantes nas fun¢des cognitivas e motoras,
processamento de informacgdes, aprendizagem, regulagao do comportamento emocional e consolidagdo de
memoaria. Essas, quando sdo lesadas, acarretam problemas motores, cognitivos e sintomas psiquiatricos,
como por exemplo, agressividade e transtornos de ansiedade (Souza et al., 2021).

Como caracteristicas histopatoldgicas dos pacientes que portam essa doenga, incluem depdsitos
fibrilares amiloidais localizados nas paredes dos vasos sanguineos, associados a uma variedade de diferentes
tipos de placas senis, acimulo de filamento anormais da proteina tau e consequentemente formacdo de
novelos neurofibrilares (NFT), perda neural e sindptica, ativa¢do da glia e inflamacao (SERENIKI; VITAL, 2008).

Ademais, tendo em vista os estudos dos artigos, pode-se destacar duas hipdteses que possuem a
finalidade de explicar a etiologia da doenca. A primeira, denominada hipdtese da cascata amiloidal proposta
em 1991, esta afirma que a neurodegeneragdo na DA tem inicio com a clivagem proteolitica da proteina
percussora amiloide (APP), que resulta na producdo, agregacdo e deposicdo da substancia B-amildide (AB) e
placas senis. Esta é considerada a mais completa explicagdo da patologia, principalmente levando em
consideracdo o fator genético, pela mutagdo de genes localizados no cromossomo 21 (responsavel pela
codificacdo da APP) ( Souza et al., 2021).

A segunda, constitui-se pela hipdtese colinérgica, a qual afirma que a disfungdo do sistema
colinérgico é suficiente para produzir um déficit de memdria em modelos animais, a qual é semelhante a
doenca de Alzheimer — os cérebros de paciente com DA mostram degeneragao dos neurdnios colinérgicos, o
que reduz também os marcadores colinérgicos (colina acetiltransferase e acetilcolinesterase) (Sereniki; Vital,
2008).

No entanto, cabe-se dizer também que além dos fatores genéticos, o estilo de vida, incluindo
consumo excessivo de gordura Trans, saturadas, alimentos fritos, com baixa de alimentos ricos em
nutrientes, exposi¢cdo a substancias téxicas, podem influenciar na progressado e aparecimento da DA. Estudos
estdo sendo direcionados para a alimentacgao rica em polifendis (mac3, limao, couve, castanhas e manjericao
por exemplo) com o objetivo de compreender o seu auxilio a favor do ndo aparecimento do Alzheimer, tendo
em vista que esses apresentam potencial anti-inflamatério, podendo amenizar os sintomas e/ou progressio
da doenga (Cardoso et al., 2016).

Nessa perspectiva, cabe também relacionar os receptores neurais diretamente ligados com efeitos
protetores na Doenga de Alzheimer, partindo do ponto que mais de 55% deles atuam no cortex cerebral e
hipocampo e estdo presentes principalmente na micréglia, desempenhando como principal funcdo a
eliminacdo da proteina amiloide ou o bloqueio de vias relacionadas a sintese dessa proteina. (Camara, 2019)
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4.2 O uso terapéutico da memantina na Doenga de Alzheimer

Os achados nos estudos sugerem que, os pacientes considerados em estagio moderado a grave na
Doenca de Alzheimer, podem experimentar beneficios com o uso do fadrmaco memantina, diminuindo a
progressao da deterioragao caracteristica da doenca. (Aradjo; Pondé, 2006).

Seu mecanismo de a¢do se baseia em ser um antagonista ndo-competitivo dos receptores NMDA do
glutamato. Esse farmaco bloqueia os efeitos tonicos resultantes dos niveis anormalmente elevados do
glutamato da Doencga de Alzheimer e que podem acarretar disfungao neuronal. Dessa forma, ele mantém
preservada a ativagao fisioldgica do neurotransmissor. Ao ser utilizado 20 mg didrias, pode reduzir tempo e
custo dos gastos por parte dos cuidadores e, ao mesmo tempo, melhorar os dominios global, funcional e
comportamental dos pacientes portadores da Doenga de Alzheimer.

Desta forma, nota-se que o uso deste farmaco, aumenta a autonomia de pacientes nessa condigao,
principalmente nas habilidades cotidianas, como por exemplo: para levantar-se e mover-se de forma
independente, tomar banho ou ir ao banheiro, vestir-se, orientar-se no espaco, realizar atividades em grupos
e interessar-se por hobbies (Winblad; Poritis, 1999). Acrescentado a isso, a memantina costuma ser
administrada de modo concomitante com um inibidor da colinesterase, a fim de explorar o potencial de
ambas as abordagens e obter resultados adicionais nos pacientes.

Ademais, o custo/beneficio favorece o uso da memantina, visto que além de reduzir os custos totais
com o paciente portador de DA, melhora a capacidade funcional e os distlrbios do comportamento, sendo
os gastos compensados por reducao de custos adicionais, pela melhora do paciente e pela melhor qualidade
de vida ndo s6 do paciente, mas de seu cuidador também (Araujo; Pondé, 2006).

Entretanto, sabe-se que a Doenca de Alzheimer é progressiva e que os medicamentos antidemenciais
utilizados, tem apenas uma func¢do paliativa, pois a memantina ndo é um bloqueador tdo poderoso dos
receptores de NMDA a ponto de interromper toda a neurotransmissdo nas sinapses glutamatérgicas. Isto &,
quando uma descarga fésica de glutamato é transitoriamente liberada durante a neurotransmissdo
glutamatérgica normal, isso provoca despolarizacdo. Ela é capaz de reverter o bloqueio da memantina até
que a despolarizacdo se dissipe.

Por esse motivo, a memantina ndo exerce as agées psicotomiméticas de outros antagonistas de
NMDA mais potentes, como PCP (fenciclidina) e cetamina, tampouco suspende a nova aprendizagem ou a
capacidade de ocorrer neurotransmissdao normal, quando necessaria. O bloqueio dos receptores de NMDA
pela memantina pode ser visto como um tipo de “magnésio artificial”, mais efetivo do que o bloqueio
fisiolégico do magnésio, que é sobrepujado pela liberacdo excitotoxica de glutamato, porém menos efetivo
do que PCP ou cetamina — assim, o sistema glutamatérgico ndo fica totalmente paralisado (Caixeta, et al.,
2012).

4.3 O papel dos derivados canabinoides na Doenga de Alzheimer

Os canabinoides naturais, como o A9-tetraidrocanabinol (THC) e o CBD sdo dois fitocanabinoides
produzidos pela planta Cannabis sativa, que estdo relacionados com a ativagdo do sistema endocanabinoide
(SEC). Esse sistema faz a regulacdo de varios mecanismos da patogénese da DA e, portanto, tem ganhado
importancia na busca de novas alternativas terapéuticas para o tratamento da doenca (Moraes et al., 2022).

Os métodos de terapia atual fornecem apenas beneficios limitados e de curto prazo, ndo
impossibilitando o avanco da doenca, atuando apenas de forma sintomatica e apresentando reagdes
adversas. Nesse ambito, atualmente temos um tratamento compensatdrio que visa os sistemas de
neurotransmissores envolvidos, aumentando os inibidores de acetilcolinestarase (Moraes et al., 2022).

Através de estudos sobre o sistema de endocanabinoides, foi descoberto o receptor
endocanabinoide tipo 1 (CB1) e, posteriormente, o receptor endocanabinoide tipo 2 (CB2) (Corréa et al.,2020
apud Moraes et al., p.7). Segundo Crunfli et al., (2019), estudos tem apresentado o receptor CB1 como alvo
terapéutico para o tratamento de doengas neurodegenerativas como o caso da DA, sendo os canabinoides
uma possivel nova estratégia terapéutica contra a DA (Crunfli et al., 2019 apud Moraes et al., 2022 p.10).
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No estudo in vivo de Cheng et al.(2014), foi avaliado o método de tratamento em camundongo
transgénico para DA, os quais apresentavam um déficit de memadria na identificacdo de objeto. Apds o uso
diario de CBD por 3 semanas, notou-se que ele readquiriu a memaria de reconhecimento social e melhorou
os déficts de identificacdo de objetos. Em outro estudo, a ingestdo do medicamento CBD oral a longo prazo,
demonstrou uma possibilidade de prevenir o déficit de reconhecimento social, que pode estar ligado a um
efeito positivo da retencdo de fisiopatologia da DA, retendo mais fitoesterdis especificos. Sendo assim, o
composto citado anteriormente, tem a possibilidade de ser uma alternativa terapéutica preventiva a longo
prazo para a DA, e importante para os sintomas de retraimento social e reconhecimento facial (Cheng et al.,
2014 apud Moraes et al., 2022 p.11).

Em um estudo populacional observacional prospectivo realizado por Broers et al.(2019), foi
administrado THC/CBD por via oral, em pacientes com deméncia grave e problemas de comportamentos.
Notou-se que, o medicamento apresentou melhora em relagdo a rigidez geral, como rostos, pescogos,
ombros e membros mais relaxados. Assim sendo, constatou uma melhora no comportamento, nos
atendimentos e o contato com os pacientes. Apesar do, cannabis oral contendo THC/CBD apresentar
melhora significativa comportamental, ainda é necessario um estudo randomizado, devido algumas
limitacOes e dificuldade de estudo, como, impossibilidade de feedback pelos pacientes, baixo nimero de
pessoas incluidos e a falta de dados farmacoldgicos (Broers et al. 2019 apud Moraes et al., p.15).

Em resumo, a Doenga de Alzheimer tratar-se de doenga neurodegenerativa incuravel, e é realizado
apenas tratamento paliativo, com a finalidade de diminuir os sintomas. Apesar dos resultados do estudo
encontrado sobre o Cannabis medical e seus derivados possuirem a¢Ges terapéuticas benéficas e uma
importancia na fisiopatologia da doenga, os estudos populacionais escolhidos tiveram limitagdes e uma baixa
qualidade de resultados. Sendo assim, ndo é possivel afirmar de forma concreta a eficiéncia do Cannabis
medical e dos seus derivados. Desse modo, é necessario um estudo mais planejado a longo prazo dos
compostos e em dosagem mais altas, para um melhor entendimento dos efeitos adversos, visto que, trata-
se de uma populacdo mais vulneravel (Moraes et al., 2022).

5 CONCLUSOES

O estudo acerca da fisiopatologia e farmacoterapia da doencga de Alzheimer é muito abrangente em
nivel nacional e sabe-se que essa é uma patologia com grande incidéncia na terceira idade e de alta
complexidade. No entanto, as pesquisas apontam para diversas hipdteses de etiologia dessa doenga, tendo
fatores genéticos e ambientais associados, que determinam a evolugdo e o seu fim comum: degeneragdo
cortical grave, deméncia e morte.

Nessa perspectiva, essa é considerada uma patologia que ndo existe cura, mas os medicamentos e
estratégias de controle podem melhorar os sintomas temporariamente. Tendo em vista o tratamento
paliativo da DA, a memantina e o cannabis foram pré-selecionados para aprofundamento dessa tematica. A
memantina é um farmaco antagonista dos receptores NMDA, que atua melhorando a transmissdo dos sinais
nervosos e a memoria, além de auxiliar na melhora da qualidade de vida do paciente, possibilitando a sua
autonomia. Além do mais, estudos evidenciaram o canabidiol e seus derivados como uma possivel alternativa
para o tratamento paliativo da doenca de Alzheimer, porém esses estudos mostraram limitacOes e baixa
qualidade das evidéncias, ndo sendo possivel afirmar de forma concreta a efetividade do cannabis medicinal
e dos seus derivados como uma alternativa terapéutica efetiva para a DA.

Conclui-se, portanto, que ainda ha muita necessidade de estudos adicionais sobre os efeitos a longo
prazo desses medicamentos, assim como sua posologia, além de um maior conhecimento em relagdo aos
mecanismos de agdo e possiveis efeitos colaterais, tendo em vista que o publico-alvo sdo idosos, uma
populagdo mais vulneravel e suscetivel a efeitos adversos. Em suma, todos esses fatores agregariam para
evidéncias maiores que poderiam comprovar a real eficacia e seguranca desses compostos e acerca da
etiologia da doenca em questao.
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