s —
UNIDA Salud

health journal
e-ISSN: 2791-2728

Publicacion periodica de acceso abierto, financiada y editada por la
Universidad de la Integracion de las Américas

https://doi.org/10.69940/s1d.20240806

Articulo original

El uso del THC en el tratamiento del alzheimer
The use of THC in the treatment of alzheimer

Rodrigo Wilton Dos Santos'®, Nazarenno Pirange Leite'®, Nascimento da Silva Fagnajabia'

Ledesma Martinez!

, Laura Jazmin

! Universidad de la Integracion de las Américas, Facultad de Salud, Carrera de Medicina, Filial Ciudad del Este. Ciudad del Este,
Paraguay.

RESUMEN

La enfermedad de Alzheimer (EA) es una patologia degenerativa cronica progresiva cuyas principales caracteristicas son: Pérdida
cognitiva, trastornos emocionales y del comportamiento. Segun investigaciones recientes, El potencial de las plantas de cannabis
para retrasar los efectos progresivos de la enfermedad de Alzheimer. Este estudio Dada la importancia de investigar terapias
alternativas para retrasar, se necesita literatura explicativa Previene la progresion de la enfermedad y reduce los efectos secundarios
de los farmacos convencionales utilizados actualmente. alzhéimer La investigacion sugiere que los cannabinoides pueden tener
un potencial terapéutico para las personas afectadas. La infeccion con esta enfermedad ralentiza la neurodegeneracion y acelera la
formacion de nuevas neuronas.
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ABSTRACT

Alzheimer’s disease (AD) is a progressive chronic degenerative pathology whose main characteristics are: cognitive loss, emotional
and behavioral disorders. According to recent research, the potential of cannabis plants to delay the progressive effects of Alzheimer’s
disease. This study Given the importance of investigating alternative therapies to delay, explanatory literature is needed It prevents
the progression of the disease and reduces the side effects of currently used conventional drugs. Alzheimer’s Research suggests that
cannabinoids may have therapeutic potential for affected individuals. Infection with this disease slows down neurodegeneration and
speeds up the formation of new neurons.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Alzheimer (EA) es un trastorno
neurodegenerativo progresivo que se manifiesta por un deterioro
cognitivo y de la memoria. El objetivo de esta investigacion era
abordar el uso del cannabidiol en el tratamiento de la enfermedad
de Alzheimer. Unarevision bibliografica revision bibliografica en
las bases de datos Scielo, PubMed y Bireme con los descriptores:
Enfermedad de Alzheimer, cannabidiol, tratamiento. Los
estudios han demostrado que el cannabidiol tiene caracteristicas
neuroprotectoras, antioxidantes y antiinflamatorias. O
cannabidiol, en la investigacion demostro tener la capacidad de
reducir la expresion de oxido nitrico implicada en afecciones
neuroinflamatorias y neurodegenerativas, asi como de reducir
la interleucina-1 implicada en procesos neuroinflamatorios
y neuroinflamatorios y neurodegenerativos. Por tanto, en el
tratamiento de esta enfermedad el cannabidiol ha presentado

resultados en la reduccion del impacto de la inflamacion,
acumulacion de oxigeno y deterioro de las células cerebrales.
En base a los articulos revisados se pudo comprobar que
los efectos del cannabidiol en el tratamiento del Alzheimer
muestran resultados positivos resultados positivos y que el uso
terapéutico del cannabidiol es una gran alternativa potencial en
el tratamiento del Alzheimer (1).

MATERIALES Y METODOS

Se realizd una busqueda exhaustiva en varias bases de datos
cientificos, incluidos PubMed, Scopus y Web of Science,
utilizando una combinacién de términos de busqueda relevantes,
como canabidiol y Alzheimer. Se realizé una seleccion inicial
de los articulos a través de la lectura de los titulos y resumenes.
Posteriormente, se evaludé la calidad metodologica y Ila
relevancia de los estudios mediante la revision detallada de los
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articulos completos. La informacion relevante se extrajo de los
estudios incluidos, como los objetivos del estudio, los disefios de
los estudios, los criterios de inclusion y exclusion, las medidas
utilizadas para evaluar la depresion, los resultados principales y
las limitaciones del estudio.

DISCUSION

La enfermedad del Alzheimer es un trastorno neurodegenerativo
progresivo y se caracteriza por deterioro cognitivo y de la
memoria, comprometiendo asi las actividades diarias, ademas,
también tiene varios sintomas neuropsiquiatricos y cambios
de comportamiento. Segundos estudios, considerando Ia
prevalencia de demencia en Brasil y la poblacion anciana
de aproximadamente 15 millones de personas, la estimacion
de demencia en la poblacion brasileiia es 1,1 millones, con
Alzheimer representando el 55% de los casos. Actualmente, se
estima que hay mas de 50 millones de personas con demencia
en el mundo, esta cifra practicamente se duplicara cada 20 afios,
alcanzando los 74,7 millones en para 2030 y a 152 millones
para 2050, segiin informes de la Asociacion Internacional de
Alzheimer (2).

La histologia de esta patologia muestra que existe una pérdida
excesiva de sinapsis por muerte neuronal, que se produce en
regiones que tienen funcion cognitiva, a saber, el hipocampo
y la corteza cerebral, provocando incapacitacion y reduccion
progresiva del volumen cerebral a largo plazo (2).

La EAse caracteriza por una demencia progresiva y una reduccion
significativa de la masa cerebral en los pacientes afectados por
la enfermedad, en comparacion con el cerebro normal (Figura
1). Existe una atrofia extensa en todas las regiones cerebrales
implicadas en la funciéon cognitiva, incluyendo la corteza
cerebral, la corteza entorrinal y el hipocampo (2).

Alzheimer

Fuente: Brazilian Journal of Health Review

Figura 1. Imagen de un cerebro normal y otro con masa cerebral
reducida.

En el sentido del tratamiento sintomatico, los estudios han
demostrado que los cannabinoides pueden combatir las
caracteristicas de la enfermedad, como el estrés oxidativo y
la neuroinflamacion, involucradas en la formaciéon de placas
amiloides y ovillos neurofibrilares, responsables de las
manifestaciones del Alzheimer. -Cannabis Hay tres subespecies
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principales de la planta de cannabis, incluyendo Cannabis
Ruberalis, Indica y Sativa, que se distinguen por sus diversas
propiedades fisicas, que se han utilizado durante miles de afios
y se utilizan para diferentes propositos. La subespecie Ruderalis
es el Cannabis menos utilizado con fines medicinales porque
tiene poco THC y altas tasas de CBD, pero no lo suficiente como
para producir un efecto medicinal. Indica tiene niveles mas altos
de CBD y niveles mas bajos de THC, lo que genera un efecto
relajante, utilizado en el manejo del insomnio, dolores de cabeza
y dolores musculares. Sativa generalmente tiene dosis mas bajas
de CBD y mas altas de THC. Con una mayor concentracion de
THC, tiene un efecto estimulante y terapéutico reconocido en el
tratamiento de una serie de enfermedades, como: ansiedad, dolor
cronico, epilepsia y EA. En este contexto, Cannabis Sativa,
compuesta por una elaborada combinacion de 546 elementos
diferentes, 113 de los cuales corresponden a fitocannabinoides,
es la opcion medicinal preferida por los investigadores por su
mayor contenido de THC y su mayor interaccion con el sistema
nervioso central (2).

El THC es el principal componente psicoactivo de la planta y se
considera responsable de la potencia y las principales variaciones
del Cannabis a lo largo de los afios. E1 CBD, por otro lado, es el
segundo fitocannabinoide mas relevante, sin embargo, no tiene
efectos psicomiméticos (3).

Tratamiento con THC y CBD en el Alzheimer El tratamiento con
cannabinoides se puede hacer solo con CBD o solo con THC, asi
como con ambas sustancias juntas. Sin embargo, la eficacia del
tratamiento de la enfermedad de Alzheimer, usando CBD y THC
juntos, fue probada por estudios in vivo que demostraron que
la combinacion de estos dos compuestos cannabinoides actia
en sinergia y son mas efectivos que cuando se usan solos (11).
Los cannabinoides mejoran las disfunciones conductuales y
cognitivas, actuan dirigiéndose a varios procesos de sefalizacion
como el dolor, el procesamiento anormal de los péptidos beta
amiloides (Ab) y la proteina TAU, la neuroinflamacion, la
excitotoxicidad, el estrés oxidativo y la disfuncién mitocondrial,
que juegan un papel clave en el tratamiento de la EA 8 . La
administracion de farmacos cannabinoides debe estar muy
regulada para evitar efectos adversos de una potencial sobredosis,
asi como los tratamientos deben ser bien monitoreados por un
profesional de la salud, para evitar el desarrollo de adiccion a
las drogas 8 . Algunos de los medicamentos gratuitos en las
farmacias brasilefias, liberados por Anvisa, son: Dronabinol,
Mevatyl y Cannabidiol Prati-Donaduzzi (1).

El cannabidiol (CBD), una de las diversas sustancias presentes en
el cannabis, puede ser una alternativa para reducir el sufrimiento
de quienes padecen la enfermedad. Se han realizado numerosos
estudios, pero los expertos siguen teniendo ideas contrarias en lo
que se refiere al tema. Asi, existen investigaciones que afirman
que el cannabis puede ser utilizado como complemento al recurso
terapéutico tradicional, generando beneficios comportamentales
a los enfermos de Alzheimer y avanzando positivamente con la
reduccion de la agresividad y del insomnio (2).

Hacia el tratamiento sintomatico, los estudios han demostrado
que los cannabinoides pueden combatir caracteristicas de la
enfermedad, como el estrés oxidativo y la neuroinflamacion,
implicados en la formacion de placas amiloides y ovillos
neurofibrilares, responsables de las manifestaciones del
Alzheimer. -Cannabis Existen tres subespecies principales de la
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planta de cannabis, a saber, Cannabis Ruberalis, indica y sativa,
que se distinguen por sus diversas propiedades fisicas, que se
utilizan desde hace miles de afios y se emplean con distintos
fines. La subespecie Ruderalis es el cannabis menos utilizado
con fines medicinales, ya que tiene poco THC y altos indices de
CBD, pero no los suficientes para producir un efecto medicinal.
Indica tiene niveles mas altos de CBD y niveles mas bajos de
THC, que tiene un efecto relajante y se utiliza en el tratamiento
del insomnio, dolores de cabeza y dolores musculares. La
sativa suele tener dosis mas bajas de CBD y mas altas de THC.
Con una mayor concentracion de THC, tiene un reconocido
efecto estimulante y terapéutico en el tratamiento de diversas
enfermedades, como la ansiedad, el dolor cronico, la epilepsia y
la EA. En esta coyuntura, el Cannabis Sativa, compuesto por una
elaborada combinacion de 546 eclementos distintos, 113 de los
cuales corresponden a fitocannabinoides, es la opcion medicinal
preferida por los investigadores debido a su mayor contenido de
THC y a su mayor interaccion con el sistema nervioso central.
El THC es el principal componente psicoactivo de la planta
y se considera el responsable de la potencia y las principales
variaciones del cannabis a lo largo de los afios. El CBD, por
su parte, es el segundo fitocannabinoide mas relevantes, sin
embargo, no presenta efectos psicomiméticos (3).

Tratamiento con THC y CBD en el Alzheimer el tratamiento con
cannabinoides se puede hacer solo con CBD o solo con THC,
asi como con ambas sustancias juntas. Sin embargo, la eficacia
del tratamiento de la enfermedad de Alzheimer, usando CBD y
THC juntos, fue probada por estudios in vivo que demostraron
que la combinacién de estos dos compuestos cannabinoides
actia en sinergia y son mas efectivos que cuando se usan solos.
Los cannabinoides mejoran las disfunciones conductuales y
cognitivas, actian dirigiéndose a varios procesos de sefializacion
como el dolor, el procesamiento anormal de los péptidos beta
amiloides (Ab) y la proteina TAU, la neuroinflamacion, la
excitotoxicidad, el estrés oxidativo y la disfuncion mitocondrial,
que juegan un papel clave en el tratamiento de la EA. La
administracion de farmacos cannabinoides debe estar muy
regulada para evitar efectos adversos de una potencial sobredosis,
asi como los tratamientos deben ser bien monitoreados por un
profesional de la salud, para evitar el desarrollo de adiccion a las
drogas. Algunos de los medicamentos gratuitos en las farmacias
brasilefias, liberados por Anvisa, son: Dronabinol, Mevatyl y
Cannabidiol Prati-Donaduzzi. (5)

El Cannabidiol (CBD), una de las tantas sustancias presentes
en el Cannabis, puede ser una alternativa para reducir el
sufrimiento de quienes conviven con la enfermedad. Se han
realizado numerosos estudios, pero los expertos todavia tienen
ideas contrarias en lo que respecta al tema. Por ello, existen
estudios que afirman que el Cannabis puede utilizarse como
complemento a los recursos terapéuticos tradicionales, generando
beneficios conductuales para los pacientes con Alzheimer y
avanzando positivamente en la reduccion de la agresividad y el
insomnio (5).

Aunque se desconoce la causa fundamental de la compleja
cascada patologica de AD, que culmina en disfuncion sinaptica
y neuronal generalizada y muerte celular, la hipotesis de la
cascada amiloide es actualmente el marco conceptual mejor
definido y mejor descrito. Esta hipdtesis tiene como proceso
clave un desequilibrio entre la produccion y la depuracion de
los AP (sobreproduccion o pérdida de aclaramiento en el cerebro
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de este péptido), que se agrega espontaneamente, formando
oligobmeros que se depositan en el cerebro, formando placas
de amiloide con un nucleo difuso y denso, que provocan una
desregulacion en la estructura y la funcion funcion sinaptica
ademas de una marcada respuesta inflamatoria y, con el tiempo,
proporcionando condiciones de estrés oxidativo, alteracion de
la homeostasis y una serie de cambios bioquimica adicional (5).

El tratamiento farmacoldgico tiene como objetivo estabilizar
el deterioro cognitivo, preservando el comportamiento y
las actividades de la vida diaria, con un minimo de efectos
adversos. Segin el Protocolo Clinico y Guias Terapéuticas
(PCDT) de la enfermedad de Alzheimer, la recomendacion
para la EA leve y moderada son los inhibidores de la
acetilcolinesterasa, donepezil, galantamina, rivastigmina.
El PCDT también recomendé memantina en monoterapia o
combinada con donepezilo, galantamina o rivastigmina en casos
de DA moderada y monoterapia en casos severos de DA. Los 3
inhibidores de la colinesterasa demuestran la misma eficacia y
efectos secundarios entre si, y generalmente son bien tolerados,
siendo el donepezilo un inhibidor especifico y efecto reversible
de la acetilcolinesterasa, con un aumento de la concentracion de
acetilcolina en los sitios donde se produce la neurotransmision,
el inhibidor selectivo, competitivo y reversible galantamina
de acetilcolinesterasa que actia para aumentar la acetilcolina
en las regiones de neurotransmision y modulacion de los
receptores nicotinicos y el inhibidor de la acetilcolinesterasa
rivastigmina y butirilcolinesterasa aumentando la concentracion
de acetilcolina en regiones de neurotransmision La rivastigmina
es el farmaco mas vendido. Sin embargo, este medicamento
tiene interacciones medicamentosas y reacciones adversas
que superan los beneficios para el individuo, ya que provocan
trastornos que afectan al sistema nervioso central y o sistema
gastrointestinal (6).

CONCLUSIONES

Segln las lecturas e investigaciones realizadas, se ha podido
constatar que el uso de cababinoides tiene una importancia
fundamental en el tratamiento de la enfermedad de Alzheimer y
también en otras patologias, ya que los farmacos existentes en el
mercado hoy en dia solo paralizan algunos de los efectos causados
porlaenfermedad. El punto principal de la utilizacion del cannabis
con fines terapéuticos reside en su capacidad de actuar en el
centro de la enfermedad. Actla tanto en el procesamiento como
en la eliminacion de los péptidos B-amiloides, proporcionando
la inhibicion de las principales enzimas responsables enzimas
responsables de la hiperfosforilacion de la proteina Tau y también
actua reduciendo el proceso de neuroinflamacion, la gliosis
reactiva y el estrés oxidativo. Se puede concluir que los estudios
ya realizados, incluso en animales, tienen efectos favorables
en la prevencion de la neurodegeneracion, sin embargo, es
necesario necesario realizar mas ensayos en humanos. Asi, en el
futuro, loscannabinoides se prescriban a los pacientes que sufren
la enfermedad de Alzheimer. También es necesario para que el
uso de los cannabinoides esté regulado y beneficie a la poblacion
en general, que los gobiernos pongan de su parte financiando,
apoyando y facilitando la regulacion de los farmacos.
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