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RESUMO
INTRODUCAO: A Cannabis sativa, ou “canhamo da India”, pode ser encontrada crescendo livremente
como arbusto em varias partes do mundo. Utilizada por milénios de diversas formas como para industria
téxtil, papel e para fins terapéuticos. Apresenta propriedades farmacoldgicas e terapéuticas promissoras
para aplicabilidade em doencas cronicas, ansiedade e outras. OBJETIVO: Evidenciar a importancia do
aprofundamento dos estudos na Cannabis sativa, e mostras as suas aplicabilidades na medicina atual.
METODO: Buscando uma analise mais critica, trata-se de uma revisio narrativa da literatura,
exploratéria. Foi realizada por busca em base de dados, Scielo, NCBI, PubMed e LILACS. Os

29 (%] 2 ¢

descritores utilizados foram “’Cannabis’’, “’estudo medicinal ** , “canabindides”, “’efeito terapéutico”.
RESULTADOS: Os bioativos derivados da Cannabis sativa ja estdo sendo utilizados no mundo e no
Brasil, passaram por autorizacdo da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Séo utilizados
no tratamento de ansiedade, dores cronicas, depressdo, insOnia, esclerose multipla, autismo.
CONCLUSAO: Os potenciais terapéuticos dos bioativos devem receber atencio, devendo ser realizadas
mais pesquisas para maior conhecimento dessas substancias, e assim, maior conhecimento para uma
melhor aplicabilidade com melhores resultados. Também a alta importancia de educar e orientar a
populacao e os profissionais.

Palavras-chave: Cannabis; estudo medicinal; efeito terapéutico; canabindides

ABSTRACT
INTRODUCTION: Cannabis sativa, or “Indian hemp”, can be found growing freely as a shrub in
many parts of the world. Used for millennia in various ways such as for the textile industry, paper and
for therapeutic purposes. It presents promising pharmacological and therapeutic properties for
applicability in chronic diseases, anxiety, and others. OBJECTIVE: Highlight the importance of
further studies on Cannabis sativa and show applicability in current medicine. METHOD: Seeking a
more critical analysis, this is an exploratory narrative review of the literature. It was performed by
searching a database, Scielo, NCBI, PubMed and LILACS. The descriptors used were "Cannabis",
"medicinal study", "cannabinoids", "therapeutic effect". RESULTS: The bioactives derived from
Cannabis sativa are already being used around the world and in Brazil, they have been authorized by
the National Health Surveillance Agency (ANVISA). Used in the treatment of anxiety, chronic pain,
depression, insomnia, multiple sclerosis, autism. CONCLUSION: The therapeutic potential of the
bioactives should receive attention, and more research should be carried out for greater knowledge of
these substances, and thus, greater knowledge for better applicability with better results. Also, the high
importance of educating and guiding the population and professionals.

Keywords: Cannabis; clinical study; therapeutic effect; cannabinoids



INTRODUCAO

A Cannabis sativa, conhecido pelo nome de “canhamo da india”, pertence & familia
Cannabaceae, e pode ser encontrada crescendo livremente como arbusto em vérias partes do mundo,
principalmente nas regides de clima tropical e temperado®. E reconhecida ha séculos como uma planta
com grande potencial terapéutico. Os primeiros relatos foram encontrados na China, ha 2.000 anos, onde
eram explorados os potenciais terapéuticos da planta e registrados no Pen-Ts’ao Ching (primeira
farmacopéia conhecida no mundo), onde foram descritos os usos em diversos problemas,
nomeadamente, dores reumaticas, problemas intestinais, malaria e problemas no sistema reprodutor
feminino. 2

Relatos indicam que esta planta esta entre as primeiras a ser cultivada pelo homem, utilizada
para diversos fins como, confeccdo de tecidos, alimentacdo, praticas religiosas e medicinais. Ha Cerca
de 300 anos atras os assirios ja consideravam a Cannabis como o principal medicamento da sua
farmacopeia, e nomearam de acordo com o uso, por exemplo, qunnabu, em rituais religiosos; azallu,
termo medicinal assim como hemp; gan-zi-gun-nu, o qual significava "a droga que extrai a mente". *

No atual cendrio mundial, a recente descriminalizacdo de mercados domésticos de venda de
Cannabis sativa L. (canabis) nos Estados Unidos da América e no Uruguai trazem alternativas para
reduzir o cenario negativo da planta no mundo. Pensando que, um mercado legalizado geraria novos
empregos e impostos que podem ser alocados para controle do consumo e redirecionado para as
necessidades no estado/cidade/municipio®.

Sabe-se que a Cannabis ndo é uma planta nativa do solo brasileiro, porém esta atrelada a histéria
do Brasil, ndo sé pela populacdo indigena da Amazénia que ja utilizavam a planta com propoésito
medicinal e em rituais religiosos®, mas também usada nas velas e cordames das caravelas que chegaram
no pais. Entre os séculos XVI ao XVIII os senhores-de-engenho toleravam que as etnias de matrizes
africanas fizessem uso do fumo de cannabis e de tabaco. Com isso, a maconha se tornou “vicio legado
pelo negro”, além de estabelecerem crengas sobre os efeitos colaterais a salde, onde a planta causaria
episddios de violéncia, agressividade, delirios, loucuras, idiotia e outros®.

A Cannabis possui varios compostos psicoativos (canabindides), que apresentam diferentes
concentragdes, dependentes de fatores genéticos e ambientais. Outros fatores também podem contribuir
para essa concentragdo no contetdo psicoativo, como o tempo de cultivo (maturacdo da planta) e o
tratamento da amostra (secagem, estocagem, extracéo e condicBes de anélise)’. A planta possui mais de
538 componentes quimicos na sua composi¢do, porém so 60 recebem a classificagdo de canabindides,
dentre todos, apenas 0 delta-9-tetrahidrocabinol (A9-THC) possui propriedades psicoativas®®. S&o
comumente mais estudados na farmacologia o delta-9-tetrahidrocabinol (A9-THC ) e o Canabidiol
(CBD), porém, existem outros canabindides isolados, como o Canabigerol (CBG) e Canabicromeno
(CBC)™.

Nos ultimos anos, os canabinoides foram aplicados em diversos sintomas ligados a alteracfes

psicoldgicas, como, estimulacdo de apetite, controlar dor, e para controle de nausea e vémito induzido



por quimioterapia’. S6 o canabidiol (CBD) pode tratar mais de 30 patologias ou transtornos neuroldgicos
devido as propriedades ansioliticas, anti-inflamatorias, anticonvulsionantes e antitumorais™.

No Brasil, a legalizagdo ainda passa por um processo, o cultivo é restrito e a importacdo dos
medicamentos derivados sdo de alto custo, ainda se faz necessario o estabelecimento de um marco
regulatorio, para assim ocorrer normatizacéo de cultivo para fins de pesquisa cientifica e uso medicinal,
investimentos publicos e privados continuos na pesquisa, desenvolvimento e liberagdo de medicamentos
derivados, além de auxilio aos pacientes junto a politicas publicas de satide™.

Tendo em vista que a Cannabis sativa (canabis) apresenta inlmeros componentes bioativos que
podem ser aplicados para amenizar os sintomas de diversas patologias humanas é objetivo deste estudo
avaliar a importancia do estudo e a aplicabilidade da cannabis e dos seus diferentes bioativos, avaliando
0 potencial terapéutico em humanos, auxiliando na reducdo do consumo de medicamentos

convencionais promovendo melhora na qualidade de vida.

METODOS

Para elaboracdo desse estudo, foi realizada uma revisdo narrativa da literatura. A busca dos
artigos cientificos foi realizada de forma ndo sistematica nas bases de dados Medlars Online
International Literature (MEDLINE) via PubMed, Scientific Eletronic Library Online (Scielo) e
Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). Os descritores utilizados
foram ‘’Cannabis sativa’’, “’estudo medicinal “’ canabindides ’efeito terap€utico” nos idiomas
portugués e inglés encontrados por meio dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e Medical
Subject Headings (MeSH) com a finalidade de encontrar artigos cientificos com até 5 anos de
publicacdo, que descrevam os estudos e as aplicabilidades dos bioativos da Cannabis sativa ha medicina.
Depois de aplicar os critérios de inclusdo e exclusdo, os artigos que eram irrelevantes para a questao de
pesquisa foram excluidos. Os artigos que continham informacdes clinicas e fisiologicas da Cannabis
sativa foram selecionados para melhor entendimento. Também foram incluidos artigos que

descrevessem o mecanismo de acédo e a acdo terapéutica da planta.

DESENVOLVIMENTO
Cannabis

A planta herbacea Cannabis spp. pertence a familia Cannabaceae (Tabela 1). Existe em trés
espécies diferentes: Cannabis sativa, Cannabis indica e Cannabis ruderalis, sendo a Cannabis sativa a
mais conhecida e comercializada no mundo®. Sua raiz ¢é axial, perpendicular e branca, possuindo um
caule herbaceo, do tipo haste, com caracteristica fina e ereta, apresentando cor verde escura, 0co e com
superficie pilosa, com formato ligeiramente triangular e muitas fibras, que podem ser utilizadas na

indstria téxtil. Os aspectos das folhas (Figura 1) sdo simples, lanceoladas, pice acuminado e base



atenuada a cuneada possuindo bordas serradas de tamanhos variados, chegando até 15 cm. A distribuicdo
das folhas no caule (filotaxia) varia entre oposta cruzada e alterna helicoidal, dependendo das condicdes
de desenvolvimento da planta.

Tabela 1 — Classificacao taxonémica da canabis (adaptado de Elsohly et al., 2017).

Reino Plantae

Subreino Tracheobionta (plantas vasculares)
Superdivisdo Spermatophyta (com sementes)
Diviséo Magnoliophyta (com flores)
Classe Magnoliopsida (dicotiledéneas)
Subclasse Hamamelidiae

Ordem Urticales

Familia Cannabaceae

Género Cannabis

Espécie sativa

O padréo dos frutos sdo aquénio, ovalados e levemente achatados, com medida, entre trés a seis
milimetros de comprimento e entre dois e quatro de largura, sua coloracdo varia entre, bege, cinza,
creme, marrom e verde, envoltos por um célice persistente de aparéncia rugosa®.

Referente as flores femininas, mais resistentes a certas condi¢6es climaticas, se apresentam em
conjunto a um agrupamento de folhas localizada no &pice do caule, onde sdo pequenas e agrupadas em
inflorescéncia do tipo espiga, com o ovario envolvido por verticilo protetor composto de um ou mais
circulos de segmentos (perigbnio) alcados por dois longos estiletes articulados na base, tendo a sua
polinizacdo classificada como anemofilia. As flores masculinas, que possuem vida Gtil mais curta, ja
gue morrem apos o polen ser liberado e iniciado o ciclo reprodutivo, se caracterizam de forma disposta
em pequenos brotos pendurados nos galhos altos da planta, que possui cinco sépalas verdes e cinco
estames?®.

A Cannabis sativa € uma planta altamente versatil, com dezenas de utilizagGes diferentes ao
longo dos milénios. As fibras tem alto poténcia de captacéo de carbono devido ao rapido crescimento,
portanto, armazena carbono em materiais de constru¢do ou como biocombustivel. As flores femininas
produzem fitocanabinoides eficazes, incluindo o CBD, que possui muitas aplicages, demonstradas em
ensaios clinicos. Para doencas como autismo, dor crénica, epilepsia e outros. Os caules sdo usados para
fabricacdo de tecidos, papel, materiais de construcéo, e as raizes sdo utilizadas em remédios a base de
planta. As sementes do cAnhamo podem ser processadas para biocombustivel ou prensadas para obter o

6leo medicinal®’.



Figura 1- Cannabis  art print by Mariia  Zakharova. Disponivel em:
<https://www.pinterest.pt/pin/586453182732003371/>

O sistema endocanabinoide

O sistema endocanabinoide foi descoberto nos anos 90, como um grupo de receptores acoplados a
proteina G, que atua no organismo inibindo a enzima adenilato ciclase. Os receptores ligados a proteina
sdo denominados CB1 (receptor canabindide tipol) que é comumente encontrado no sistema nervoso
central, nas areas do cOrtex cerebral, hipocampo, cerebelo, hipotdlamo ventromedial e amigdala, atuando
nas pré-sinapses de neurénios GABAEérgicos e glutamatérgicos e, o receptor CB2 (receptor canabinoide
tipo2), que é encontrado em células microgliais presentes no sistema nervoso central e na regido pés-
sinaptica®.

A distribuicdo dos receptores endocanabinoides no corpo é ampla, o CB1 alem do cérebro, é
encontrado nos musculos, pulmdes, sistema vascular, trato gastrico e nos érgédos reprodutivos, ja o CB2
é principalmente encontrado na pele, no baco e nos 0ssos. Em alguns casos o CB1 e o CB2 podem ser
encontrados no mesmo lugar, como no caso da medula dssea, o sistema imune, no pancreas e no figado'®.

Ja foram relatados 538 constituintes da Cannabis spp™. Os fitocanabinoides mais abundantes na

planta sdo, o delta-nove-tetra-hidrocanabinol (A9—THC), 0 canabinol, canabinol, canabigerol e o
canabicromeno™ todos lipofilicos apresentando efeitos organicos devido a difusdo passiva e a alteragio
das caracteristicas membranares neuronais’®.

Uma nova descoberta causou uma nova classificagdo e redefinicdo dos canabinoides, que passou a
englobar diferentes ligantes dos receptores canabindides, esses foram nomeados: enddgenos
(endocanabinoides), derivados da Cannabis (fitocanabinoides) e os sintéticos™.

Os canabindides sdo moléculas com capacidades promissoras em neuroprotecdo, tendo um bom
potencial clinico, sendo capazes de reduzir excitotoxicidade, influxo de célcio e lesGes do tipo

oxidativas. Sendo assim capazes de ajudar a promover a sobrevivéncia de tecido neuronal lesionado,
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recuperando neurdnios da hipoxia ou trauma, podendo diminuir a inflamagéo ao atuarem em processos
da glia que regulam sobrevivéncia neuronal, também restauram o suprimento sanguineo da area que esta
lesionada por reduzir a vasoconstricdo produzidas por alguns fatores do endotélio™.

Os canabindides sdo implementados em diversos processos psicoldgicos, como a estimulacdo de
apetite, balanceamento de energia, modulacdo de dor e controle de nausea e vémito induzidos por
quimioterapia (chemotherapy-induced nausea and vomiting (CINV))®.

Bioativos

A terminologia canabindides é utilizada para a classificacdo das substancias que sao derivadas
da Cannabis sativa ou compostos sintéticos que possuem a capacidade de atuacdo nos receptores
canabindides. Na Cannabis, os compostos que sdo mais comumente isolados para estudos
farmacolégicos, como ja apontado, sdo delta-9-tetrahidrocabinol (A9-THC) e o canabidiol (CBD).
Porém, existem outros canabindides que podem ser isolados, porém sao menos usuais nos estudos, como
0 Canabigerol (CBG) e o Canabicromeno (CBC). Mesmo esses compostos possuindo estruturas
bioquimicas analogas, apresentam diferentes acdes farmacoldgicas, dependendo da interagdo com o0s
componentes do sistema endocanabinoide, incluindo, receptores canabindides e enzimas de sintese de
degradacéo de endocanabinoides?.

O componente delta-nove-tetraidrocanabinol (A9-THC), um dos principais canabindides,
isolado em 1964, é o Unico alucindgeno que apresente efeito anestésico apds o uso oral o que alivia a
dor em pacientes pos-quimioterapicos.

O Canabidiol (CBD) € um ativo ndo psicomimético, que ndo apresenta propriedade psiativas,
ao contrario do que acontece com o A9-TH, apresenta pouca afinidade para os receptores CB1 e CB2,
possui efeitos antipsicéticos, ansioliticos, anti-inflamatérios e neuroprotetores, possui fortes efeitos
terapéuticos, com acgdo inibidora contra as principais propriedades do THC (tetrahidrocanabinol). O uso
do CBD entre pacientes em qualidade de vida e saude ¢ definida como “percepcao e avaliagdo pelos
proprios pacientes do impacto causado na sua vida pelas doengas e as suas consequéncias”. Além de
trazer o bem-estar fisico, psicoldgico e social de iniimeras doencas?. O efeito mais proeminente do CBD
é na oncologia, onde é capaz de reduzir a agressividade de evolucdo das células cancerigenas'’. Junto
com o componente A9-THC, o CBD £ o bioativo mais estudado da Cannabis sativa, e atua em diversas
funcBes como, atividade anticonvulsivante para pacientes epiléticos, em desordem de movimento
distonico, sintomas da doencga de Huntington, também mostrando bons resultados nos estudos de insénia
crbnica e como antipsicatico.

Além destes primeiros compostos, outros sdo estudados, como o Canabicromeno (CBC), que é
um canabinoide ndo psicoativo, com propriedade anti-inflamatérias e antimicrobianas. O Canabigerol
(CBG), assim como o0 CBD, possui uma afinidade para com os receptores CB1, onde mostra efeito
antibacterianos relevantes, possuindo efeito tdo eficiente na reducdo de proliferacdo de colbnias

bacterianas quanto antibioticos. Também possui capacidade anti-inflamatoria, podendo tratar doengas



gastrointestinais como a colite, reduzindo inflamagéo intestinal'’. Em um estudo realizado in vivo, foi
avaliado quanto a eficacia antitumoral contra células de melanoma de pele de murganho, e apresentou

uma atividade significativa inibindo a agregacéo plaquetaria®,

Utilizagdo Terapéutica dos canabindides
Os canabinoides vem sendo intensamente estudados como medidas terapéuticas eficazes para

diversos tipos de patologias, conforme apresentado abaixo:

Dor Crobnica

Dor e inflamacédo sdo uma resposta fisioldgica do organismo as lesdes dos tecidos, infeccdes e
alteracdes. Esta resposta é dividida em duas fases, aguda e crénica, sendo a fase aguda caracterizada por
vasodilatacdo local, aumento de permeabilidade capilar, acumulacdo de liquido e liberacdo de
mediadores inflamatérios®. Graca M.C.S et al. (2020) , concluiu que embora o uso dos canabindides
para o tratamento de dores cronicas ter fundamentagdo nos ensaios clinicos realizados, ainda néo foi
estudado o suficiente, mesmo com inimeros estudos, pouco se sabe da eficacia, doses, vias de
administraco, efeitos secundarios e efeitos adversos a longo prazo®. Entretanto, no The Health Effects
of Cannabis and Cannabinoids apontou que ja existem evidéncias suficientes que o uso de canabis para

dor é eficaz em adultos®.

Ansiedade

A ansiedade é normalmente caracterizada como uma desagradavel apreensdao, com tensao ou
desconforto derivado de antecipacdo de perigo, algo desconhecido, ou estranho. A diferenciacdo da
ansiedade normal e a patolégica é basicamente a avaliacdo da reacdo ansiosa, se ela se apresenta como
curta, autolimitada, e se é relacionada ao estimulo do momento ou ndo. Tais reacBGes exageradas ao
estimulo ansiogénico se desenvolvem, mais comumente, em individuos com uma predisposi¢éo
neurobioldgica herdada®’. No estudo de Peixoto, LDSF et al (2020), foi concluido que o canabidiol pode
servir como uma alternativa terapéutica para o controle da ansiedade devido ao potencial ansiolitico e
por apresentar menor indice de efeitos adversos comparando com os benzodiazepinicos geralmente

utilizado?.

Depressao

A depresséo € caracterizada como um transtorno de saude mental, com presenca de tristeza
profunda, ansiedade e medo. Alguns fatores de risco causam o aparecimento da patologia, como traumas
na infancia, nivel elevado de estresse, fatores genéticos, podendo ser altamente prejudicial em atividades
cotidianas do individuo. E considerada u problema de sadde ptblica, sendo a quarta doenca a gerar mais
custos em leitos hospitalares no Brasil?®®. Em The Health Effects of Cannabis and Cannabinoids , embora

Vvarios pacientes relatassem que utilizavam produtos a base de cannabis para a depressao, ndo ha nenhum



estudo e dados suficientes que avaliem esse efeito especifico da cannabis medicinal e que contemplem
os efeitos dos canabindides dos disturbios depressivos®.

Esclerose Mdltipla

A Esclerose Mudltipla (EM) é uma doenca inflamatoria crbnica de carater autoimune,
degenerativa e desmielinizante, podendo ser altamente incapacitante para jovens adultos em pleno apice
de vigor fisico e mental. Afeta de formas diferentes a qualidade de vida do paciente e das pessoas que
convivem com eles, acarretando prejuizos emocionais, psicologicos, profissionais, financeiros e até em
atividades mais simples do cotidiano®. No estudo condizido por de Braley et al (2020), que avaliou 0s
padr@es de utilizacdo e o impacto percebido do uso de canabindides entre uma coorte nacional de 1027
pessoas com esclerose multipla, 42% endossaram uso recente de canabindides, por motivos de sono e
dor. Sendo os beneficios de sono e dores neuropaticas fortemente correlacionados. Conclui-se que
devido aos diferentes potenciais do THC e do CBD, ha necessidade de personalizar o uso para cada
paciente®’. A The Health Effects of Cannabis and Cannabinoids concluiu que, com base em evidéncias

substanciais, 0 uso dos canabintides ¢ um tratamento eficiente para melhorar os sintomas de

espasticidade provocados pela EM?.

InsOnia

A insOnia é caracterizada por um sono ndo-reparador, insuficiente para uma boa qualidade de
alerta e bem-estar fisico e mental durante o dia. Pode ser dividida em dois tipos, insdnia a curto prazo
ou crbnica. Em relacdo a tratamentos fitoterapicos, as plantas mais citadas foram, erva cidreira,
passiflora, valeriana, lavanda, lupulo, camomila, horteld, lavanda®. Para o The Health Effects of
Cannabis and Cannabinoids existem evidéncias moderadas, que sugerem gue os canabingides (THC e
CBD), sao eficazes para melhorar o sono em individuos com perturbag6es de sono associadas a sindrome

de apneia obstrutiva do sono, fibromialgia, dor crénica e esclerose multiplaZ.

Epilepsia

E uma disfuncio cerebral caracterizada por ocorréncia periodica e imprevisivel de crises convulsivas,
que, estabelecem modificagdes temporérias do comportamento causados pelo disparo desordenado,
sincrénico e ritmico de neurénios. Estas modificacGes ocorrem pelas alteraces encefalicas que geram
hiperexcitabilidade e hipersincronismo da atividade neural. Porém pode ser manifestar de formas
distintas, dependendo dos substratos neuronais envolvidos®. Atualmente, os medicamentos
anticonvulsionantes disponiveis, ndo possuem capacidade de promover cura da doenga, entretanto, sdo
capazes de controlar a repeticdo das crises convulsivas®. Mesmo, com diversos estudos analisados, 0
The Health Effects of Cannabis and Cannabinoids aponta que as evidéncias sdo limitadas para sustentar
ou refutar a conclusdo da utilizagdo dos canabindides como tratamento eficaz para a epilepsia®.

Entretanto, Medeiros F. C. et al (2020), afirma que, o canabidiol pode ser uma alternativa para
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portadores de epilepsia que ndo respondem aos tratamentos atuais levando em consideracdo que 0s
canabindides impediram a ocorréncia de novos danos cerebrais no paciente. Além de, foi observado em
sua pesquisa, a auséncia de efeitos adversos toxicos para os pacientes que fazem o uso dos medicamentos

a base de canabidiol®.

Autismo

O uso dos canabindides no tratamento de sintomas do transtorno do espectro autista € considerado
promissor, pois € levado em consideracdo, a melhoria na qualidade de vida dos pacientes, com a
possibilidade de viver sem lidar com os efeitos adversos dos medicamentos convencionais. E concluido
que, ainda é necessario estudos mais completos sobre a aplicabilidade dos bioativos, dessa forma, a sua

administracédo ainda é feita com cautela.

Cannabis .VS. Medicamentos convencionais

A cannabis medicinal pode ser utilizada de diversas formas, fumando, inalando por
vaporizadores, comendo (“edibles”), em forma de creme, spray, 6leo ou logdo para aplicar na pele, ou
pingando algumas gotas de forma sublingual. J& se sabe que o método utilizado funciona diferente
dependendo do organismo, por exemplo, fumando, os efeitos sdo mais rapidos, ja comendo, os efeitos
podem demorar até 2 horas™.

Segundo Costa et al. (2022), ensaios clinicos e estudos farmacolégicos sustentam parcialmente
0 uso dos agentes canabinGides como analgésicos para a dor cronica, fazendo com que haja uma
perspectiva de que farmacos a base de fitocanabindides e canabindides sintéticos possam ser tidos como
auxiliares para o tratamento da dor, principalmente as de origem neuropética. Os agentes canabindides
possuem o potencial de oferecer uma opcao valida para o tratamento da dor neuropética, devido ao seu
perfil farmacoldgico Unico, com efeito multimodal e o baixo risco de efeitos adversos graves. Sendo
assim, foi considerado que a Cannabis é benéfica para o alivio da dor, indicando que pode haver melhora
dos sintomas cognitivos e atenuagdo do processo fisiopatoldgico subjacente®.

Conforme Medeiros, F.C e colaboradores (2020), CBD é uma alternativa favoravel para o0s
pacientes que possuem epilepsia refrataria, além de considerar que o composto pode impedir a
continuagdo dos danos cerebrais e auséncia de efeitos adversos toxicos dos medicamentos derivados do
canabidiol®®.

Como aponta Diniz, J.P (2020), o uso prolongado de farmacos convencionais para o tratamento
da doenca de parkinson, gera outras complicagdes, e com o0 tempo, esses tratamentos podem perder a
eficacia, necessitando aumento de dose, que pode causar outros problemas patoldgicos no paciente. Nas
pesquisas, 0 CBD vem ganhando notoriedade contra os sintomas motores e por ndo apresentar tantos
efeitos colaterais como os tratamentos convencionais®.

Com o estudo focado nos derivados canabinoides para tratamento farmacolégico da dor, Lessa,
M. A., Cavalcanti, I. L. et al (2016), também afirmaram o possivel sinergismo farmacolégico entre 0s

opioides e os canabindides, onde esse acontecimento poderia causar uma potencializacdo dos efeitos
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analgésicos de ambos, sendo possivel diminuir a dose prescrita e consequentemente reduzindo os efeitos

colaterais. Portanto, os canabindides possuem um alto potencial para ser um tratamento adjuvante para

dores crénicas, especialmente, neuropaticas. Apenas o que impede e limita esse tratamento é a falta de

estudos clinicos para com os efeitos adversos a longo prazo, ja que as pesquisas clinicas sao recentes®.

Cada vez mais os derivados canabindides vém sendo considerados uma opcéo de tratamento

vidvel para casos de dor refrataria, com falhas terapéuticas ou com eficacia insuficiente. Nos casos de
dor neuropatica ou central associadas a esclerose multipla, esses derivados podem ser uma possibilidade
de tratamento para pacientes que ndo responderam aos tratamentos convencionais*’. Desta forma, torna-
se evidente a importancia da Cannabis sativa com a finalidade terapéutica. Tendo em vista seu grande
potencial terapéutico devido aos compostos presentes na planta, passou a ser considerada como opg¢éo
em tratamentos terapéuticos alternativos, sendo empregada em diversas patologias, como a dor cronica,

a doenca de Parkinson, doenca de Alzheimer, nauseas, entre outros*’.

Absorcéo

Segundo Grotenhermen, os canabindides quando administrados por via inalatoria exibem uma
farmacocinética semelhante aos que sdo administrados por via venosa. Quando ocorre inalacdo, o pico
de concentragdo maxima plasmatica tanto de THC e CBD séo alcancados entre trés a dez minutos.
Porém, na ingestdo oral as concentracfes maximas sdo mais elevadas. Apds a inalacdo, a
biodisponibilidade do THC varia entre 10% e 35% Grotenhermen, F. (2003). A variacdo € explicada
devido a caracteristica da inalacdo, tempo de retencdo da respiracdo, volume da inalacdo, e tipo de
dispositivo inalatéria utilizado, tamanho de particulas inaladas, e local de disposicdo no sistema
respiratorio®.

Na administracdo oral, a absorcdo ocorre de forma lenta, em consequéncia, concentracoes
plasmaticas altas ocorrem somente ap6s 60-120 minutos, devido o THC e o CBD serem moléculas
altamente lipofilicas, com poca disponibilidade oral. Formulacdes orais que contenham THC mostram
padrdes variaveis de absorcdo, e podem apresentar elevado efeito de primeira passagem pelo
metabolismo hepatico, resultando em picos plasmaticos de THC baixos, quando comparada com a via
inalatoria®.

A administragdo transdérmica ndo é utilizada clinicamente atualmente entretanto, alguns estudos,

mostraram grande potencial para ser utilizado em casos de nauseas, vomitos e anorexia®.

Efeitos adversos

As preocupac0es relacionadas ao uso da cannabis, continuam na atualidade, o que é de se esperar
j& que é considerada a droga ilicita mais usada no mundo, principalmente pelo fato que a faixa etaria
que mais procura para uso estd entre os 12 a 18 anos (considerado adolescéncia), um periodo muito
importante tanto do desenvolvimento neural quanto psicossocial e sendo uma idade em que o cérebro

estd mais suscetivel ao dano por efeito das drogas.
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Normalmente os individuos sob uso controlado da cannabis tem sensacdo de sonoléncia e
relaxamento, trazendo uma satisfagcdo pessoal, porém quando usado em altas doses, os efeitos podem
mudar, sendo os mais comuns a perda de memoria recente, problemas para manter o foco e atengdo,
dificuldade no momento de realizar tarefas que exigem um desempenho mental e em alguns casos, por
conter o psicoativo THC, essa substancia pode causar alucinacao e paranoia, tornando o pensamento do
ser humano desassociado e confuso™.

Quando fumada, ja é fato que um uso crénico mal controlado e em grande quantidade, em pouco
tempo, com alta frequéncia causa problemas tanto fisico como mentais, como por exemplo uma
dependéncia psiquica, afeta o coracdo, acelerando os batimentos cardiacos, porém em contrapartida,
pode atuar como um dilatador de bronquios e vasos sanguineos. Este uso crénico pode causar sérios
problemas pulmonares, como asma, bronquite, cancer, problemas neurol6gicos, reprodutivos, hepaticos,

imunoldgicos e gastrointestinais®.

Indicacdes

A dor é uma das indicac¢Bes para o uso da Cannabis sativa em sua forma medicinal. A dor pode ser
caracterizada como uma prética subjetiva, associada tanto a lesdo real ou potencial nos tecidos, que pode
variar de acordo com seu lugar, intensidade, tipo, periodicidade, difusdo e carater. Antigamente era
comum o uso da Cannabis com seu fim medicinal para o tratamento de dores, o que esta sendo adotado
novamente nos tratamentos atuais. O uso dos canabindides apontam efeitos positivos, considerando que
0 CBD possui a capacidade de ativar receptores de canais ibnicos, canais que integram varios estimulos
nociceptivos, ou seja, dores causadas pela estimulacdo de receptores; outros estudos também mostram
gue o uso da maconha em pacientes com dor cronica, para reduzir a dor, melhorando o humor e qualidade

de sono*.

Regulamentagao

Na legislacdo brasileira, a maconha esta classificada como droga ilicita, proibindo a sua
producao, posse, aquisi¢do, venda, transporte, consumo etc. Porém, recentemente a ANVISA, retirou o
canabidiol (CBD) da lista de substancias proibidas no Brasil**. No ano de 2015 a ANVISA (Agéncia
Nacional De Vigilancia Sanitaria) incluiu o Canabidiol (CBD) na lista C1 de controle especial, podendo
0 mesmo ser prescrito em receita especial de duas vias por médicos, psiquiatras, neurologistas e
neurocirurgides. E no dia 18 de margo de 2016, foi publicada a RDC numero 66, que autorizou a
prescri¢do de medicamentos contendo em sua formulag&o a planta Cannabis sp. e/ou substancias obtidas
dela como o CBD e o THC™, No dia nove de dezembro de 2019 o Ministério da Satde e a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) aprovaram a Resolucéo da Diretoria Colegiada — RDC N°

327, onde firma sobre os procedimentos para a concessdo da Autorizagdo Sanitéria para a fabricacéo e
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a importacdo, bem como estabelece requisitos para a comercializacdo, prescricdo, a dispensacéo, o
monitoramento e a fiscalizagio de produtos de Cannabis para fins medicinais®.

Em 11 de outubro de 2022 foi publicado no Diéario oficial da Unido (DOU) a Resolugdo CFM
N° 2.324/2022 que aprova e limita o uso do canabidiol (CBD) exclusivamente para o tratamento de
epilepsia da crianca e do adolescente refratarias as terapias convencionais na Sindrome de Dravet e
Lennox—Gastaut e no Complexo de Esclerose Tuberculosa. Impede o medico a prescrigdo da Cannabis
in natura para uso medicinal, a prescricao de quaisquer outros derivados da planta que ndo o CBD, salvo
relatados em estudos clinicos autorizados pelo Comiss&o Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP) e pelos
Comités de Etica em Pesquisa (CEP), que sio 6rgéos vinculados diretamente com o Ministério da Sadde.
Proibe os profissionais de Medicina a ministrar palestras e cursos sobre uso do canabidiol e produtos
derivados fora do ambiente cientifico. Porém com censura de qualquer divulgacdo desse tipo de
tratamento®’. A nova Resolucdo também determina que os pacientes submetidos ao tratamento com
CBD, ou os seus responsaveis legais, devem ser alertados e esclarecidos sobre riscos e beneficios. Além
de assegurar o paciente com um Termo de Consentimento Livre (TCLE) antes de iniciar a administracao
do produto?’.

Sobre o uso de fitoterdpicos no SUS, a Cannabis é inclusa, devido a Resolucdo Ciplan No 8/88,
que regulamenta a implantacdo da Fitoterapia nos servicos de salde, houve uma série de novos
documentos destacando a introducdo das plantas medicinais e dos fitoterapicos na atencdo basica do
sistema de salde. Dentre estes, vale ressaltar o decreto presidencial em 2005 que criou o Grupo de

Trabalho para elaboragdo da Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos™.

CONCLUSAO
A investigacdo baseada em artigos cientificos para conhecer a planta na forma fisica, quimica, seus

beneficios e as suas aplicabilidades, evidenciou a necessidade de mais estudos in vitro, in vivo e clinicos,
para se discutir de forma mais profunda e abrangente sobre o potencial medicinal da planta. Isso levara a
evolugdo na pesquisa ndo apenas do CBD, que é o bioativo mais estudado da Cannabis sativa, mas de
outros potenciais ativos da planta. O acesso a esses compostos a populacdo deve ser priorizado assim que
comprovada a melhoria na qualidade de vida das pessoas.

Entretanto, a Resolucdo do Conselho Federal de Medicina (CFM) N°2.324/22, de 14/10/2022,
prejudica os inimeros pacientes que utilizam a Cannabis e seus derivados para tratamento. E possivel
afirmar que o Conselho Federal estd causando limitacdo e dificuldade para o acesso de milhares de
pacientes a essa importante ferramenta farmacéutica e impede os médicos de divulgar trabalhos cientificos
que estdo eticamente validados. Tal resolucdo recebeu um pedido de cassacdo impetrado pelo Deputado

Federal Paulo Teixeira, onde ele caracteriza a resolugao como “impugnada por ilegalidade e abusividade”.
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