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RESUMO

ANTONIO, André. Estudos sobre Cannabis medicinal no Brasil. Espirito Santo do Pinhal,
2023. (Trabalho de Concluséo de Curso - Farmacia). Centro Regional Universitario de Espirito
Santo do Pinhal - UniPinhal.

Esta revisdo, tem como objetivo identificar estudos realizados no Brasil que avaliaram 0s usos
terapéuticos de Cannabis medicinal, no tratamento de diversas doencas,. Guiado pela estratégia
PICO, investigou-se o uso terapéutico da Cannabis medicinal no Brasil, com foco em pacientes
necessitando do produto derivado da Cannabis. A busca por evidéncias cientificas ocorreu nas
bases de dados SciELO, BVS e Google Académicos, considerando publicagdes de 2015 a abril
de 2023. Os critérios de inclusdo abrangeram estudos realizados no Brasil, publicados em
portugués e inglés, e disponiveis integralmente. A anélise critica dos artigos selecionados
envolveu titulos, resumos e textos completos. A extracdo de dados incluiu informacdes sobre
titulo, autoria, ano, local, objetivo, amostra, metodologia, resultados e conclusdo. Ndo foram
aplicados filtros de tipos de artigos. A revisdo abrange o periodo em que houve ampliacdo dos
debates sobre produtos a base de Cannabis no Brasil, a partir de 2015, com a liberacdo
regulamentada pela Justica Federal e ANVISA. Os resultados foram interpretados a luz do
referencial tedrico. Este projeto ndo necessitou de aprovacgdo ética, dada sua natureza de revisdo
baseada em dados de dominio publico. A andlise de 20 artigos revelou a diversidade de
aplicagOes terapéuticas, com énfase em condi¢des como fibromialgia, cancer avangado e colite
ulcerativa. A combinacdo de tetrahidrocanabinol e canabidiol foi prescrita em 12 estudos,
destacando sua importancia clinica. O tetrahidrocanabinol, apesar de seus efeitos adversos,
contrasta com o canabidiol ndo psicoativo, reconhecido por propriedades antiepilépticas,
ansioliticas e anti-inflamatorias. A administracdo varia, influenciando efeitos psicoativos e
dependéncia. O estudo enfatiza a influéncia positiva dos canabinoides no transtorno de estresse
poOs-traumatico e seu papel terapéutico em condi¢des como doenca inflamatoria intestinal.
Destacando os desafios farmacocinéticos, a pesquisa ressalta a absorcdo eficiente do
tetrahidrocanabinol durante o fumo e a crescente popularidade da vaporizagdo. Em resumo,
oferece uma visdo abrangente da Cannabis medicinal, informando praticas clinicas e
contribuindo para o avanco do conhecimento na medicina canabindide.

Palavras-chave: Plantas Medicinais, Cannabis, Maconha Medicinal, Usos Terapéuticos.
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1 INTRODUCAO

O uso medicinal da Cannabis sativa L. tem sido estudado em todo o mundo e tem sido
reconhecido como uma opcao de tratamento para varias condi¢cbes médicas, incluindo dores
cronicas, nduseas, ansiedade, depressdo e epilepsia. No entanto, é importante lembrar que o uso
da Cannabis sativa como medicamento deve ser feito sob a supervisdo de um profissional
médico e de forma legalizada e regulamentada pelas autoridades competentes (Pinheiro et al.,
2017).

Cannabis sativa L., vulgarmente conhecida como maconha e ultimamente denominada
como Cannabis medicinal, € uma planta da familia Cannabaceae, que é cultivada por suas
flores, folhas e sementes para uso recreativo, medicinal e industrial (Lobé&o et al., 2016).

A Cannabis sativa € conhecida por sua altura elevada e folhas finas e pontiagudas. As
flores da planta contém diversos compostos quimicos chamados canabinoides, incluindo o THC
(tetrahidrocanabinol) e o CBD (canabidiol), que tém propriedades medicinais e psicoativas
(Pinheiro et al. 2017).

O uso recreativo da Cannabis sativa ¢ comum em todo o mundo, e a planta é fumada ou
vaporizada para produzir efeitos psicoativos, como euforia, relaxamento e alteragGes sensoriais.
Além disso, € usada para produzir produtos industriais, como papel, tecidos, biocombustiveis e
materiais de constru¢do (Pombo-De-Oliveira; Koifman, 2017).

O uso terapéutico da planta é controverso e regulamentado em muitos paises. No
entanto, varios estudos tém demonstrado que a Cannabis medicinal pode ser eficaz no
tratamento de diversas condi¢cdes médicas, incluindo dores cronicas, espasmos musculares,
nauseas e vomitos associados a quimioterapia, epilepsia, esclerose mdltipla e transtornos do
sono (Silva et al., 2018).

Os pacientes que utilizam Cannabis medicinal podem consumi-la de diferentes formas,
como fumar, vaporizar, ingerir na forma de alimentos ou capsulas, ou aplicar locGes e cremes
topicos (Elsohly et al., 2017).

Apesar de ainda haver muitas duvidas e pesquisas em andamento, a Cannabis medicinal
tem demonstrado ser uma opgéo de tratamento promissora para muitas pessoas que sofrem de
doencas cronicas ou sintomas debilitantes. No entanto, € importante que o seu uso seja feito sob
a supervisdo de um médico e de forma legalizada e regulamentada pelas autoridades
competentes (Hill, 2015).

A primeira autorizacdo do uso medicinal da Cannabis sativa ocorreu em 1996, quando

a California se tornou o primeiro estado dos Estados Unidos da America (EUA) a legalizar o



uso de maconha medicinal. Desde entdo, varios outros estados dos EUA e paises ao redor do
mundo seguiram o exemplo, permitindo o uso de Cannabis medicinal para tratar uma variedade
de condigdes médicas (Lima et al., 2021).

A primeira autorizacdo do uso medicinal da Cannabis sativa no Brasil ocorreu em 2014,
quando a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) aprovou a importagdo de um
produto a base de canabidiol (CBD), um dos componentes da planta, para uso terapéutico, com
a historia da menina Anny Fischer, de Brasilia, portadora de uma doenca rara que causa
epilepsia refrataria. Em 2014, ela se tornou a primeira paciente do pais autorizada a usar
legalmente Cannabis. A partir do caso dela, a ANVISA passou a autorizar a importagéo de
medicacdes a base da planta. Essa aprovacdo foi um marco importante na histéria do pais,
permitindo que pacientes com condi¢cbes médicas especificas, como epilepsia, esclerose
multipla e dor cronica, tivessem acesso ao tratamento com Cannabis medicinal (Lima et al.,
2021).

Desde entdo, houve avangos significativos na regulamentacdo do uso medicinal da
Cannabis no Brasil. O canabidiol, que ¢ um dos componentes mais promissores da planta,
atualmente encontra-se fora da lista de substancias proibidas no Brasil pela ANVISA. Em 2015,
a mesma foi inserida na lista de substancias controladas C1 da Portaria/SVS n° 344, de 12 de
maio de 1998 (Lima et al., 2021).

No ano de 2017, no Brasil, a ANVISA incorporou a Cannabis sativa como planta
medicinal na lista das DenominacGes Comuns Brasileiras (DCB) por meio da resolucéo de
diretoria colegiada RDC N° 156, de 5 de maio de 2017. Tal lista contém varias substancias,
plantas medicinais e principios ativos de grande relevancia para a industria farmacéutica no
pais. Isso ndo quer dizer que a medida modificou as regras referente a maconha no Brasil, mas
oficializa a Cannabis sativa como planta medicinal e/ou como insumo de medicamentos com
registro, por meio de algumas pesquisas cientificas realizadas (Brasil, 2017). Nesse mesmo ano,
no Brasil, foi registrado o primeiro medicamento derivado da Cannabis, o Mevatyl®, indicado
para o tratamento de espasmos moderados ou graves devido a esclerose multipla (EM).

Em 2019, a ANVISA aprovou novas regras para 0 registro e comercializacdo de
medicamentos a base de Cannabis no pais, estabelecendo requisitos especificos para a
producdo, controle de qualidade e prescricdo desses medicamentos. Essas mudancas abriram
caminho para a criagdo de um mercado regulamentado de Cannabis medicinal no Brasil, o que
tem sido visto como uma importante conquista para pacientes que dependem desse tratamento
(Limaet al., 2021).



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivos geral
Identificar estudos realizados no Brasil que avaliaram os usos terapéuticos de Cannabis

medicinal no tratamento de diversas doencas.

2.2 Objetivos especificos
e analisar as evidéncias cientificas sobre os usos terapéuticos dos canabinoides;

e analisar potenciais efeitos terapéuticos da Cannabis e dos canabinoides, bem como

nos efeitos toxicos agudos e crénicos do uso da Cannabis;
e verificar as evidéncias mais recentes sobre o0s riscos medicos e 0S possiveis

beneficios terapéuticos da Cannabis no tratamento de pacientes.
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3METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisao norteado pela estratégia de pesquisa PICO (Santos et
al., 2007). O tema norteador para a pesquisa foi definido como: “estudos com Cannabis
medicinal no Brasil”.

A busca e selecdo de evidéncias cientificas para esta reviséo foi realizada a partir de
pesquisas originais, nos idiomas inglés e portugués, indexadas nas bases de dados da Biblioteca
Eletronica Cientifica Online da América Latina e Africa do Sul — SciELO, da Biblioteca Virtual
em Salude do Ministério da Saude — BVS e do Google Académico. Foram utilizados descritores
controlados pelo Descritores em Ciéncias da Salde - DeCS: Cannabis; “Maconha Medicinal”
e “Usos Terapéuticos”.

O recorte temporal da pesquisa limitou-se as publicacdes indexadas nos bancos de dados
de 2015 a atualidade (2023). A justificativa para o recorte encontra-se amparada no fato de que,
a partir de 2015, vem ocorrendo a ampliacdo dos debates acerca dos produtos a base de
Cannabis sativa e seus derivados para fins terapéuticos no Brasil, com a liberacdo e
regulamentacdo da importacdo de produto a base de canabidiol em associacdo com outros
canabindides pela Justica Federal do Distrito Federal e Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitéria.

Os critérios de inclusdo adotados para a elaboracdo da revisao foram: estudos com
produtos a base de Cannabis medicinal realizados no Brasil, artigos cientificos na integra
publicados em periddicos e indexados as bases de dados, publica¢cdes nos idiomas portugués ou
inglés e indexadas a partir de 2015. Os critérios de exclusdo adotados foram: estudos
indisponiveis na integra, publicacbes em outros idiomas e indexadas antes de 2015. Ainda,
foram excluidos os artigos que constaram em duplicacdo ao serem selecionados pelos critérios
de inclusdo e os artigos que ndo estavam dentro do contexto abordado, fugindo do objetivo da
tematica desta revisdo.

Os estudos selecionados na revisao foram analisados detalhadamente, de forma critica.
Por se tratar de uma revisdo com busca em bases de dados, este projeto ndo necessitou de
aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa.

A partir da interpretacgdo e sintese dos resultados, comparam-se os dados evidenciados

na analise dos artigos ao referencial teorico.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

O recorte temporal da pesquisa limitou-se as publicacdes indexadas nos bancos de dados
a partir de 2015. A justificativa para o recorte encontra-se amparada no fato de que nesse ano,
a Justica Federal do Distrito Federal liberou a importacdo de produtos que contenham
tetrahidrocannabinol e canabidiol em sua formula, bem como a ANVISA reclassificou o
canabidiol da lista de substancias de uso proscrito no pais para a lista de substancias sujeitas a
controle especial e, na sequéncia, publicou a RDC 17/2015 (Brasil, 2015), como normas para a
importacdo de produto a base de canabidiol em associagdo com outros canabinoides, em carater
excepcional.

Foram examinados os resultados provenientes de 20 artigos selecionados, nos quais o
uso de Cannabis medicinal foi investigado para tratamento de diversas condicdes, incluindo
fibromialgia, transtorno de estresse pds-traumatico, insénia crénica, doenga de Crohn, colite
ulcerativa, problemas comportamentais graves, sindrome de Ehlers-Danlos, transtorno
obsessivo-compulsivo, cancer avancado em cuidados paliativos, doenca falciforme, dor
crbnica, deméncia, esclerose lateral amiotrofica, epilepsia, dor lombar e dor neuropética
cronica.

Entre os artigos analisados, a fibromialgia, o cancer avancado em cuidados paliativos e
a colite ulcerativa foram abordados em dois estudos cada (Knupp et al., 2019; Silveira et al.,
2022). O diagndstico de dor cronica foi tratado com Cannabis em trés artigos distintos (Sohler
et al., 2018; Viana et al., 2022; Lima et al., 2021). A dor lombar foi discutida em apenas um
artigo, assim como a esclerose lateral amiotréfica, epilepsia, problemas comportamentais
graves, sindrome de Ehlers-Danlos, transtorno obsessivo-compulsivo, transtorno de estresse
poOs-traumatico, deméncia, doenca de Crohn e insénia crénica (Viana et al., 2022).

Quanto aos compostos de Cannabis prescritos, o canabidiol foi mencionado em quatro
artigos (Silveira et al., 2022; Viana et al., 2022; Lima et al., 2021; Pessoa et al., 2021), o
tetrahidrocanabinol em trés artigos (Pessoa et al., 2021; Viana et al., 2022; Lopes et al., 2022),
a combinacdo de tetrahidrocanabinol com canabidiol e canabinol foi relatada em apenas um
estudo (Pombo-De-Oliveira; Koifman, 2017), e, por fim, a associagéo de tetrahidrocanabinol
com canabidiol foi prescrita em 12 dos 20 artigos selecionados.

O tetrahidrocanabinol é reconhecido como o componente psicoativo predominante da
Cannabis, agindo por meio da ativacdo de receptores no sistema nervoso central. No entanto,
sua aplicacdo é limitada devido a efeitos adversos indesejaveis. Atualmente, fitocanabinoides

com psicoatividade fraca ou ausente sdo considerados promissores como agentes terapéuticos.



12

O canabidiol despertou particular interesse como componente ndo psicoativo (Lima et al.,
2021). Ao contrério do tetrahidrocanabinol, o canabidiol exerce efeitos farmacol6gicos sem
atividade intrinseca significativa. Suas propriedades terapéuticas incluem efeitos
antiepilépticos, ansioliticos, antipsicoticos, anti-inflamatérios e neuroprotetores, com
aplicacOes especificas recentes em dor (cronica e neuropatica), diabetes, cancer e doengas
neurodegenerativas, como a doenga de Huntington (Viana et al., 2022).

Além disso, o canabidiol oral pode potencializar os efeitos do tetrahidrocanabinol e altas
doses (150-600 mg/dia) mostraram efeitos terapéuticos para epilepsia, insénia e transtorno de
ansiedade social, embora também tenham sido associadas a sedacéo (Silveira et al., 2022). Os
trés métodos de administracdo mais comuns s&o inalagdo por fumo, inalacéo por vaporizacao e
ingestdo de produtos comestiveis. A escolha do método pode afetar o inicio, intensidade e
duracdo dos efeitos psicoativos, bem como o potencial de dependéncia e consequéncias
negativas associadas ao uso (Lima et al., 2021).

A pesquisa farmacocinética de canabinoides enfrenta desafios devido a baixas
concentracdes de analitos, metabolismo répido e extenso, tornando dificil a separacdo dos
compostos de interesse nas matrizes bioldgicas. A absorcdo eficiente do tetrahidrocanabinol
dos pulmdes para o sangue durante o fumo é notada, atingindo niveis plasmaticos
imediatamente apds a inalacdo. Embora o fumo seja comum, o uso de vaporizacdo esta
crescendo (Pessoa et al., 2021; Pombo-De-Oliveira; Koifman, 2017).

Os canabinoides sdo geralmente inalados ou tomados por via oral. Outras vias, como
retal, sublingual, transdérmica, colirios e aerossois, tém sido pouco estudadas e tém pouca
relevancia préatica. A farmacocinética do tetrahidrocanabinol varia com a via de administracgéo,
com a inalacdo causando efeitos rapidos e a ingestao oral manifestando-se em um periodo mais
longo (Lopes et al., 2022).

Além disso, tanto o tetrahidrocanabinol quanto o canabidiol, dois compostos ativos da
Cannabis, podem ter impactos positivos nos processos subjacentes ao transtorno de estresse
pos-traumatico, facilitando o aprendizado da extingdo do medo, crucial para a recuperacao
(Nascimento; Dalcin, 2019).

O uso terapéutico da Cannabis é uma alternativa comum relatada por muitos pacientes
com doenca inflamatoria intestinal (DI1), proporcionando melhora na dor, diarreia e apetite. Os
canabinoides exogenos influenciam o sistema endocanabinoide (ECS). Estudos
epidemiolégicos indicam que 15-45% dos pacientes com DIl usam Cannabis, com relatos

clinicos sugerindo beneficios no bem-estar e sintomas relacionados. Modelos pré-clinicos em
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animais demonstraram efeitos anti-inflamatérios da Cannabis, reforcando seu potencial
beneficio em pacientes com DIl (Viana et al., 2022; Lima et al., 2021).

O ECS envolve receptores canabinoides, ligantes canabinoides endogenos,
endocanabinoides (eCBs) e suas enzimas de sintese e degradacdo. Os eCBs, como anandamida
(AEA), oleoiletanolamina (OEA) e palmitoiletanolamina (PEA), sdo produzidos "sob
demanda” em resposta a despolarizacdo da membrana, originando-se principalmente da
hidrolise dos fosfolipidios da membrana (Silveira et al., 2022; Santos, 2022).

O potencial da Cannabis medicinal no tratamento de condi¢des psiquiatricas esta se
tornando mais compreendido. Pais de criangas com problemas comportamentais graves
questionam a prescri¢do de Cannabis medicinal para seus filhos, com alguns relatando o uso
de produtos ndo regulamentados (Rocha Junior et al., 2022; Queiroga, 2022).

O tetrahidrocanabinol, principal constituinte psicoativo da Cannabis, pode causar
efeitos colaterais sérios, enquanto o canabidiol, outro extrato de Cannabis, oferece beneficios
com efeitos adversos toleraveis. O canabidiol possui propriedades anti-inflamatorias,
neuroprotetoras e ansioliticas, sendo potencialmente eficaz em jovens com transtornos
psiquiatricos, onde a ansiedade é proeminente (Moraes et al., 2022; Pinheiro et al., 2017).

A insbnia, um disturbio do sono, é comumente tratada com Cannabis, embora poucos
estudos tenham examinado a eficécia das formulacGes de canabinoides. Relatos de melhoria na
qualidade do sono foram associados ao tetrahidrocanabinol e canabidiol, sozinhos ou em
combinacdo. A adicdo de canabinol e tetrahidrocanabinol em conjunto foi relatada como
causadora de maior sonoléncia do que o tetrahidrocanabinol isolado (Le&o et al., 2016; Silva et
al., 2018).

Ao prescrever medicamentos, é crucial considerar que o tetrahidrocanabinol tem efeitos
psiquiatricos, exigindo doses menores. Na doenca de Alzheimer, é bem tolerado em termos de
alteracdes comportamentais e deficits de atencdo. O canabidiol pode ser prescrito em
quantidades maiores, pois ndo altera a consciéncia, levando em conta o histérico médico do
paciente, pois as respostas ao tratamento variam (Urbi et al., 2019).

Os eCBs e seus receptores estdo distribuidos pelo corpo humano, desempenhando um
papel homeostatico. Estudos sugerem que deficiéncias no sistema eCB estdo associadas a
distdrbios como enxaqueca, fibromialgia, sindrome do intestino irritavel e depressao, indicando
0 potencial terapéutico da Cannabis nessas condi¢fes (Knupp et al., 2019).

O sistema endocanabinoide (ECS) representa uma interconexdo entre a
psiconeuroimunologia e a medicina mente-corpo. Ele é composto por receptores, ligantes

enddgenos e enzimas metabolicas desses ligantes. Estimular os receptores canabinoides
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desencadeia uma variedade de processos fisiologicos. O receptor canabinoide tipo 1 (CB 1) é o
receptor acoplado a proteina G mais prevalente, expresso principalmente no sistema nervoso
central, com densa expressdo em areas como a substancia negra, globo palido, hipocampo,
cortex cerebral, putdmen, caudado, cerebelo e amigdala. O CB 1 também é encontrado em
células ndo neuronais, como adipdcitos, hepatdcitos, tecidos conjuntivos, musculoesqueléticos
e gonadas (Yassin et al., 2019).

Apesar do amplo uso de Cannabis e agentes canabinoides para aliviar sintomas ou tratar
doencas, sua eficacia para indicacGes especificas ndo € totalmente estabelecida. No caso da dor
cronica ndo relacionada ao céancer, o efeito analgésico permanece ambiguo, abrangendo
diversas formas de Cannabis, como fumada, extratos oromucosos de medicamentos a base de
Cannabis, nabilona, dronabinol e um novo analogo de tetrahidrocanabinol (Sohler et al., 2018).

O wuso de canabinoides é geralmente bem tolerado, com efeitos adversos
predominantemente leves a moderados. No geral, as evidéncias indicam que os canabinoides
sdo seguros e moderadamente eficazes no tratamento da dor neuropatica, com algumas
indicacdes preliminares de eficacia na fibromialgia e na artrite reumatoide (Souza et al., 2019;
Poli et al., 2018).



15

5 CONSIDERACOES FINAIS

Esta pesquisa delimitou seu escopo temporal a partir de 2015, ano marcado pela
liberacdo judicial para importacdo de produtos contendo tetrahidrocannabinol e canabidiol,
assim como a reclassificacdo do canabidiol pela ANVISA. A anélise de 20 artigos destacou o
uso da Cannabis medicinal para tratamento de diversas condigdes, evidenciando a crescente
relevancia desse campo.

Dentre os diversos estudos examinados, a fibromialgia, cancer avancado em cuidados
paliativos e colite ulcerativa foram abordados em dois estudos cada, destacando-se a
diversidade de aplicacOes terapéuticas. Observou-se que, em 12 dos 20 artigos, a combinagéo
de tetrahidrocanabinol com canabidiol foi prescrita, ressaltando a importancia dessa associa¢do
na pratica clinica.

O tetrahidrocanabinol, reconhecido como componente psicoativo da Cannabis, enfrenta
limitacOes devido a efeitos adversos, enquanto o canabidiol, destacado como néo psicoativo,
apresenta propriedades terapéuticas abrangentes, incluindo antiepilépticas, ansioliticas e anti-
inflamatdrias. A pesquisa também evidenciou o potencial terapéutico do canabidiol em
condigdes como dor, diabetes, cancer e doengas neurodegenerativas.

A administracdo de canabinoides por diferentes métodos, como inalagdo, ingestéo oral
e vaporizagdo, influencia o inicio, intensidade e duragdo dos efeitos psicoativos, além de
impactar o potencial de dependéncia. A pesquisa farmacocinética enfrenta desafios, mas a
absorcéo eficiente do tetrahidrocanabinol durante o fumo e o crescente uso da vaporizacao sdo
observados.

Além disso, a influéncia positiva dos canabinoides, como o tetrahidrocanabinol e o
canabidiol, nos processos subjacentes ao transtorno de estresse pos-traumatico foi destacada,
ressaltando seu papel no aprendizado da extingdo do medo.

O uso terapéutico da Cannabis também se destaca em condi¢cbes como doenca
inflamatoria intestinal, proporcionando melhorias na dor, diarreia e apetite. Os
endocanabinoides, parte do sistema endocanabinoide, mostram seu papel em processos
fisiolégicos essenciais, apontando para o potencial terapéutico da Cannabis em diversas
condigdes.

Em suma, esta pesquisa oferece uma visdo abrangente e atualizada do cenario da
Cannabis medicinal, destacando sua aplicabilidade em uma variedade de condi¢cbes médicas.
O entendimento desses aspectos contribui para o avan¢o do conhecimento e orienta préaticas

clinicas mais informadas no campo da medicina canabinoide.
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