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Resumo

A presente pesquisa tem como objetivo o0 uso da Cannabis integrado ao tratamento convencional do cancer, tendo em
vista que o aumento do nimero de pessoas diagnosticadas com essa patologia levou a busca por novas alternativas
para aliviar os sintomas causados pelo tratamento quimioterapico. Diante disso, houve a necessidade de demonstrar a
eficacia e os beneficios, bem como os riscos do uso da Cannabis sativa, com base em evidéncias cientificas, a fim de
promover com seguranca a qualidade de sadde dos individuos acometidos por essa condi¢do. Para tanto, foi
necessario avaliar esta nova terapéutica, comprovando sua atividade para o alivio de sintomas causados pela
quimioterapia em paciente oncoldgicos, identificando os riscos e beneficios. Realiza-se, entdo, uma pesquisa
bibliogréafica pelo método de revisdo integrativa. Diante disso, verifica-se a relevancia deste composto no controle de
nauseas e vomitos e atividade analgésica, além da a¢do antitumoral e diminui¢do da insdnia, ansiedade e depressdo. O
que imple a constatagdo de que apesar de apresentar atividades terapéuticas comprovadas por pesquisas, ha a
necessidade de mais estudos para melhorar a compreensao sobre o farmaco, assegurando a eficacia e seguranca da
utilizagdo da Cannabis.

Palavras-chave: Neoplasia; Canabidiol; Canabinoides; Cannabis; Antineoplasicos.

Abstract

The present research aims at the use of cannabis integrated with conventional cancer treatment, considering that the
increase in the number of people diagnosed with this pathology has led to the search for new alternatives to relieve
symptoms caused by chemotherapy. Therefore, there was a need to demonstrate the efficacy and benefits, as well as
the risks of the use of Cannabis sativa, based on scientific evidence, in order to safely promote the quality of health of
individuals affected by this condition. Therefore, it was necessary to evaluate this new therapy, proving its activity for
the relief of symptoms caused by chemotherapy in cancer patients, identifying the risks and benefits. A bibliographic
research is then carried out using the integrative review method. Therefore, it is verified the relevance of this
compound in the control of nausea and vomiting and analgesic activity, in addition to the anti-tumor action and
decreased insomnia, anxiety and depression. This has imposed the finding that despite presenting therapeutic activities
proven by research, there is a need for further studies to improve understanding of the drug, ensuring the efficacy and
safety of cannabis use.

Keywords: Neoplasy; Cannabidiol; Cannabinoids; Cannabis; Antineoplastics.

Resumen

La presente investigacién tiene como objetivo el uso de cannabis integrado con el tratamiento convencional del
cancer, considerando que el aumento en el nimero de personas diagnosticadas con esta patologia ha llevado a la
busqueda de nuevas alternativas para aliviar los sintomas causados por la quimioterapia. Por lo tanto, era necesario
demostrar la eficacia y los beneficios, asi como los riesgos del uso de Cannabis sativa, con base en la evidencia
cientifica, con el fin de promover de manera segura la calidad de la salud de las personas afectadas por esta condicion.
Por lo tanto, fue necesario evaluar esta nueva terapia, demostrando su actividad para el alivio de los sintomas
causados por la quimioterapia en pacientes con cancer, identificando los riesgos y beneficios. A continuacion, se
realiza una investigacion bibliografica utilizando el método de revision integradora. Por lo tanto, se verifica la
relevancia de este compuesto en el control de las nduseas y los vomitos y la actividad analgésica, ademas de la accion
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antitumoral y la disminucion del insomnio, la ansiedad y la depresién. Esto ha impuesto el hallazgo de que, a pesar de
presentar actividades terapéuticas probadas por la investigacion, existe la necesidad de mas estudios para mejorar la
comprension de la droga, garantizando la eficacia y la seguridad del consumo de cannabis.

Palabras clave: Neoplasia; Cannabidiol; Cannabinoides; Cannabis; Antineoplasicos.

1. Introducéo

O cancer é uma das principais causas de morbidade e mortalidade em todo o mundo (Word Health Organization
[WHQ], 2022). Sendo definido como um conjunto de doencas caracterizadas pelo crescimento desordenado de células no
organismo, que se multiplicam rapidamente, podendo ser incontrolaveis e agressivas, devido ao seu alto potencial de invadir
tecidos e drgaos (INCA, 2020).

Individuos diagnosticados com neoplasia maligna, dependendo do estdgio, tipo de tumor, invasdo em tecidos
adjacentes, metastase, tratamento e procedimentos diagnésticos, sofrem com os sintomas debilitantes causados pela patologia.
Também passam por tratamentos, que muitas vezes causam efeitos adversos. Todos esses fatores, resultam em dores intensas,
nduseas, vomitos, perda de apetite, depressdo, ansiedade, colapso e varios outros sintomas nos pacientes. Essas manifestagdes
clinicas implicam na perda do bem-estar do paciente, diminuicdo da expectativa de vida e consequentemente a piora do
progndstico (Doneda & Dorigon, 2021).

Diante disso, ressalta-se a utilizacdo milenar de plantas para o tratamento e a cura de enfermidades, gerando assim,
um conhecimento empirico das espécies medicinais. Nas antigas civilizagdes este era o Unico recurso terapéutico disponivel
para eles, porém & medida que a humanidade e os recursos de tecnologia foram avangando, os efeitos farmacoldgicos de
diversas plantas puderam ser compreendidos, levando ao registro de varios fitoterapicos. Sendo assim, a eficacia de produtos
naturais esta se tornando cada vez mais esclarecida por meio da comunidade cientifica, preservando o conhecimento das
civilizagbes mais antigas (Almeida, 2003). Dessa forma, plantas com propriedades medicinais e/ou terapéuticas tém sido cada
vez mais estudadas e utilizadas com o objetivo de amenizar sinais e sintomas, assim como os efeitos colaterais de variadas
doencas (Oliveira & Lima, 2016). A Cannabis sativa é uma herbacea nativa da Asia, amplamente distribuida geograficamente,
e pertence ao género Cannabis sp., que abrange trés outras espécies de plantas - C. indica, C. ruderalis e C. afghanica, com
caracteristicas geogréaficas, morfolégicas, quimiotipicas respectivamente distintas (Pinto, 2016; Avello et al., 2017; Kis et al.,
2019;). Popularmente referida como maconha, possui importante valor terapéutico e é uma das plantas mais antigas conhecidas
pelo homem (Small, 2015; Pain, 2015). No passado, utilizada para aliviar dores, inflamacfes, nauseas, problemas
gastrointestinais, colicas e muitos outros problemas de satde (Doneda & Dorigon, 2021).

Através dos avangos tecnologicos nas areas de farmacologia e quimica, a Cannabis tem se mostrado cada vez mais
eficaz no tratamento de diversas patologias, permitindo a execucdo de estudos mais aprofundado sobre a planta, auxiliando
para a aceitacao de seu uso terapéutico (Oliveira & Lima, 2016). No entanto, seus efeitos psicoativos e as restricdes legais a ele
associadas limitam sua aplicacéo clinica atual.

As propriedades medicinais desta planta estdo diretamente relacionadas aos seus mais de 420 compostos quimicos
existentes, incluindo fitocanabindides, fendis ndo-canabindides, hidrocarbonetos, alcoois, terpenos, compostos nitrogenados,
acucares, aminoacidos, proteinas, glicosideos, vitaminas, aldeidos, cetonas, ésteres, esteroides, acidos simples e graxos e
pigmentos (Honorio et al., 2006).

A dor pode ser definida como uma préatica subjetiva, associada a uma leséo tecidual real ou potencial, caracterizada
por uma experiéncia, uma sensacdo, verdadeiramente subjetiva e pessoal, produzida pelo disparo de terminagdes nervosas
sensiveis a esses estimulos, e classificada de acordo com sua localizagdo, tipo, intensidade, periodicidade, difusdo e
caracteristicas (Trindade et al., 2013). E um sintoma frequentemente relatado pelos pacientes durante o tratamento e progressdo

da doenca, podendo ser resultado direto do tumor ou efeito colateral do tratamento (Kumar, 2011).

2


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i15.36852

Research, Society and Development, v. 11, n. 15, 121111536852, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i15.36852

O canabidiol (CBD) e o delta-9-tetrahidrocanabinol (9-A-THC) sdo canabinoides, compostos ativos encontrados no
género de plantas de Cannabis. O potencial médico dos canabindides em diversas condi¢Ges tém despertado cada vez mais
atencdo, principalmente em cuidados paliativos, pois suas propriedades analgésicas e anti-eméticas estdo relacionadas ao seu
papel modulador na neurotransmissdo. Enquanto o 9-A-THC é o principal componente psicoativo responsavel pela euforia
associada a Cannabis, o0 CBD é um componente ndo euférico, o que o torna objeto de pesquisa (Sammuor, 2021). A sintese e
manipulacdo dessas substancias podem controlar seus efeitos psicoativos, adaptando as moléculas as necessidades clinicas
atuais, maximizando os efeitos desejados e minimizando a ocorréncia de efeitos adversos. (Pinto, 2016).

A planta tem uso terapéutico limitado e seu consumo € ilegal em muitas regides, como é o caso do Brasil, onde os
pacientes tém diversas dificuldades na obtencdo da planta. Dentre as suas propriedades conhecidas, ela é utilizada para atingir
uma relacdo entre os efeitos benéficos, porém, devido ao uso prolongado e doses elevadas, podem ocorrer efeitos adversos.
(Hondrio et al., 2006)

Em 2019, a ANVISA emitiu autorizacbes sanitérias para fabricacdo e importacdo de produtos a base de compostos
medicinais de Cannabis, com requisitos para sua comercializagdo, prescricdo, dispensacdo, monitoramento e fiscalizacdo
(Anvisa, 2019). As drogas conhecidas como dronabinol ou THC sintético foram os primeiros canabindides sintéticos e sao
consideradas importantes para a qualidade de vida desses pacientes devido as suas propriedades antieméticas em pacientes
submetidos a quimioterapia (Becker & Nardin, 2011; Souza, 2017).

Este trabalho tem por finalidade fazer uma reviséo de literatura analisando os beneficios da Cannabis Sativa e seu uso
terapéutico integrado ao tratamento convencional para o alivio de sintomas causados pelo cancer, descrevendo a importancia

do seu uso medicinal e suas a¢des farmacoldgicas, assim como seus efeitos adversos.

2. Metodologia

Foi desenvolvida uma revisao de literatura bibliogréafica pelo método revisdo integrativa, qualitativa e exploratéria,
que, segundo Fonseca (2002), é feita por meio de levantamento de referenciais tedricos que foram analisados e publicados em
meios escritos e eletrébnicos como livros, artigos cientificos e pagina da web local na rede Internet com o objetivo de reunir
informacgdes ou conhecimentos prévios sobre a questdo para a qual se busca a resposta. Esse método de revisdo tem como base
evidéncias cientificas e é considerado um instrumento eminente no &mbito da salde.

A pesquisa foi realizada em consulta eletronica, utilizando artigos do Scientific Electronic Library Online (Scielo),
Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE/Pubmed), Google académico, além de dados obtidos do
site do Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA), Word Health Organization (WHO), com auxilio

ERINNT3

dos seguintes descritores de saide conforme o DeCS: “canabinoides”, “canabidiol”, “delta 9 tetra-hidrocanabinol”, “Cannabis
sativa”, “antineoplasicos”, “agentes quimioterapicos”, “cancer”, “neoplasias”, “opg¢des terapéuticas”.

Para inclusdo neste estudo, foram utilizados artigos publicados entre 2001 e 2022, sendo a Gltima pesquisa realizada
em outubro de 2022, artigos originais e completos disponiveis gratuitamente nos idiomas portugués, inglés ou espanhol, e
estudos realizados em pacientes com cancer, independentemente da idade e tipo de CA, que utilizaram a planta medicinal
associada ao tratamento convencional, e que mostraram alguma evidéncia na eficacia da sua utilizagdo. Foram excluidos
artigos duplicados, ou que ndo estavam disponiveis de forma completa, livre e gratuita, artigos cujos resumos e contexto ndo
correspondiam aos objetivos buscados.

A Figura 1 foi desenvolvida pra melhor organizacéo e compreensdo das etapas seguidas a partir dos critérios de busca,

andlise e selecdo dos artigos que foram utilizados nessa revisao.
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Figura 1 - Processo de selegdo de estudos.
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Fonte: Autores.

Os artigos foram selecionados com base na anélise do contetido, apds uma leitura integral e minuciosa, contribuindo
para extracdo de informacGes e citacdes embasadas nos dados cientificos relacionados ao uso da Cannabis sativa no tratamento
de pacientes oncoldgicos (Souza & Carvalho, 2010). Os resultados obtidos ao final do presente estudo foram apresentados no
formato de relat6rio, descrevendo o problema inicial, realizando-se sobre a teméatica com base na literatura, seguindo as

normas estabelecidas para a pesquisa, mantendo-se fiel as cita¢Ges e ideias dos autores dos artigos pesquisados.

3. Resultados e Discussao

O sistema endocanabindide (SE) desempenha um papel fundamental nos processos inflamatérios e inclui os
receptores canabindides CB1 e CB2 e diferentes enzimas envolvidas na sintese, recaptacéo e degradacéo de canabinoides. O
sistema endocanabindide pode ser alvo de diferentes patologias, em particular para o cancer, com diferentes niveis de
desregulacdo que podem envolver os receptores canabinodides ou as enzimas. O THC é o canabindide mais abundante e o
primeiro constituinte psicoativo isolado em 1964, que se liga aos receptores CB1 e CB2. O THC, com seu metabélito THC 11-
oic, poderia explicar os efeitos analgésicos, antieméticos e antiglaucomatosos ou a acdo anestésica. O CBD atua como
antagonista dos receptores CB1 e CB2 e desempenha atividade no sistema endocanabindide através da inibicdo da enzima
FAAH que hidrolisa o endocanabindide anandamida, aumentando assim os endocanabindides, que normalmente tem uma curta
vida util (Nigro et al., 2021).

Além da agdo no sistema endocanabindide, existem diferentes alvos do CBD, como canais 5-HT1A, TRPV1A, D2,
Al, MOR, PPAR v, sodio e célcio (Figura 2). Esses diferentes alvos enddgenos sublinham as acdes do CBD na ansiedade,
depressdo, dor, memoéria e metabolismo. A ativacdo de receptores CB1/2 e potencial receptor transitério (TRP), talvez
vanildide 1, poderia inibir alguma invasdo e metastase de células cancerigenas, atuando em diferentes vias envolvidas na
angiogénese, vascularizagdo tumoral e capacidade das células tumorais de destruir as membranas da matriz. Além disso, a
ciclooxigenase 2 (COX-2) pode desempenhar um papel critico no comportamento dos endocanabindides no cancer (Nigro,

Formato, Crescente, Daniele, 2021).
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Figura 2 - Varios alvos moleculares para THC e CBD.
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Fonte: Nigro, Formato, Crescente, Daniele (2021).

Na Figura 2, a representacéo esquematica dos maltiplos efeitos moleculares dos fitocanabin6ides da Cannabis Sativa

destaca um avan¢o promissor no tratamento de varias patologias, incentivando assim, a exploracdo de mais estudos.

3.1 Tratamento de nauseas e vomitos

Séo consequéncias da quimioterapia efeitos adversos como nauseas e vomitos, considerados um dos maiores medos
relatados pelos pacientes antes de iniciar os tratamentos. Sintomas esses que interferem diretamente na qualidade de vida,
causando disfuncdo fisiol6gica e perda da capacidade fisica. (Zorzetto, 2010).

O uso dos medicamentos antieméticos juntamente a quimioterapia podem melhorar os episodios de nduseas e vomitos
em cerca de 25% a 50% dos pacientes decorrentes desse tipo de tratamento. Visto que os medicamentos utilizados para tratar
pacientes com cancer afetam de forma direta o estado emocional do individuo (Mayer, Nunes, Marques, Macédo, 2015).

De acordo com os estudos multicéntricos dos autores Grimison et al. (2020) e Good et al (2019), ha uma concordancia

sobre os efeitos orais na Cannabis sativa, que resultam respectivamente em uma baixa no nimero de nauseas sem 0 uso de
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medicamentos de resgate, para a prevencdo de vOmitos induzidos por tratamento quimioterdpico. E a observacdo de uma
melhora significativa dos pacientes em relagdo a sintomas fisioldgicos, analisando o papel da cannabis sativa no manejo e
tratamento dos pacientes com cancer avancado e em cuidados paliativos.

A busca pela legalizagdo do uso da Cannabis, ou do A9-THC como agente antiemético é crescente entre muitos
oncologistas e pacientes, apesar de apresentar um efeito menor quando comparado a outros agentes terapéuticos ja existentes,
porém seu efeito pode ser potencialmente aumentado quando associado com outro antiemético. Os canabindides apresentam
um largo espectro de aplicacdo medicinal, segundo estudos de propriedades antieméticas o composto canabindide A8-THC tem
um custo-beneficio consideravelmente maior que o A 9-THC que além de utilizado como antiemético também ¢é utilizado
como estimulante do apetite, mais ndo é comercializado apenas por raz8es comerciais (Honorio et al, 2006).

O efeito antiemético exercido pelos canabindides acontecem quando os mesmos se ligam aos receptores CB; ou CB;
que se localizam no tronco encefélico. Apesar de estudos mostrarem que a eficicia dos canabindides esta levemente superior
em relacdo aos antagonistas dopaminérgicos, 0 seu uso na pratica ainda é muito limitado pela alta incidéncia de tonturas,
disfonia e alucinagbes (Mayer et al, 2015).

Sendo um canabindide sintético, o Nabilona é indicado para o tratamento de nauseas e vémitos induzidos por
quimioterapia em pacientes que ndo respondem aos antieméticos convencionais, apresenta-se como farmaco de nome
comercial Cesamet®, uma variacdo da estrutura do THC e também um agonista dos receptores CB1, assim como o Dronabinol
que tem sua estrutura idéntica ao THC natural, comercializado e distribuido na forma de capsulas pela Abbott Laboratories
com o0 nome de Marinol® tendo a mesma finalidade de tratamento do Nabilona. (Souza, 2017). Resultados de estudos
comparativos entre 0 THC e antieméticos disponiveis, apontam que o THC apresenta efeito antiemético igual ou superior a
medicamentos presentes no mercado (Piedra, Arenas, Garcia, Gardufio, Ledn, 2009).

3.2 Atividade analgésica dos canabinoides

A atividade analgésica exibida por compostos canabinoides vem sendo amplamente estudada. A classe de farmacos
analgésicos é uma das mais vendidas no mundo, gerando centenas de bilhdes de délares. Historicamente, alguns compostos
alucindgenos, como o épio e a morfina, tém sido associados a analgesia. De acordo com a portaria SAS/MS n° 1083, de 02 de
outubro de 2012, os opiodides possuem regulamentacdo para terapia de dores crénicas, a partir de degrau 2 e 3 no Degrau da
Escala Analgésica da Organizacdo Mundial de Saide (OMS) (Ministério da Saude, 2012). Diante dos perigos potenciais
referentes a utilizacdo de opioides, tornou-se necessaria a reducdo do seu uso, a fim de evitar casos de vicio ou tolerancia que
gere 0 aumento de doses. Neste contexto, a cannabis apresenta expressiva relevancia, visto que, recentemente foi comprovada
eficdcia no tratamento de dores cronicas em adultos pela National Academies of Science (NAS). Este foi o ponto crucial para
pesquisas e mudancas na estrutura molecular dos canabindides, objetivando a ampliacdo da atividade analgésica e reducdo da
psicoatividade e dependéncia causada pela droga (Wiese & Wilson-Poe, 2018)

Segundo Matos (2017), foi observado que o canabidiol tem a capacidade de ativar receptores de canais idnicos e 0s
receptores vanildides do tipo 1 (TRPV1), que compdem os estimulos nociceptivos. Esses estimulos resultam na percepcao da
dor, representando assim um importante esclarecimento sobre seus efeitos no alivio da dor. Em alguns estudos envolvendo
pacientes com dor cronica ocasionada pelo tratamento do cancer, submetidos a terapia analgésica poupadora de opioides
observou que a suplementagdo analgésica a base de Cannabis resultou redugdo da dor, espasmos musculares, melhora do
humor e da qualidade do sono e aumento da disposi¢do dos pacientes. Em outros estudos, foi observado que em usudrios de
cannabis com dor cronica houve uma reducédo satisfatoria da dor e do uso de opioides, menos efeitos colaterais e aumento na
qualidade de vida, além de diminuir o uso de outros farmacos.
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Atualmente, o spray bucal Sativex® da Bayer é o Unico medicamento comercializado contendo o CBD, composto por
56% de A9-THC e 50% de CDB. O seu uso € indicado para tratamento da dor em pacientes adultos com cancer em estagios

avancados, tratamento da dor neuropatica e espasmos em pacientes com esclerose multipla. (Matos et al., 2017).

3.3 Acdo antitumoral

Nos ultimos anos é crescente os estudos e pesquisas realizados sobre os efeitos dos canabindides e suas atividades
anticancer. Com base em ratos de laboratério com cancer geneticamente modificados, em xenotransplantes os canabindides
dificultam o crescimento tumoral, angiogénese e metéstase, além disso exerce fungdo anti-proliferativa, pr6-apoptética, anti
migratoria e acOes anti-invasivas em diversas células cancerigenas (Caffarel, Andradas, Gémez, Guzman, Sanchez, 2012). Os
canabindides destroem células neoplasicas, sem danificar significativamente as células ndo neoplasicas, ou seja, as células
saudaveis. Esta acdo foi revelada por muitas abordagens bioquimicas e farmacolégicas, principalmente por determinacéo da
expressdo do receptor de canabindide nos tumores, e utilizando agonistas e antagonistas seletivos dos receptores dos
canabindides inibindo o crescimento de tumores como: carcinoma do pulmao, glioma, epitelioma, na tiredide, de pele,
pancreatico, linfoma e melanoma (Guzman, 2006).

Uma pesquisa especifica sobre tumores cerebrais malignos (gliomas) analisou a ac¢do antitumoral canabindide. Os
gliomas apresentam altas taxas de morbidade e mortalidade, provenientes de células gliais, s&o caracterizados pelo conjunto de
tumores primarios heterogéneos do sistema nervoso central (SNC). Apesar dos avangos no diagnostico e das novas formas de
tratamento, diante os gliomas existentes o glioblastoma é o mais constante e perigoso apresentando um prognéstico
complicado, por isso sdo necessarias novas oportunidades para o desenvolvimento de terapias efetivas para gliomas malignos
(Silva et al., 2010).

Segundo pesquisas realizadas pela AACR (American Association for Cancer Research) a utilizacdo do THC inibe a
proliferacdo de células malignas causadoras de cancer de mama. O artigo descreve o procedimento e seus resultados, que
consistiu em varias linhas de células de mama humana incubadas juntamente com o THC e estimou-se 0 nimero de células
viaveis. Como resultado, a diminui¢do na proliferacdo em todas as células tumorais testadas, sendo as mais sensiveis ao TSH
aquelas com o fen6tipo mais agressivo (ER). E as células saudaveis foram as mais resistentes ao tratamento canabindide, nao
alterando assim, o perfil do ciclo celular das células epiteliais mamérias humanas (Caffarel, Sarrid, Palacios, Guzmaén,
Sanchez, 2006).

Em 2013 foi realizado na Asia um estudo pelo Colégio de Medicina da Universidade Catlica da Coréia, onde
analisou-se as células malignas do cancer de estdmago resistentes a quimioterapia, e foram medidas com uma forma sintética
do A 9-THC (principal ativo da cannabis). Com isso notou-se uma importante reducdo na taxa de sobrevivéncia das células
expostas a substancia, comprovando também que doses maiores de THC conduziram o aumento da mortalidade de células
cancerigenas, ou seja, evidencia um efeito positivo do THC no tratamento do cancer de estbmago, principalmente nos casos

que nao respondem ao tratamento convencional (Santos & Miranda, 2016).

3.4 Ansiedade, insbnia e depressdo

A Cannabis sativa era muito utilizada antes mesmo da descoberta de medicamentos antidepressivos, para tratamento
de distarbios da depressao, ansiedade e insdnia. Ao passar do tempo foram realizados estudos clinicos com o THC que
apontaram resultados inespecificos, positivos e negativos. Alguns pacientes relatam melhorias do humor, ja outros descrevem
efeitos desagradaveis como ansiedade e panico (Celestino et al., 2021).

A influéncia da Cannabis no comportamento neurolégico pode ser explicada pela presenca de receptores

canabindides no cérebro, com alta expressdo destes em regiGes como hipocampo, cortex, hipotdlamo, amigdala e ganglio
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basal (Sunaga, 2018). Existem dois principais canabindides encontrados na planta, sendo eles o canabidiol (CBD) que ndo
altera o estado de atencéo e constitui cerca de 40% dos extratos da Cannabis e o A9-tetrahidrocanabinol (THC) responséavel
pelos efeitos associados a psicoatividade e a alteracdo do estado de consciéncia. S8o0 substancias antagonistas, enquanto o
THC causa estado de euforia, 0 CBD inibe e bloqueia o senso de humor. Diante disso entende-se que a associa¢do de ambos
pode modular os efeitos adversos do THC enquanto analisa-se os efeitos desejados desses, associados aos mais de 150
compostos de fitocanabindides menores (Ferreira & Santos, 2021).

Através de estudos com voluntarios sadios foi descoberto a capacidade do CBD em reduzir a ansiedade e inibir os
efeitos causados pelas psicoses, utilizando 1 mg/kg de canabidiol por via oral juntamente a uma dose de 0,5 mg/kg do A9-
THC. Essa combinagdo resultou na redugo significativa da ansiedade e dos sintomas psicoticos desencadeados pelo A9-
THC, notando-se também que seus niveis plasmaticos ndo foram modificados pelo CBD, sugerindo, assim, um efeito
ansiolitico e antipsicético préprio do CBD (Matos et al., 2017). Além disso, segundo Moreira e Grieb (2009), foi observado
que a administragdo de doses baixas de A9-THC com acdo agonista em receptores CB1 resultou em efeitos ansioliticos,
enquanto as doses altas promoveram comportamentos ansiogénicos. Esta acdo decorre da ativacdo de receptores do tipo CB1,
TRPV1 e 5TH1a (Blessing et al., 2015).

Nos ultimos dez anos se tornou crescente uma nova perspectiva terapéutica com a sintese de farmacos que modulam o
sinal canabindide por inibicdo ou ativacdo das enzimas que sintetizam e degradam os endocanabindides e dos receptores

canabindides, os farmacos que se destacam sdo: (Fonseca et al., 2013).

Quadro 1 - Utilizacdo terapéutica dos medicamentos derivados da Cannabis sativa.

Nome comercial Denominagdo Comum Uso Terapéutico

Internacional

1Marinol® Dronabinol Estimulacdo do apetite e antiemético em doentes oncologicos e
com SIDA

1Cesamet® Nahilona Estimulacdo do apetite e antiemético em doentes oncologicos e
com SIDA

Sativex® THC e Canabidiol Tratamento da rigidez muscular e dor neuropatica em doentes

com Esclerose Miltipla; Analgésico em doentes oncoldgicos
terminais

Fonte. Adaptado de Fonseca et al. (2013, p. 100).

O Quadro 1 fornece um resumo sobre 0 uso terapéutico, nome comercial e a denominagdo comum internacional dos
medicamentos abordados anteriormente, que sdo derivados da Cannabis Sativa utilizados para o tratamento de doengas como o

cancer, AIDS e esclerose multipla.

4. Considerac0es Finais

Os dados coletados nesta reviséo evidenciam que os canabindides poder&o ser uma importante opcéo terapéutica no
futuro. Os avancos farmacoldgicos relacionados ao uso terapéutico da Cannabis sativa criam uma perspectiva de que 0s
farmacos a base de fitocanabindides e canabindides sintéticos possam ser utilizados em associacdo aos regimes
quimioterapicos resultando em um decréscimo significativo na resisténcia a quimioterapia, com reducéao dos efeitos adversos
como dor, nausea, vomito, insdnia, neuropatia e ansiedade, além de evidéncias convincentes de que os canabindides exercem

atividade antitumoral como bloqueio da proliferagdo de células cancerigenas, metéstases e angiogénese.

8


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i15.36852

Research, Society and Development, v. 11, n. 15, 121111536852, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i15.36852

A Cannabis demonstrou ser eficaz no aumento dos efeitos analgésicos dos agonistas opidides e dos anti-
inflamatorios ndo esterdides. Com pouco ou nenhum potencial de overdose e efeitos colaterais em comparagdo com 0s
opitides, podendo oferecer tratamentos mais aceitdveis e menos viciantes para a dor cronica, bem como, uma opgéo para
pacientes resistentes aos analgésicos existentes no mercado.

Embora, seja reconhecido cientificamente que 0os compostos canabindides tém um imenso potencial terapéutico, o
seu uso ainda é bastante restrito. Isso se deve aos obstaculos impostos devido aos efeitos colaterais induzidos por esses
compostos, principalmente os efeitos psicotrdpicos. Por isso, ha necessidade de mais estudos para melhorar a compreenséo
sobre o farmaco, e assegurar a eficacia e seguranca da utilizagdo desses compostos em pacientes no tratamento a longo prazo,
como por exemplo comprometimento da memoria de curto prazo, diminuicdo da concentracdo, falta de coordenagéo motora e
sedagéo.

A Cannabis pode ser uma alternativa futura em sistemas publicos de saude auxiliando no tratamento de diversas
doengas, porém ainda sofre uma grande resisténcia, por se tratar de uma planta associada a violéncia, dependéncia e crime

organizado.
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