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INTRODUCAO

A Cannabis sativa L. (C. sativa) é comumente
conhecida como maconha e tem significativo valor
terapéutico. E uma das plantas mais antigas
conhecidas pelo homem (SMALL, 2015; PAIN,
2015), nativa da Asia Central, india e China, mas
pode ser encontrada em todo o mundo, sendo
utilizada para diversas finalidades, sendo utilizada
todas as partes das plantas (BARRETO, 2002). A
cannabis chegou ao Brasil com as caravelas
portuguesas em 1500, e a planta foi considerada
exOtica, e também por meio de escravos que
transportavam sementes de plantas em bonecas de
pano (CARLINI, 2006; BALBINO,2014).

A cannabis possui diversas espécies, sendo as
mais comuns a C. sativa, C. indica e C. ruderalis
(MACEDO, 2010). Hoje, sabe-se que 0 género
contém aproximadamente 36 espécies (TROPICOS,
2018), sendo a C. sativa a mais popular no Brasil. A
planta pertence a familia Cannabinaceae, podendo
atingir uma altura de até cinco metros, é considerada

didica, ou seja, as plantas masculinas e femininas

separadas, sendo que a feminina possui uma maior
concentracdo de compostos psicoativos (COSTA,
1970).

C. sativa tem sido usada como fonte de fibras,
alimentos, 6leos e remédios, bem como para fins
recreativos e religiosos ao longo dos séculos
(PILUZZA etal., 2013), a mesma, contém uma série
de compostos quimicamente ativos, como
canabinoides, terpenoides, flavonoides e alcaloides
(ANDRE et al., 2016), os compostos mais ativos séo
0S canabinoides, uma classe de compostos
terpenofendlicos, que se acumulam principalmente
na cavidade do tricoma das flores femininas
(TAURA et al., 2007; BRENNEISEN, 2007).

100
identificados até o momento, 0 mais potente € o

delta-9-tetrahidrocanabinol (A9-THC), que é o

Entre os mais de canabinoides

principal
(WHITING et al., 2015). A concentracdo de

compostos psicoativos (canabinoides) na Cannabis

responsavel pelos efeitos psicoativos

também pode variar de acordo com fatores genéticos
e/ou ambientais, mas outros fatores que podem

influenciar na concentracdo € o tempo de cultivo
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(maturacdo da planta) e o tratamento amostral
(secagem,
analiticas) (NAHAS, 1984).

Embora a C. sativa seja descrita na literatura

estocagem, extracdo e condigches

com atividade farmacologica em diversos sistemas,
incluindo o imunolégico e reprodutivo, mas a
maioria dos estudo estdo relacionados com efeitos
farmacoldgicos que atuam no sistema nervoso central
(IVERSEN, 2003), como por exemplo,
analgésico (HILL et al., 1974; CLARK et al., 1981,
BROOKS, 2002), controle de espaco em pacientes
com esclerose mdaltipla (BAKER et al., 2000),
tratamento de glaucoma (HEPLER, PETRUS, 1971),
efeito broncodilatador (TASHKIN et al., 1976),
efeito anticonvulsivante (CUNHA et al., 1976;
CARLINI, CUNHA, 1981), entre outros.

Diante desse contexto, o presente estudo tem

efeito

como finalidade precipua analisar através da revisao
de literatura, os beneficios da Cannabis sativa, bem
como as propriedades farmacolégicas, mecanismo de

acao e seu potencial terapéutico.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo do tipo revisdo
bibliografica que teve por finalidade compilar o
conhecimento pré-existente sobre a tematica do
estudo. A revisdo bibliografica configura-se,
portanto, como um tipo de revisdo da literatura que
reline achados de estudos desenvolvidos mediante
diferentes metodologias, permitindo aos revisores
sintetizar  resultados sem ferir a filiacdo
epistemoldgica dos estudos empiricos incluidos
(SOARES et al., 2014).

Do ponto de vista metodoldgico, € a pesquisa
qualitativa, ou seja, o desenvolvimento de conceitos,
ideias e entendimentos por meio de padrdes de dados,
ao invés de coletar dados para validar teorias,
hipéteses e modelos preconcebidos (CARDANO,
2017).
exploratério, com a finalidade de proporcionar

Trata-se de uma pesquisa de carater
guestionamentos com este problema, tornar-se
explicito ou construir hipdteses com seu respeito ou
causar aprimoramento do tema (NETO, 2016).

O levantamento bibliogréafico foi realizado
através das bases Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Literatura Latino Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e SciVerse
Scopus, a partir dos descritores (DECS), “Cannabis
sativa”, “Fitocanabindides” e “Canabinoides”,
utilizando a estratégia de busca sob o uso dos
operadores booleanos AND e OR com 0s seguintes
pareamentos: “Cannabis sativa AND Mecanismo”
AND Fitocanabindides” AND

OR  Canabinoides”,

“terapéutico” €
“Fitocanabinoides OR
“Mecanismo”.

Como critérios de inclusdao para obtencéo da
amostra foram utilizados: artigos disponiveis na
integra nos Ultimos seis anos; em portugués e inglés;
artigos na integra e disponiveis gratuitamente que
abordassem no titulo ou resumo da tematica avaliada.
Sendo disposto como critérios de exclusdo da
amostra, monografias, teses, dissertacGes, carta ao
leitor, artigos em inglés e como o ano de publicacdo
anterior a 2016. Neste cenario, a avaliacdo da
tematica segue as seguintes especificidades: preé-
analise, onde é feito a analise, organizacao e leitura

flutuante do material selecionado, exploracdo do
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material, tratamento dos resultados, interpretacdo e
agrupamento dos contetdos.

Deste modo, o procedimento foi dividido em
etapas para poder ter uma melhor sistematizac¢do do
conhecimento acerca do tema abordado, resultando
assim em uma pesquisa, por todos os artigos

encontrados através do cruzamento dos descritores

nas bases de dados, seguindo por uma leitura dos
resumos e objetivos, e por ultimo uma leitura
completa dos artigos que atendiam aos critérios de

incluséo para realizar esta revisao.

RESULTADOS

Quadro 1: Resumo das aplicacdes terapéuticas dos fitocanabindides em vérias patologias

Aplicagdes

Terapéuticas

Fitocanabindides

Mecanismo

Referéncias

Receptor CB1 periférico,

Dor D9-THC, CBD receptor CB2, TRPV1, | Whiting et al., 2015; Starowicz; Finn, 2017
GPR55 e PPARs

Esclerose mltipla | D9-THC, CBD Receptores CB1 e CB2 | Rice; Cameron, 2018; Allan et al., 2018

Anorexia D9-THC, CBG Receptores CB1 e CB2 | Schermaet al., 2017; Brierley et al., 2017

Nauseas e vOmitos | D9-THC Receptores CB1 e CB2 | Whiting et al., 2015

Colite CBD, CBC, CBG, |Receptor CB2 Naftali et al., 2014; Pagano et al., 2016; Hasenoehrl
D9-THCA etal., 2017

Distlrbios do sono | D9-THC, CBD Receptores CB1 e CB2 | Babsonetal., 2017

?_g]udr;cige de D9-THC, CBD Receptores CB1 e CB2 %%Iitébovskl; Miiller-Vahl, 2017; Abi-Jaoude et al.,

Ansiedade CBD Receptor CB2 Lim etal., 2017

Epilepsia D9-THC, CBD, D9- | Receptores CB1 e CB2 |y ¢ al., 2012; Szaflarski et al., 2018

THCV?

Receptor CB2, dopamina

Esquizofrenia CBD e receptores de Deiana, 2013; Hudson et al., 2018
serotonina?
. Receptores CB1 e CB2, | Currais et al., 2016: Bilkei-Gorzo et al., 2017; Laun
Alzheimer D9-THC, CBD GPR3, GPR6 e GPR12 | etal., 2018; Fernandez-Ruiz, 2018
Parkinson D9-THC?, CBD, D9- | Receptores CB1 e CB2 | ) ¢ al., 2012; Fernandez-Ruiz, 2018

THCV

Fonte: Autoria propria ap6s dados extraidos da pesquisa (2022).

DISCUSSAO

Uma grande diversidade de compostos
canabinoides presentes na Cannabis sativa apresenta
sendo 0 N-
(AEA) e 2-

potencial terapéutico,

araquidonoiletanolamina

araquidonoilglicerol (2-AG) as principais enzimas
endocanabinoides (MCPARTLAND, 2001). As
acoes dos endocanabinoides sdo limitadas por um
processo em duas etapas: internalizacdo, seguida por
catabolismo, a primeira etapa ainda ndo estéd clara
(MARZO et al., 1994). Apos a internalizacdo, 0s
enzimatica

endocanabinoides sofrem hidr6lise
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através das AEA e 2-AG que sdo produzidos a partir
de células fosfolipidios de membrana, que contém
acido araquidonico, e sdo imediatamente liberados. A
amida hidrolase de acidos graxos (FAAH) e lipase de
(MAGL)
degradacdo de AEA e 2-AG, respectivamente. Os

monoacilglicerol sdo enzimas de
dois principais receptores endocanabindides sdo o
receptor canabindide tipo 1 (CB1) e o receptor
canabinoide tipo 2 (CB2) (MECHOULAM et al.,
1965).

O uso do canabnoides tem demonstrado
efeitos positivos para o tratamento de dor cronica
neuropatica (KAHAN, et al., 2014). O canabidiol
possui a capacidade de ativar receptores de canais
ibnicos que por sua vez integram Vvarios estimulos
nociceptivos, ou seja, dor causada pela estimulacdo
dos receptores, incluindo a dor e reflexos protetores,
0 que representa importante elucidacdo dos seus
efeitos no alivio da dor (MATOS et al., 2016).

Os sintomas da Esclerose Multipla (EM)
podem variam de pessoa para pessoa, porém mais da
metade das pessoas apresentam espasticidade, e 0s
medicamentos utilizados atualmente apresentam
efeitos colaterais, entretanto a C. sativa € uma opgéo,
pois varios estudos relatam o beneficio do uso
farmacologico de canabinoides em pacientes com
EM (KOPPEL et al., 2014; NIELSEN et al., 2018;
ALLAN et 2018).

medicamento, spray oral, comercializado no Canada,

al., Nabiximols é um
Nova Zelandia e outros paises europeus, onde possuli
na sua formulacéo o extrato de THC e CBD sintético,
e tem demonstrado eficicia para a reducdo dos
sintomas de espasticidade e dor em pessoas com EM.

Os canabindides estdo envolvidos no controle

geral do peso corporal, interferindo em varios

circuitos reguladores centrais e periféricos que
regulam a homeostase energética (HORN et al.,
2018; MASTINU et al., 2018). Alguns estudos tem
demonstrado resultado positivo para anorexia,
bulimia nervosa e Sindrome da anorexia-caquexia
em portadores de cancer (SAC) (INUI, 2002;
GERARD et al., 2011; SCHERMA et al., 2017;
KOCH, 2017; ANDRIES et al., 2014).

Diferentes preparacdes de C. sativa tém sido
utilizadas para o tratamento de doencas intestinais,
como dores gastrointestinais,
diarreia (COUCH et al., 2018). Os fitocanabindides

podem exercer func@es antiinflamatorias no intestino

gastroenterites e

ativando principalmente o CB2 receptor, e promover
a cicatrizagdo de feridas através da ativagdo do CB1
receptor.

O CBD e relatado na literatura como um
potencial tratamento para disturbios do sono,
principalmente no tratamento da insénia, no disturbio
comportamental do sono REM e também na
sonoléncia diurna excessiva. O THC pode diminuir a
laténcia do sono, mas a administragdo a longo prazo
pode prejudicar a qualidade do sono (CHAIT, 1990;
BARRATT et al., 1974; FREEMON, 1982).

O uso de CBD no tratamento de Sindrome de
Tourette foi relatado como uma melhora dos tiques
vocais e com condi¢des comdrbidas (diagndstico de
outras doencas para além de
(JAKUBOVSKI; MULLER-VAHL, 2017; ABI-
JAOUDE et al., 2017).

Ha estudos da cannabis podendo ter efeitos

Tourette)

ansiogénicos e ansioliticos. Como C. sativa contém
THC e CBD,

psicoativas: em baixas doses de THC tém efeitos

com diferentes propriedades

ansioliticos, altas doses tém efeitos ansiogénicas,
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enguanto o CBD tem efeitos ansioliticos em animais
e humanos devido a sua agdo sobre areas limbicas e
paralimbicas (WHITING et al., 2015).

O canabidiol

apresenta  propriedades

farmacologicas como acdo  analgésica e
imunossupressora, bem como no tratamento dos
sintomas decorrentes da epilepsia. Evidéncias pré-
clinicas apoiam o uso de canabindides no tratamento
da epilepsia, o CBD, a canabidivarina (CBDV) e o
propil

avaliados em estudos pré-clinicos e clinicos por seus

canabicromeno variante (CBCV), foram

efeitos anticonvulsivantes, no entanto, 0s

mecanismos de acdo ainda ndo sdo bem
compreendidos (FUSAR-POLI et al., 2009).

Recentemente, os endocanabinoides foram
considerados um alvo importante para o tratamento
de condicGes neurodegenerativas relacionadas a
idade, como a doenga de Alzheimer (DA) (ASO;
FERRER, 2016; FERNANDEZ RUIZ, 2018),
porém, existem controversas (PATTON etal., 2002).
Segundo Suliman et al., (2018) em seu estudo,
descreveu que uma dose baixa de THC pode
aumentar significativamente a neurogénese no
hipocampo de ratos idosos.

Outro estudo utilizando 75mg/dia ou
300mg/dia de canabidiol puro no tratamento de
pacientes com Parkinson, relatou efeitos positivos,
aliviando sintomas ndo motores como a psicose, dor,
disturbios do sono, urgéncia miccional e também a
qualidade de vida. Esse tratamento é indicado para
pacientes 0s quais ndo obtiveram resultados com
tratamentos convencionais ou que possuem grande
comprometimento da qualidade de vida (BRUCKI et

al., 2015).

CONSIDERACOES FINAIS

Apesar de vérios relatos de seu impacto
econdmico e terapéutico, atualmente, a Cannabis
permanece ilegal em varios paises, como no Brasil,
por exemplo, 0 que acaba prejudicando pesquisas
relacionadas a area. Esta revisdo resumiu o potencial
bioldgico, as propriedades farmacoldgicas e
mecanismo de acdo para as principais aplicacdes
terapéuticas.

A Cannabis sativa € uma planta com grande
potencial farmacol6gico, o que torna evidente sua
importancia para fins terapéuticos, sendo empregado
no tratamento resistente de varias terapias
convencionais, sendo considerada como uma 6tima
opcao em tratamentos alternativos.

No entanto, varios aspectos da planta ainda
precisam ser compreendidos, como mecanismo da
droga e sua interacdo com outras drogas, além de
aprimorar e padronizar a extragdo e caracterizagao
dos bioativos compostos da Cannabis sativa. O apoio
a pesquisa seria crucial para responder a varias
perguntas-chave sobre a seguranca da cannabis e

suas potenciais indicagdes terapéuticas.
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