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INTRODUCAO

A Doenga de Parkinson (DP), descrita pela
primeira vez por James Parkinson em 1817
(DURAN-FERRERAS; CHACON, 2009), ¢
um disturbio neuroldgico de carater progressivo
caracterizado principalmente pela degeneracdo
dos neurdnios localizados na regido ventral da
substancia negra da parte compacta e do l6cus
ceruleus (GONCALVEZ; ALVAREZ; ARRU-
DA, 2007).

Com essa degeneragdo ocorre a diminui¢ao
da produgdo dopaminérgica, o que resulta em
sintomas tipicos, como disturbios motores e
nao-motores (SNM) (GONCALVEZ; ALVA-
REZ; ARRUDA, 2007).

E reconhecida como a segunda doenca
neurodegenerativa mais prevalente (GHAFFA-
RI; KLUGER, 2014) e estima-se que, em 2025,
25,2 milhdes de pessoas em todo o mundo serdo
afetadas pela DP, com um aumento constante
(SU et al., 2025).

As manifestacdes clinicas da DP sdo carac-
terizadas, principalmente, pelos sintomas moto-
res tipicos que surgem com a progressdo da
enfermidade.

Esses sintomas incluem tremor em repouso,
rigidez muscular, bradicinesia e instabilidade
postural, resultantes da reducdo de dopamina
causada pela degeneragdo da substancia negra e
das alteracdes nos ganglios da base (CAMAR-
GO FILHO et al., 2019).

Os SNM também representam um conjunto
expressivo das manifestagdes e parte deles de-
corre do deposito de corpos de Lewy em dife-
rentes estruturas neurologicas, além de serem
uma consequéncia direta do uso da terapia do-
paminérgica, que pode desencadear comporta-
mentos impulsivos e compulsivos, tendo como
sintomas mais relatados a psicose, declinio cog-
nitivo, depressdo, ansiedade, distirbios do so-
no, alteracdes autonOmicas, constipagdo, dis-

fungdes urinarias ¢ sexuais, além de mani-
festagoes sensoriais (LEE; KOH, 2015).

Nas abordagens terapéuticas convencionais
usadas na DP, a principal estratégia consiste na
reposi¢do de dopamina por meio do uso de seu
precursor, a levodopa (SALAT; TOLOSA,
2013).

Apesar de promover beneficios clinicos re-
levantes, essa abordagem nao interfere na pro-
gressdo da doenca. Além disso, o uso prolon-
gado da levodopa pode resultar na diminui¢ao
de sua eficacia terapfutica e exige reajustes
frequentes nas doses prescritas (FIANI et al.,
2020).

Apesar de promover beneficios no trata-
mento, principalmente relacionado aos sinto-
mas motores, a terapia convencional ndo possui
respostas eficazes sobre os SNM, o que leva os
pacientes a buscarem alternativas terapéuticas
que fornecam beneficios compativeis com os
métodos tradicionais (FINSETH ez al., 2015).

Entre as formas alternativas disponiveis
para o tratamento da DP, destaca-se o uso da
Cannabis sativa, que ¢ uma planta conhecida
cientificamente por suas propriedades anti-
inflamatoérias, antioxidantes e neuroprotetoras
(FERREIRA et al., 2022).

O uso medicinal da Cannabis sativa € abor-
dado desde a antiguidade, contudo, foi somente
a partir da segunda metade do século XX, com
o inicio das investigacdes que surgiram apos a
identificacdo de seu principio ativo psicoativo,
tetrahidrocanabinol (THC), que se tornou pos-
sivel o isolamento e as formulagdes de dezenas
de substincias a partir da planta (ARAUJO;
ALMEIDA; ARAUJO, 2023).

A partir disso, houve um novo estimulo as
pesquisas voltadas ao entendimento das propri-
edades terapéuticas e do potencial clinico des-
ses compostos (BHUNIA et al., 2022).

Esse incentivo resultou na caracterizacao do
sistema endocanabinoide que permitiu o estudo
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da identificacdo das estruturas moleculares pre-
sentes na Cannabis sativa.

Esse sistema ¢ composto por receptores ca-
nabinoides, ligantes enddégenos e um aparelho
enzimatico, que participam de diversos proces-
sos para garantir a homeostase energética e
funcdes cognitivas, analgesia, controle da dor,
nauseas ¢ vomitos, entre outros (REZENDE et
al., 2023).

Os canabinoides podem ser divididos em
trés grupos principais: os endogenos, produzi-
dos pelo proprio organismo (endocanabinoi-
des); os de origem vegetal, extraidos da Can-
nabis sativa (fitocanabinoides); e os sintéticos,
desenvolvidos em laboratério (OIKONOMOU;
JOST, 2022).

A anandamida e o 2-araquidonoilglicerol
sao dois dos endocanabinoides mais pesquisa-
dos, moléculas naturalmente sintetizadas pelo
corpo humano e que integram o sistema fisio-
l6gico regulador (PAES-COLLI ef al., 2022).

Os receptores canabinoides, por sua vez, sao
encontrados principalmente no sistema nervoso
central e no sistema imunolégico (BAHJI et al.,
2022), mas também estdo presentes nos siste-
mas periféricos, cardiovasculares, reprodutivos
e gastrointestinais, essa ampla distribuicdo ex-
plica a diversidade de efeitos modulados pelos
canabinoides (BABAYEVA et al., 2016).

Os receptores Receptor Canabinoide tipo
1(CBI) e Receptor Canabinoide tipo 2 (CB2),
os primeiros a serem identificados, exercem sua
fun¢@o por meio do acoplamento a proteina G e
possuem importancia terapéutica significativa
(PEREZ-OLIVES et al., 2021).

Estudos de neuroimagem fornecem evidén-
cias de mudancas na disponibilidade dos recep-
tores CB1 em diferentes regides cerebrais de
pacientes com DP.

Essa alteracdo parece estar relacionada a
diminui¢do da dopamina, que impacta a sinali-
zacdo endocanabinoide, indicando um papel

significativo desse sistema na fisiopatologia da
doenca (FERREIRA et al., 2020).

Atualmente, ja existem mais de 100 subs-
tancias isoladas da Cannabis sativa capazes de
interagir com os receptores descobertos. No en-
tanto, os que se destacam no uso medicinal sdo
o THC, principal responsavel pelas a¢des psi-
coativas por meio da agdo agonista nos recep-
tores CB1 e liberagdo de dopamina (ARAUJO;
ALMEIDA; ARAUJO, 2023), e o canabidiol,
que representa até 40% dos extratos da planta
(BERGAMASCHI et al., 2011).

Por outro lado, os canabinoides sintéticos
sao produzidos em laboratério com base na es-
trutura dos compostos naturais, o que possibi-
lita direcionar seletivamente sua agao a recepto-
res especificos.

O Rimonabant, por exemplo, age principal-
mente no receptor CB1, enquanto Nabilone,
WINSS e outras substancias tém a capacidade
de interagir tanto com os receptores CB1 quan-
to com os CB2 (AGAR, 2015; HONORIO et
al., 2006).

Esses agentes apresentam potencial terapéu-
tico para aliviar SM e SNM relacionados a DP,
tornando a Cannabis sativa e seus derivados
candidatos promissores para o manejo dessa
condi¢do complexa.

Diante do uso medicinal crescente dos cana-
binoides e seus potenciais efeitos, ¢ fundamen-
tal reunir e analisar evidéncias acerca da efica-
cia e seguranga do uso terapéutico da Cannabis
sativa no manejo dos SM e SNM em pacientes
com DP.

Essas manifestagdes comprometem de for-
ma significativa a qualidade de vida, enquanto
as limitagdes dos tratamentos convencionais
evidenciam a importancia de investigar novas
alternativas terapéuticas.

Dessa forma, esta revisdao de escopo da
literatura tem como objetivo principal avaliar as
evidéncias encontradas na literatura sobre o
uso, efetividade e seguranga do uso com fins
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medicinais da Cannabis sativa no tratamento
dos SM e SNM associados a DP.

METODO

Realizou-se uma revisdo de escopo da lite-
ratura, este tipo de revisao consiste em uma in-
vestigacdo a partir de uma pergunta ampla que
permite mapear conceitos-chaves tornando pos-
sivel compreender e delinear os conceitos cen-
trais que estruturam um campo de pesquisa, as-
sim como fontes e categorias de evidéncias
existentes na literatura cientifica (WEST-
PHALN et al., 2021).

Assim, o presente estudo foi conduzido con-
forme as diretrizes do guia internacional Pre-
ferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses extension for Scoping Re-
views (PRISMA-ScR) (TRICCO et al., 2018).

A elaboragdo e direcionamento da questdo
de pesquisa seguiram a estratégia Populacao,
Conceito e Contexto (PCC) proposta pelo JBI
(2015), a partir da questdo norteadora: O que a
literatura cientifica relata sobre o potencial far-
macolégico da Cannabis sativa no tratamento
dos SM e SNM da DP?

Para a obtencao das informacgdes na pesqui-
sa de dados foram utilizados os seguintes con-
ceitos-chaves: uso medicinal de Cannabis sati-
va na DP, seguida dos termos “motor symp-
toms”, ‘“non-motor symptoms”, “dyskinesia”,

Tabela 24.1 Busca da revisao

2 <6 29 ¢¢

“depression”, “clinical trials”, “postural insta-
bility”, “bradykinesia” e “sleep problems”.

Para a consulta de dados as bases selecio-
nadas foram: Lilacs, Medline, PubMed, SciE-
LO, Science direct, Scopus e Web of Science.

As bases de dados internacionais foram es-
colhidas devido a alta abrangéncia nos estudos
e a restri¢do de estudos brasileiros. Foram in-
cluidos estudos qualitativos e quantitativos que
abordassem o uso da Cannabis sativa na melho-
ra dos SNM e SM da DP, sendo utilizados
termos em inglés e portugués, sem restricdo de
tempo dos estudos e englobando uma variedade
de fontes académicas, conforme a Tabela 24.1.

Os critérios de exclusdo foram: estudos que
ndo pertencessem a fase clinica, envolvendo
teste animais ou in vitro, duplicatas, estudos
que focaram apenas nos receptores endocana-
binoides para a melhora dos sintomas da DP e
estudos que ndo atenderam aos critérios de
inclusdo estabelecidos ou que ndo se encaixam
nos objetivos da atual pesquisa.

Os dados dos estudos foram extraidos e or-
ganizados em tabelas de acordo com os seguin-
tes topicos: autores/ano, local de ocorréncia do
estudo, desenho do estudo, populagdo estudada,
intervengao, grupo controle, desfechos avalia-
dos e principais resultados. Os resultados obti-
dos foram examinados de forma qualitativa e
descritiva.

Fontes de informacéo

Registros identificados

Data da busca

Web of Science 5 07/2025
MEDLINE (PubMed) 3 07/2025
SciELO 1 08/2025
LILACS 2 07/2025
Scopus 3 08/2025
Science direct 7 08/2025

Fonte: Dados do estudo, 2026.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca sistematica realizada nesta revisao
de escopo identificou 21 estudos, dos quais sete
atenderam de maneira integral aos critérios de
elegibilidade que foram previamente definidos.

Os estudos incluidos totalizaram mais de
1500 participantes, predominantemente idosos,
com média etaria entre 64 ¢ 70 anos, refletindo
o perfil epidemioldgico caracteristico da DP.

Os estudos incluiram desde ensaios clinicos
até revisdes ¢ um relato de caso, o que indica
que o campo de estudo nesta area ainda esta em
desenvolvimento.

No geral, os resultados encontrados de-
monstram que a literatura sobre o uso de cana-
binoides na DP ainda ¢ marcada por heteroge-
neidade metodologica, incluindo diferencas
substanciais em protocolos experimentais, po-
pulagdes avaliadas, formulacdes de canabinoi-
des, doses administradas, desfechos investiga-
dos e duragdo no tempo das intervengoes.

Apesar das diferengas encontradas, obser-
vou-se um padrdo consistente de maior benefi-
cio dos canabinoides sobre os SNM da DP
quando comparados aos SM.

Aproximadamente 70% dos estudos anali-
sados relataram resultados favoraveis relacio-
nados a melhora de ansiedade, dor, qualidade
do sono e bem-estar geral, sugerindo que a mo-
dulacdo do sistema endocanabinoide pode exer-
cer papel relevante no controle dessas manifes-
tagoes clinicas.

Neste contexto, entre os sete trabalhos in-
cluidos, apenas um configurou-se como ensaio
clinico randomizado e controlado (FARIAS et
al., 2020), enquanto os demais distribuiram-se
entre um estudo pré-clinico em modelo animal
(FERREIRA JUNIOR et al., 2020), um relato
de caso (ISSA et al., 2024), dois estudos trans-
versais voltados a experiéncia de pacientes com
Cannabis sativa medicinal (BARRE et al.,

2024; LIU et al., 2024) e duas revisdes narrati-
vas que discutem os mecanismos e possiveis
aplicagdes terapéuticas dos canabinoides na DP
(URBIl et al., 2021; PATRICIO et al., 2020), de
acordo com a Tabela 24.2.

A maior parte dos trabalhos avaliou o uso
do canabidiol (CBD) por ser um canabinoide
ndo psicoativo considerado mais seguro. No en-
saio clinico de Farias et al. (2020), 24 pacientes
com DP foram submetidos a uma dose tnica de
300 mg de CBD e observou-se a redugdo da
ansiedade ¢ do tremor em situacdo de estresse,
induzida em ambiente experimental, mas nao
foi encontrada melhora dos SM centrais descri-
tos anteriormente, esses achados sugerem que o
CBD podem estar mais relacionados a modula-
¢do de aspectos emocionais € comportamentais
do que a reversdo dos déficits motores caracte-
risticos da doenga.

Resultados semelhantes foram observados
por Liu et al. (2024), que avaliaram 61 pacien-
tes distribuidos entre grupo de intervencao (31
pacientes) e placebo (30 pacientes) em um en-
saio clinico randomizado utilizando uma com-
binacao de CBD e THC.

Embora tenham sido relatados beneficios
sub-jetivos relacionados ao sono, a dor e ao
bem-estar, ndo foram encontradas diferencgas
estatisticamente significativas entre o grupo in-
tervengao e o grupo placebo nos desfechos mo-
tores avaliados.

Os autores destacam ainda a presenca de
significativo efeito placebo e a curta duracdo do
acompanhamento como fatores que podem ter
influenciado os resultados.

Os beneficios observados sobre os SNM
também foram evidenciados em estudos popu-
lacionais. Barré et al. (2024), em pesquisa en-
volvendo 1.136 pacientes com DP, identifica-
ram elevada aceitabilidade do uso medicinal da
cannabis, com 81,7% dos participantes de-
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monstrando interesse pelo uso da planta e
87,4% pelo uso de produtos contendo CBD.

Os participantes relataram principalmente
melhora da qualidade do sono, redugdo da dor e
diminuicdo da rigidez. Esses resultados sdo
particularmente relevantes, considerando que
os SNM frequentemente apresentam resposta
limitada as terapias convencionais.

Contribuindo com esses achados, Liu et al.
(2024) observaram relatos frequentes de melho-
ra do bem-estar geral entre os participantes que
utilizaram formulagdes contendo canabinoides.

Além disso, o relato de caso apresentado por
Issa et al. (2024), descreveu melhora da mar-
cha, equilibrio, humor e degluti¢do em um pa-
ciente com DP avangada ap6s o uso de dleo rico
em CBD.

Embora relatos de caso ndo permitam ge-
neralizagdes, tais observagoes reforgam a hipd-
tese de que os canabinoides podem contribuir
para o manejo de manifestagdes clinicas que
nao respondem adequadamente aos tratamentos
convencionais.

As revisdes conduzidas por Urbi et al.
(2021), ao sintetizar dados de 339 pacientes
provenientes de 14 estudos, e Patricio et al.
(2020) também apontaram resultados mais con-
sistentes para os SNM do que para os SM.

Segundo os autores, os efeitos observados
sobre dor, sono, ansiedade e qualidade de vida
podem estar relacionados a agcdo dos canabinoi-
des em receptores envolvidos na modulagao da
neurotransmissao, da neuroinflamag¢ao ¢ dos
mecanismos de estresse oxidativo.

Em contrapartida, as evidéncias referentes
aos sintomas motores permanecem insuficien-

tes e contraditdrias, impossibilitando conclu-
soes definitivas sobre sua eficacia nesse contex-
to.

A seguranca foi um ponto importante entre
os estudos. Os estudos demonstraram que o
CBD isolado é bem tolerado, com efeitos adver-
sos moderados, como sonoléncia, fadiga e boca
seca.

Por outro lado, produtos contando THC
apresentaram mais efeitos adversos, incluindo
confusdo, piora de discinesias e sonoléncia ex-
cessiva, como relatado por Urbi et al. (2021) e
observado no caso de Issa et al. (2024).

Mesmo assim, muitos pacientes demons-
tram interesse no uso medicinal da Cannabis
sativa, como aparece nos estudos de Barré et al.
(2024) e Liu et al. (2024), embora também rela-
tem falta de orientacdo adequada, o que repre-
senta um risco potencial.

No compilado dos estudos, os resultados in-
dicam que os canabinoides, sobretudo o CBD,
parecem ter mais potencial para sintomas ndo
motores, enquanto os efeitos motores permane-
cem pouco claros.

Além disso, as diferengas metodologicas
entre os estudos, incluindo amostras pequenas,
durag¢do reduzida, formulagdes diversas, ausén-
cia de padronizag¢do, falta de monitorizagdo far-
macocinética e presenca de forte efeito placebo.

Demonstrando que o tema ainda precisa ser
investigado com mais detalhes para que se pos-
sa fazer recomendacdes clinicas seguras e bem
fundamentadas.
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Tabela 24.2 Caracteristicas dos estudos incluidos na revisdo de escopo

Autor Pais Desenho do estudo Populacio Intervencdo  Grupo controle g::{::gg Resultados Risco de viés Conclusio
Ansiedade Reduciio
T . (VAMS, SSPS), . . g Amostra pequena;
Ensaio clinico, 24 pacientes com Cia significativa de . . .
. . s 300 mg de CBD Placebo idéntico; tremor . ansiedade induzida . .
Farias ef al., .. randomizado, duplo cego, DP; média 64 . ~ N ansiedade e g CBD util para ansiedade
Brasil. ~ oral, dose Uinica, sessdes separadas  (acelerdmetro), . artificialmente;
2020. cruzado e placebo anos; exclusdo de . B amplitude do . DP.
~ . capsulas de gel. por 15 dias. bradicinesia auséncia de
controlado. BDZ e deméncia. . . tremor sob NP
(tapping), sinais avaliac@o cronica.
e estresse.
vitais.
Neuroinflamagéo,
. Ensaios Clinicos: CBD Placebo: dop amina, estresse CBD melhora Es<':a.ssez.de ensaios .
Ferreira Jr. et . - . .. . . oxidativo, LID, . clinicos; amostras CBD tem potencial
Brasil. Revisdo narrativa. clinicos,6-21  75-300 mg/dia antagonistas: . psicose ¢ ; -
al., 2020. sintomas ; . pequenas; terapéutico e neuroprotetor.
pessoas. (46 semanas). CB1/CB2 ~ qualidade de vida. -
motores/ndo heterogeneidade.
motores.
Oleo full Melhora
. spectrum rico Marcha, forca,  importante em
1 paciente, 77 S s L . .
Issa et al, . em CBD, inicio N rigidez, marcha, Caso tnico; sem Possivel efeito
Brasil. Relato de caso. anos, DP . Naio houve. L2 SR .
2024. 1 gota 2x/dia até deglutigdo, equilibrio, escalas validadas. neuromodulador.
avancada. . L ~
5 gotas 2x/dia socializagdo. reducéo de
por 2 meses. levodopa.
. Melhora .
. Variedade de Lo . Heterogeneidade s
. S ”» 339 pacientes significativa em Evidéncia fraca para
Urbi et al., Revisdo sistematica e meta- compostos:  Placebo em alguns alta; auto-relato; .
EUA. - com DP (14 Dor, sono, humor. dor e sono; . sintomas motores;
2021. analise. CBD, THC, estudos. . poucos ensaios .
estudos). melhora subjetiva promissor para SNM.
extratos. robustos.
geral.
1136 pacientes Aceitabilidade,  Aceitabilidade Amostra ndo
Barré et al., p L g Nao houve - conhecimento, alta: 81,7% representativa; Conhecimento aumenta
Franga. Estudo transversal. com DP; média . ~ Nao houve. ~ . o . o
2024 intervengao. uso, percepgdes, cannabis / 87,4% survey online; auto- aceitabilidade.
68 anos. .
barreiras. CBD relato.
. 61 pacientes (31  CBD =200 MDS-UPDRS III, Sem diferenca Duragdo curta; I .
. Ensaio fase II, . - L. . Nao ha beneficio motor
Liuetal., . CBD/THC; 30 mg/dia+ THC = tremor, sono, dor, significativa entre placebo elevado; .
EUA. randomizado, duplo-cego, - . Placebo. .. claro; necessidade de
2024 placebo), média 6 mg/dia por ~2 cognitivo, grupos no problemas de . )
placebo-controlado. ensaios mais longos
69-70 anos. semanas. seguranga. desfecho motor cegamento.
.. . L. Clinicos: 75— SNM e SM; . Amostras CBD possui agdes
Patricio et al., ., . - . Ensaios clinicos . . Melhora maior ~ pequenas; falta
Meéxico. Revisdo narrativa. 300 mg/dia (3—6 Placebo. neuroquimica; L neuroprotetoras e
2020 pequenos. . ~ em SNM. padronizagao,
semanas). inflamagao. . moduladoras.
heterogeneidade.

Fonte: Dados do estudo, 2026. Legenda: DP: Doenga de Parkinson. BZD: Benzodiazepinicos. CBD: Canabidiol. CB1:Receptor Canabinoide tipo 1. CB2: Receptor
Canabinoide tipo 2. THC: tetrahidrocanabinol. SNM: Sintomas Nao Motores. SM: Sintomas Motores.
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CONCLUSAO

A presente revisao de escopo possibilitou a
sintese das evidéncias clinicas disponiveis so-
bre o uso da Cannabis sativa junto com seus
derivados no manejo dos SM e SNM da DP.

A andlise integrativa demonstrou que os
canabinoides, especialmente o CBD, apresen-
tam potencial terapéutico promissor para o ma-
nejo dos SNM da DP, com destaque para ansie-
dade, dor e disturbios do sono. Entretanto, as

evidéncias relacionadas aos sintomas motores
permanecem limitadas e inconsistentes.

Apesar dos resultados favoraveis, a hetero-
geneidade metodologica dos estudos, os peque-
nos tamanhos amostrais e o curto periodo de
acompanhamento limitam a robustez das evi-
déncias disponiveis.

Portanto, sdo necessarios ensaios clinicos
randomizados, com amostras maiores € proto-
colos padronizados, para estabelecer com maior
seguranca a eficacia e a aplicabilidade clinica
dos canabinoides na DP.
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