SRUDE

MENTAL

Desafios da Prevengao, Diagndstico, Tratamento
e Cuidado na Sociedade Moderna Edicao XxVI

Capitulo 23

USO TERAPEUTICO DE CANABINOIDES

NA PERSPECTIVA DA SAUDE MENTAL E

DAS SINDROMES NEUROLOGICAS: UMA
REVISAO INTEGRATIVA

LEONARDO SILVA SENA'

VITOR AUGUSTO DA SILVA SA!

POLYANA NORBERTA MENDES?

ANA LIVIA CASTELO BRANCO DE OLIVEIRA
DERLY JOSE HENRIQUES DA SILVA*

Discente - Enfermagem do Centro Universitario Santo Agostinho - UNIFSA.

’Docente do Curso de Enfermagem do Centro Universitdrio Santo Agostinho - UNIFSA.
‘Docente do Curso de Enfermagem da Universidade Federal do Piaui, Floriano, PI, Brasil
‘Doutor em Agronomia com énfase em Genética e melhoramento de plantas - USP

Palavras-Chave: Canabinoides; Transtornos do Comportamento; Aplicagdo Terapéutica.

_I) EDITORA
PASTEUR

DOI:  10.59290/5023950641



INTRODUCAO

A saude mental tem sido um tema bastante
discutido no cenério atual, haja vista sua cres-
cente incidéncia global, o que figura como um
grave problema de saude publica. Além disso,
no Brasil, entre os anos de 2013 ¢ 2019, houve
um aumento substancial nos diagndsticos de
transtorno mental, especialmente a depressao,
que foi verificada entre os adultos de 18 a 29
anos (51% de aumento), seguidos dos idosos de
75 anos ou mais (48% de aumento) (BRASIL,
2022). Outrossim, a Covid-19 também contri-
buiu para o aumento de tais indices. De acordo
com a OMS (2022), houve aumento de 25% nos
casos de ansiedade e depressao pds-covid-19.

Dentre os principais sintomas de transtorno
mental, a ansiedade existe no homem desde sua
origem. Inicialmente, funcionava como uma
sensagdo de inseguranca e perigo para auxiliar
seu instinto de sobrevivéncia. Mas, o que era
natural passou a se tornar um grande problema
de satde mental no ambito publico. A preocu-
pacdo excessiva, os pensamentos acelerados e
repetitivos, o medo desmedido, as atitudes
compulsivas e demais caracteristicas dos trans-
tornos de ansiedade podem trazer consequén-
cias a curto, médio e longo prazo para uma pes-
soa (HOSPITAL ALBERT EINSTEIN, 2023).

Além dos farmacos usados de forma classi-
ca para o tratamento de quadros ansiosos, tem-
se conhecimento, nos dias de hoje, que a planta
Cannabis sativa apresenta substancias com pro-
missoras propriedades farmacoldgicas, com
destaque para o seu efeito ansiolitico (GONTI-
JO et al., 2016). Nesse contexto, a Cannabis ¢é
uma das ervas medicinais mais antigas com re-
gistro de uso pelas comunidades ancestrais ao
redor do mundo, tendo grande influéncia sobre
as mais variadas comorbidades e, em especial,
a “angustia” ou, como tratada pela ciéncia na
contemporaneidade, a ansiedade e sua gama de

variacdes sintomaticas nos pacientes acometi-
dos (PEREIRA, LEMOS & SARDINHA,
2023).

Diante da polémica sobre a legalizacao da
maconha no Brasil, um dos pontos a encontrar
convergéncia no debate foi a liberagao do uso
medicinal da maconha (SENADO FEDERAL,
2017). Atualmente, para utilizar uma substancia
ou planta como medicamento no Brasil, ¢ ne-
cessario obter aprovagao da ANVISA. Contu-
do, o tema ainda constitui um importante dile-
ma ético tanto no ambito profissional como pa-
ra a sociedade (BRASIL, 2020).

Nesta perspectiva, este estudo se propde a
contribuir com as discussdes sobre a necessida-
de de maiores investimentos em estudos cienti-
ficos e desmistificagdo sobre um tema que vem
se tornando cada vez mais atual e essencial. A
discussao sobre a liberacao do uso medicinal da
maconha se propoe a avangar as formas de tra-
tamento acerca da saide mental, podendo ser
um método auxiliar para o controle sintomato-
logico de transtornos de ansiedade e melhor
qualidade de vida de diversos pacientes (PERE-
IRA, LEMOS & SARDINHA, 2023). Logo,
faz-se necessario explorar o tema para fomentar
politicas publicas que priorizem praticas e me-
dicina integrativa, a fim de contrapor a politica
médico-hospitalocéntrica, que valoriza a medi-
calizacdo. Pretende-se identificar na literatura
cientifica o uso terapéutico de canabinoides na
perspectiva da saude mental e das sindromes
neurologicas.

METODO

Este estudo ¢ uma revisdo integrativa elabo-
rada a partir das etapas: elaboracdo da questao
de pesquisa; busca na literatura e amostragem,;
defini¢ao das informagdes a serem extraidas
dos estudos selecionados; avaliagdo critica dos
estudos incluidos; interpretacdo dos resultados;
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sintese do conhecimento e apresentagao da revi-
sao (WITTEMORE & KNAFL, 2005).

Para a construgao da pergunta norteadora da
etapa de revisao integrativa, aplicou-se a estra-
tégia Populacao — Interesse — Contexto (PICo),
sendo considerado: (P) Pessoas com transtornos
mentais (TM) e Sindromes neurologicas, (I)
Canabinoides, (Co) Suso terapéutico (SANTOS

et al., 2007). Desse modo, o problema de pes-
quisa foi: “Quais as evidéncias cientificas do
uso terapéutico de canabinoides na perspectiva
da saude mental e das sindromes neuroldgi-
cas?”. A partir da questao foi elaborada a ex-
pressao de busca, conforme Quadro 23.1. A

expressao de busca foi adaptada as especificida-
des de cada base de dados.

Quadro 23.1 Estratificacdo da questdo de pesquisa: estratégia PICo e descritores controlados e ndo controlados. Te-

resina, PI, Brasil, 2024

PICo Componentes

Descritor DECs/ Mesh

P Populagio mentais

Pessoas com transtornos

(TM)Sindromes neurologicas

Transtornos Mentais; Diagnostico Psiquiatrico
Disturbios Psiquiatricos
Doenca Mental
Doenga Psiquiatrica
Doengas Psiquiatricas
Insanidade
Transtorno do Comportamento
Transtorno Mental
Transtornos Mentais Graves
Transtornos Mentais Severos
Transtornos Psiquiatricos
Descritor em inglés: Mental Disorders

I

. Canabinoides
Fenomeno de Interesse

(Canabinoides) Canabinoide (Cnabinoids)

Co Contexto Uso terapéutico

Aplicagdo Terapéutica
Aplicagdes Terapéuticas
Efeito Terapéutico
Efeitos Terapéuticos
Indicagdo Terapéutica
Indicagdes Terapéuticas
Uso Terapéutico

(Transtornos Mentais) or (Disttrbios psiquiatricos) or (Transtorno Mental) (DECs)
(Mental Disorders) (Mesh)

MeSh = vocabulario controlado da base Pubmed; DeCS = vocabulario controlado da base.

Foram incluidos estudos dos Ultimos dez
anos (2014 a 2024), disponibilizados na integra,
nos idiomas portugués, inglés e espanhol, de a-
bordagem quantitativa e qualitativa que trazem
evidéncias cientificas para a tematica abordada.
Os critérios de exclusdo sdo: que ndo traziam
informagdes relevantes acerca do problema de
pesquisa, estudos repetidos, teses e dissertagdes
ndo publicadas ou estudos com evidéncias fra-
geis (literatura cinzenta).

Os dados foram coletados nos meses de se-
tembro e outubro de 2024 por meio do acesso

as bases de dados: BDENF (Base de Dados de
Enfermagem), MEDLINE (Medical Literature
Analysis and Retrievel System Online), LI-
LACS (Literatura Latino-americana e do Cari-
be em Ciéncias da Satde). A busca ocorreu na
BVS (Biblioteca Virtual em satde) e na Pub-
Med através dos Descritores em Ciéncias da
Satde (DECS) combinados por meio dos ope-
radores booleanos AND e OR.

Foi utilizada a ferramenta Rayyan para au-
xiliar a etapa de selegdo e triagem dos estudos.
Para a sele¢do das publicacdes, seguiu-se as re-
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comendacdes do Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRIS-
MA), conforme apresentado no estudo de Mo-
her et al. (2009). O processo de triagem dos es-

tudos originais encontra-se descrito na Figura
23.1.

As informagdes que foram coletadas nas
buscas sdo: os aspectos conceituais e fisiopato-
logicos, fatores de risco, uso terapéutico de ca-
nabinoides na perspectiva da saude mental e das
sindromes neurologicas.

Figura 23.1 Fluxograma do processo de selegdo e triagem dos estudos. Teresina-PI, 2024
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A Analise dos dados coletados foi feita a
partir da leitura criteriosa e minuciosa, desta-
cando e coletando os pontos relevantes para
pesquisa e excluindo pontos irrelevantes para o
estudo.

O trabalho de revisdo integrativa dispensa
os procedimentos é€ticos e legais. Todavia, o
presente trabalho respeita a dignidade humana,
de acordo com as resolugdes 466/12 e/ou
510/12. Caso ocorra algum dano oriundo da
pesquisa, sera de total responsabilidade dos
pesquisadores e para qualquer informacao, de-
vera ter acesso aos pesquisadores.

Excluidos os irabalhos duplicados: 37

Exchiidos: 2160

Fora da teméatica: 1076
Método: 540

Ano5dd

Excluidos
completo:1

apdés =a leitura do texio

RESULTADOS E DISCUSSAO

Compde a amostra desta revisao catorze es-
tudos originais. Os estudos foram publicados
entre os anos de 2015 a 2023, nos idiomas por-
tugueés e inglés. As publicagdes sdo oriundas de
periodicos das areas de medicina, enfermagem
e psicologia. A descrig@o dos estudos sera apre-
sentada no Quadro 23.2.

Na literatura cientifica, o uso terapéutico de
canabinoides na perspectiva da satide mental e
das sindromes neuroldgicas ¢ um campo em ex-
pansdo, com evidéncias crescentes sobre os be-
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neficios do canabidiol (CBD) e outros compos-
tos da cannabis. A farmacologia dos canabinoi-
des, sua interagdo com o sistema endocanabi-
noide pode desempenhar um papel crucial no
tratamento de varias condi¢des médicas, inclu-
indo dor cronica e distirbios de humor. Os au-
tores sublinham que a compreensao dessas in-
teragoes € vital para o desenvolvimento de tera-
pias mais eficazes (SMIAROWSKA, BIALE-
CKA & MACHOY-MOKRZYNSKA, 2022).

A variabilidade na composi¢do dos produ-
tos de cannabis pode afetar significativamente
os resultados clinicos, o que aponta para a ur-
géncia em estabelecer padrdes de qualidade.
Portanto, a pesquisa continua e a aplicacao de
diretrizes rigorosas sdo fundamentais para
aproveitar o potencial terapéutico dos canabi-
noides de maneira segura (SMIAROWSKA,
BIALECKA & MACHOY-MOKRZYNSKA,
2022).

O uso do CBD em disturbios neuroldgicos,
como epilepsia e esclerose multipla. O CBD de-
monstrou eficacia na reducao da frequéncia das
convulsoes e na melhora da qualidade de vida
de pacientes com essas condi¢des. Este achado
sugere que o CBD nao apenas oferece um trata-
mento eficaz, mas também pode melhorar o
bem-estar geral dos pacientes, o que € uma con-
sideracao importante na gestao de doencgas cro-
nicas (CHAYASIRISOBHON, 2021).

Ademais, a discussao sobre os mecanismos
de acdo do CBD, que incluem a modulagdo de
neurotransmissores ¢ a redu¢ao da inflamagao,
¢ crucial para entender sua eficacia. No entanto,
o artigo enfatiza a necessidade de mais ensaios
clinicos controlados para confirmar esses bene-
ficios e esclarecer como diferentes dosagens e
formulacdes podem impactar os resultados. As-
sim, a pesquisa rigorosa ¢ essencial para validar
0 uso do CBD como uma terapia padrdo em
neurologia (CHAYASIRISOBHON, 2021).

As indicagOes médicas dos canabinoides, a-
bordando sua eficacia em varias condigoes cli-
nicas, como dor cronica e nauseas induzidas por
quimioterapia. Os autores enfatizam que os ca-
nabinoides t€ém mostrado beneficios significati-
vos na melhoria da qualidade de vida dos paci-
entes, particularmente em situagdes em que as
terapias tradicionais falharam. A capacidade
dos canabinoides de aliviar sintomas comple-
xos ressalta seu valor no contexto médico. A-
1ém disso, a discussdo sobre a regulamentagdo
e a padronizacao dos produtos de canabinoides
¢ fundamental. A falta de uniformidade nos pro-
dutos disponiveis pode impactar a eficacia do
tratamento e a seguranca dos pacientes. Portan-
to, a implementacdo de normas rigorosas € a
realizagdo de mais pesquisas sao essenciais para
garantir que os canabinoides sejam utilizados
de forma segura e eficaz em ambientes clinicos
(FRAGUAS-SANCHEZ & TORRES-SUA-
REZ, 2018).

A concentra-se no potencial do CBD no tra-
tamento de transtornos de ansiedade. Os autores
relatam que o CBD demonstrou efeitos ansioli-
ticos em varias populacdes, indicando que pode
ser uma op¢ao terapéutica valiosa para pacien-
tes que ndo respondem bem a outros tratamen-
tos. Isso € particularmente importante em um
cenario onde os transtornos de ansiedade sdo
comuns e frequentemente subtratados, a pes-
quisa sugere que o CBD pode atuar em meca-
nismos biologicos que regulam a resposta ao es-
tresse, proporcionando uma base neurobioldgi-
ca para seus efeitos ansioliticos. Os autores des-
tacam a necessidade de estudos adicionais para
explorar melhor esses mecanismos e confirmar
os efeitos positivos do CBD em diferentes tipos
de transtornos de ansiedade, garantindo assim
sua posi¢do como uma terapia reconhecida
(BLESSING et al., 2015).

215|Pagina




Quadro 3.2 Descricao dos Estudos originais quanto ao ano, titulo, objetivo, principais resultados, e conclusdo. Teresina-PI, 2024

N° AUTOR/ANO TiTULO OBJETIVO PRINCIPAIS RESULTADOS CONCLUSAO/ DESFECHO
Revisar o uso terapéutico
SMIAROWSKA . dos canabinoides para , L S . . R
’ Cannabis e , oS P CBD ¢ eficaz em condig¢des como epilepsia e Canabinoides, especialmente CBD, tém
BIALECKA & . satide mental e sindromes . . . . . A .
canabinoides: . ansiedade, sem efeitos psicoativos; THC potencial terapéutico, mas requerem mais
1 MACHOY- . . neurologicas, com foco . ; - . .
. farmacologia e potencial ajuda em espasmos e dor, mas traz riscos de estudos e monitoramento devido aos efeitos
MOKRZYNSKA, o em CBD e THC, e suas .. . .
terapéutico . ~ dependéncia e psicose. adversos associados ao THC.
2022 interagdes com
neurotransmissores.
Analisar a eficacia e
seguranca do canabidiol
(CBD) em distarbios O CBD mostra potencial terapéutico em CBD ¢ promissor como tratamento para
O papel do canabidiol neurologicos humanos, varias condi¢des neurologicas, sem efeitos distarbios neurolégicos devido a seguranca e
By CHAYASIRISOB em distarbios com foco nos receptores psicotropicos, sendo eficaz para reduzir dor auséncia de efeitos psicoativos,
HON, 2021 neurologicos canabinoides CB1 e CB2 e | neuropatica e melhorar sintomas em doengas diferentemente do THC, cujo uso ¢ limitado
nos endocanabinoides, e como esclerose multipla, Parkinson e por efeitos psicotropicos e riscos associados
revisar o impacto enxaqueca. ao uso prolongado.
terapéutico do CBD
versus THC.
O sistema endocanabinoide participa de
fungoes fisioldogicas como modulacdo da dor,
equilibrio energético e resposta imune, além
de desempenhar um papel protetor em
. ndi¢cd logicas. Alteragdes n . .
Analisar o papel do o d goes b atologicas te'a.g: 0CS NESSe O sistema endocanabinoide apresenta amplo
. L sistema estdo associadas a varias doengas . e . L
sistema endocanabinoide . . . potencial terapéutico para diversas condi¢des
P neurologicas (como Parkinson e Alzheimer), e .
em processos fisiologicos . N médicas, especialmente no tratamento da dor,
. S ao crescimento tumoral em canceres, € a .
e condi¢des patologicas, L controle de nauseas, melhora dos estados
FRAGUAS- destacando o potencial transtornos emocionais ¢ de abuso de emocionais e gerenciamento de doengas
SANCHEZ & Uso médico de oop substancias. Canabinoides mostraram-se . 5 de doeng
3 O terapéutico dos . .. e neurologicas e cancer. Os canabinoides, como
TORRES- canabinoides L L promissores no alivio da dor neuropatica, no . . -
‘ canabinoides para varias L nabilona e dronabinol, ja sdo usados para
SUAREZ, 2018 .~ tratamento de transtornos emocionais como o AT ,
doencas e condigdes, ; e indicagdes especificas, e novos estudos
A transtorno de estresse pos-traumatico, e L . . , .
como cancer, doengas . , clinicos continuam a avaliar sua eficacia e
. como adjuvantes em sindromes de abuso de . A
neurologicas e transtornos .. . . . seguranca para ampliagao do uso terapéutico
L opioides e etanol. Além disso, medicamentos . . 4
emocionais. . . em mais condi¢des médicas.
como nabilona, dronabinol e spray de
THC/CBD j4 foram aprovados em diversos
paises para tratamentos especificos, como
nauseas associadas a quimioterapia e dor em
esclerose multipla.
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BLESSING et al.,
2015

Canabidiol como um
tratamento potencial
para transtornos de
ansiedade

Avaliar o potencial do
CBD como tratamento
para transtornos de
ansiedade com base em
estudos pré-clinicos,
experimentais em
humanos, clinicos ¢
epidemiologicos.

Evidéncias pré-clinicas e estudos em
humanos indicam o potencial do CBD como
tratamento para transtorno de ansiedade
generalizada, transtorno do panico,
transtorno de ansiedade social, transtorno
obsessivo-compulsivo e transtorno de
estresse pos-traumatico, sobretudo em
dosagem aguda; poucos estudos examinaram
0 uso cronico.

O CBD apresenta consideravel potencial
ansiolitico para multiplos transtornos de
ansiedade, mas mais estudos sdo necessarios
para entender seus efeitos de longo prazo e
eficdcia em populacdes clinicas.

BERGER
AMMINGER &
MCGREGOR,
2022

Cannabis medicinal para
o tratamento de
transtornos de ansiedade

Resumir os avangos
recentes no uso da
cannabis medicinal para
ansiedade e as tendéncias
de prescri¢do na Australia.

Evidéncias indicam efeitos ansioliticos do
CBD, mas insuficientes para recomendagdes
de primeira linha; o THC apresenta efeitos
ansioliticos variaveis, podendo agravar a
ansiedade em alguns pacientes. A prescri¢ao
de cannabis medicinal para ansiedade
continua a crescer, sendo a forma liquida e
herbacea as mais utilizadas.

A prescrigdo de cannabis medicinal para
ansiedade aumenta rapidamente, apesar da
falta de evidéncias robustas. Os médicos
devem ponderar riscos e beneficios ao
prescrever, seguindo a orientagdo de
"comegar com dose baixa e aumentar
gradualmente".

GULDAGER et
al., 2024

Potencial terapéutico do
canabidiol na depressdo

Explorar os efeitos do
CBD em estudos pré-
clinicos e clinicos,
investigando seus
mecanismos moleculares e
potencial como tratamento
para o Transtorno
Depressivo Maior (TDM).

O CBD apresenta resultados promissores em
modelos pré-clinicos e estudos em humanos
para o TDM, sugerindo que seu mecanismo
envolve sinalizacdo de monoamina e
endocanabinoide, neuroplasticidade
aumentada e controle da neuroinflamagao.

O CBD pode oferecer uma alternativa
promissora para o TDM, especialmente em
pacientes que ndo respondem bem a
tratamentos tradicionais; estudos adicionais
sd0 necessarios para entender completamente
seu mecanismo e eficacia terapéutica.

KAYIR et al.,
2023

A relagdo entre
cannabis, cogni¢ao e
esquizofrenia: é
complicada

Investigar os efeitos do
uso de cannabis na
cognigdo de pacientes com
esquizofrenia e individuos
saudaveis, com foco nas
consequéncias cognitivas
e possiveis hipoteses para
a variabilidade nos
resultados observados.

O uso precoce e prolongado de cannabis,
especialmente de alta poténcia, foi associado
a déficits cognitivos em individuos
saudaveis. Em pacientes com esquizofrenia,
o uso de cannabis esta ligado a piora dos
sintomas, mas curiosamente, a um
desempenho cognitivo superior em
comparagdo com nio usuarios, especialmente
em usudrios ao longo da vida. Uso precoce e
mais frequente de cannabis estd associado a
inicio mais precoce da esquizofrenia.

Estudos futuros, integrando métodos
translacionais, como exposi¢do ao vaping,
avaliagcdes comportamentais e investigagdes
de circuitos congruentes (por exemplo,
imagens), sd0 necessarios para entender
melhor a relagdo complexa entre cannabis,
fung@o cognitiva e esquizofrenia. O CBD
pode apresentar potencial terapéutico na
mitigacdo de déficits cognitivos relacionados
a esquizofrenia.

FRIEDMAN,
FRENCH &
MACCARRONE,
2019

Seguranga, eficacia e
mecanismos de agdo dos
canabinoides em
distarbios neurologicos

Explorar o potencial dos
canabinoides como
tratamento para distirbios
neurologicos, como

Tratamentos a base de cannabis foram
aprovados em alguns paises para dor e
espasticidade em esclerose multipla. Ensaios
clinicos de canabidiol (CBD) demonstraram

Embora o CBD mostre potencial terapéutico
em epilepsias especificas e esclerose multipla,
sua eficacia em outros distarbios neuroldgicos

ainda ¢ incerta. Estudos adicionais sdo
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epilepsia, esclerose
multipla, dor e doengas
neurodegenerativas.

efeitos anticonvulsivantes em sindromes
epilépticas graves, como Lennox-Gastaut e
Dravet, enquanto estudos menores em outras
condig¢des, como doenga de Huntington e
deméncia, ndo mostraram beneficios
significativos.

fundamentais para ampliar a aplicabilidade e
eficacia dos canabinoides em uma gama
maior de distirbios neurologicos e entender
melhor seus mecanismos de agao.

BLOOMFIELD et
al., 2022

Os efeitos agudos do
canabidiol no
processamento
emocional e na
ansiedade: um estudo de
imagem neurocognitiva

Investigar os efeitos
comportamentais ¢ neurais
de uma unica dose de
CBD versus placebo em
uma série de medidas
relacionadas a emogao
para testar modelos
cognitivo-mecanicistas de
seus efeitos na ansiedade.

O CBD nao produziu efeitos nas respostas
cerebrais a rostos emocionais e medidas
cognitivas de processamento emocional, ou
modulou a ansiedade induzida
experimentalmente, em relagdo ao placebo.

Dada a crescente popularidade do CBD por
seus supostos beneficios médicos, essas
descobertas questionam se mais pesquisas sao
necessarias para investigar o potencial clinico
do CBD para o tratamento de transtornos de
ansiedade.

10

FIANI et al., 2020

Aplicagdo atual do
canabidiol (CBD) no
tratamento e tratamento
de distarbios
neurologicos

Avaliar os beneficios do
CBD no tratamento de
distirbios neurologicos,
destacando seu uso como
terapia suplementar em
condigdes neurologicas e
psiquiatricas.

O CBD, um componente ndo intoxicante da
cannabis, possui propriedades antioxidantes,
anti-inflamatorias e neuroprotetoras. Estudos
mostraram seu potencial terapéutico em
condi¢des como ansiedade, dor cronica,
neuralgia do trigémeo, epilepsia, tremores
essenciais e distirbios psiquidtricos. O FDA
aprovou recentemente medicamentos com
CBD para espasticidade na esclerose
multipla e nas sindromes de Dravet e
Lennox-Gastaut.

O CBD exibe um potencial significativo
como tratamento suplementar em distarbios
neurologicos e psiquiatricos, mas a expansao
de sua aplicacdo exige ensaios clinicos
adicionais e regulamentacdo mais rigorosa
para garantir seguranca e eficacia em seu uso
médico.

11

VAN BOXEL et
al., 2023

O impacto do tratamento
com canabidiol na
conectividade funcional
do estado de repouso,
niveis de metabolitos
pré-frontais e
processamento de
recompensa em
pacientes de inicio
recente com transtorno
psicotico

Investigar os efeitos do
tratamento adjuvante de
28 dias com CBD (600
mg/dia) na fungdo
cerebral, metabolismo e
sintomatologia em
pacientes com psicose de
inicio recente.

O tratamento com CBD alterou
significativamente a conectividade funcional
na rede de modo padrao (DMN), aumentando

a conectividade, enquanto o grupo placebo
mostrou reducdo. A diminuic¢do dos sintomas
positivos foi associada a uma redugdo nos
niveis de glutamato e N-acetil-aspartato
(NAA) no grupo CBD. No entanto, ndo
foram observados efeitos do CBD nas
concentragdes de metabolitos pré-frontais ou

na atividade cerebral durante o

processamento de recompensas.

O CBD demonstrou potencial terap€utico
antipsicotico ao induzir alteragdes na
conectividade do DMN em pacientes com
psicose de inicio recente. Esse efeito pode
estar relacionado aos beneficios clinicos do
CBD, sugerindo que mudangas na
conectividade DMN podem desempenhar um
papel em seus efeitos antipsicoticos.

12

AZEVEDO &

BENBADIS, 2023

Eficacia do canabidiol
(CBD) altamente

Os ensaios clinicos para

Apds tomar CBD por 90 dias, 9 (64,3%)

crises tipicas de auséncia

pacientes tiveram um aumento no SWC

Embora com base em um pequeno
subconjunto de pacientes, nossos resultados
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purificado em crises

estudo piloto

tipicas de auséncia: um

porque essas convulsdes
sdo clinicamente sutis e
breves, de modo que as
contagens de convulsdes
pelos cuidadores sdo
imprecisas. Como
resultado, as opgdes de
tratamento sdo limitadas.
Atualmente, ndo ha

uso de CBD em crises
tipicas de auséncia. Este
estudo piloto tem como
objetivo avaliar a eficacia
do CBD de grau
farmacéutico em crises
tipicas de auséncia.
Estudos anteriores

sdo notoriamente dificeis,

estudos publicados sobre o

(variando de 8% a 2876,5%) e 5 (35,7%)
tiveram uma diminui¢do no SWC (variando
de 62,3% a 98,9%). Dos 5 pacientes que
tiveram uma diminuicdo, 3 (60%) estavam
em uso concomitante de etossuximida (com
ou sem outros ASMs). Todos os 3 pacientes
em uso de CBD e etossuximida melhoraram.

sugerem que o CBD pode néo ser eficaz para
crises tipicas de auséncia. No entanto, os
pacientes em uso concomitante de
etossuximida ou monoterapia com CBD
tiveram maior probabilidade de melhorar.

13

HUNDAL et al.,
2018

Os efeitos do canabidiol
na ideagdo persecutdria
e ansiedade em um
grupo paranoico de alto

trago

sugeriram que o
canabidiol tem
propriedades ansioliticas e
antipsicoticas,
aumentando as esperangas
de que o canabidiol se
traduza na clinica
psiquiatrica. O canabidiol
pode ser particularmente
util para ansiedade e
paranoia em pessoas em
risco de doengas mentais

A imersdo na sessdo de realidade virtual
provocou ansiedade indexada pelo inventario
de ansiedade de Beck (p<0,005) e aumento
da concentragdo de cortisol (p=0,05),
frequéncia cardiaca (p<0,05) e pressdo
arterial sistolica (p<0,05). No entanto, o
canabidiol ndo teve impacto em nenhum
desses efeitos, exceto por uma forte
tendéncia de aumento da ansiedade (p =
0,09). O canabidiol ndo teve efeito sobre a
ideagdo persecutoria, conforme testado pelo
questionario Community Assessment of
Psychic Experiences ou pela Escala de

graves.

Paranoia Social do Estado.

Em contraste com estudos anteriores, ndo
houve evidéncia de quaisquer beneficios do

persecutdria em voluntarios saudaveis com

amostra maior sera necessaria para um estudo

canabidiol na ansiedade ou ideagao
paranoia de alto trago. No entanto, uma

definitivo.
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A discussdo sobre a eficacia da cannabis
medicinal no tratamento de transtornos de ansi-
edade. Os autores observam que muitos paci-
entes relatam alivio significativo dos sintomas
ao utilizar cannabis, mas também enfatizam a
variabilidade nas respostas individuais. Isso
destaca a importancia de personalizar o trata-
mento e entender as caracteristicas unicas de
cada paciente, a revisao aponta para a necessi-
dade de mais investigacdes sobre as diferentes
cepas de cannabis e suas composi¢des quimi-
cas, pois isso pode influenciar a eficacia do tra-
tamento. O entendimento aprofundado das vari-
aveis que afetam a resposta a cannabis ¢ crucial
para otimizar os resultados e garantir que os pa-
cientes recebam a melhor terapia possivel
(BERGER, AMMINGER & MCGREGOR,
2022).

O potencial antidepressivo do CBD. A pes-
quisa sugere que o CBD pode influenciar siste-
mas neurotransmissores, como a serotonina, e
ajudar a aliviar os sintomas depressivos. Os re-
sultados apresentados sdo promissores e indi-
cam que o CBD pode ser uma opg¢ao viavel para
pacientes que buscam alternativas aos antide-
pressivos tradicionais, os autores ressaltam que,
apesar dos resultados encorajadores, a necessi-
dade de ensaios clinicos rigorosos ¢ fundamen-
tal para validar esses achados e estabelecer pro-
tocolos de tratamento baseados em evidéncias.
Isso ¢ essencial para garantir que o uso do CBD
como terapia para a depressdo seja fundamen-
tado em dados soélidos, permitindo sua aceita-
¢do na pratica clinica (GULDAGER et al,
2024).

A complexa interacdo entre o uso de canna-
bis e os efeitos cognitivos em individuos com
esquizofrenia. Os autores discutem que, embora
a cannabis possa agravar os sintomas psicoticos
em algumas pessoas, o CBD também apresenta
propriedades antipsicoticas que podem ser be-
néficas. Essa dualidade ressalta a necessidade

de uma avaliagdo cuidadosa dos pacientes antes
de iniciar o tratamento, a pesquisa sugere que o
CBD pode melhorar aspectos cognitivos em pa-
cientes com esquizofrenia, oferecendo uma a-
bordagem promissora para o tratamento. No en-
tanto, a necessidade de mais estudos longitudi-
nais e controlados ¢ enfatizada para determinar
a seguranga e a eficacia do CBD em populagdes
vulneraveis, contribuindo para uma compreen-
sdo mais abrangente de seu papel no tratamento
de distarbios psiquiatricos (KAYIR er al,
2023).

A seguranca e a eficicia dos canabinoides
em distarbios neurologicos, revelando que, ape-
sar de serem geralmente bem tolerados, ha pre-
ocupacgdes em relagdo a efeitos adversos em
certos grupos de pacientes. Os autores enfati-
zam que a seguranca do uso de canabinoides ¢
uma prioridade e que o monitoramento cuida-
doso deve ser realizado, especialmente em po-
pulacdes com condigdes preexistentes, explora
os mecanismos de acao dos canabinoides, suge-
rindo que a compreensdo dessas interagdes €
fundamental para desenvolver novas terapias e
tratamentos. A pesquisa continua sobre a efica-
cia e os efeitos adversos potenciais ¢ essencial
para estabelecer diretrizes clinicas que garan-
tam a seguranga dos pacientes e a eficacia dos
tratamentos com canabinoides (FRIEDMAN,
FRENCH & MACCARRONE, 2019).

Os efeitos do CBD no processamento emo-
cional e na ansiedade. Os resultados indicam
que o CBD pode alterar a forma como os indivi-
duos processam emocdes, sugerindo um meca-
nismo subjacente que pode ajudar a reduzir a
ansiedade. Essa descoberta € significativa, es-
pecialmente em um contexto em que os trans-
tornos de ansiedade sdo prevalentes e afetam a
qualidade de vida de muitos, a pesquisa aponta
para a necessidade de estudos adicionais que in-
vestiguem os efeitos a longo prazo do uso do
CBD e como esses efeitos podem variar entre
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diferentes populagdes. O entendimento desses
fatores € crucial para desenvolver tratamentos
mais eficazes e personalizados para a ansieda-
de, aproveitando a0 maximo o potencial tera-
péutico do CBD (BLOOMFIELD et al., 2022).

A crescente popularidade do uso de canabi-
noides, especialmente o canabidiol (CBD), para
tratar diversas condi¢des de saide mental e neu-
rologicas esta ancorada em evidéncias mistas
sobre a eficacia e o potencial terapéutico da
substancia. Estudos recentes, examinam o papel
do CBD em condi¢des psiquiatricas e neurolo-
gicas, oferecendo insights importantes, mas
também destacando as limitagdes e incertezas
no uso terapéutico do CBD.

Primeiramente, o CBD possui um potencial
promissor como terapia adjuvante para condi-
coes neurologicas, principalmente por suas pro-
priedades antioxidantes, anti-inflamatorias e
neuroprotetoras. O estudo aponta para o uso do
CBD em condi¢des como ansiedade, epilepsia
e espasticidade na esclerose multipla, sendo in-
clusive aprovado pela FDA para algumas des-
sas indicagdes. Essa aprovacao ressalta a segu-
ranca e eficacia do CBD nessas condi¢des, em-
bora Fiani et al. (2020) também reconheca a ne-
cessidade de mais ensaios clinicos e de regula-
mentacdo para garantir resultados seguros e
consistentes em usos médicos expandidos (FI-
ANI et al., 2020).

O impacto do CBD em pacientes com psi-
cose de inicio recente, revelando que o CBD al-
terou a conectividade funcional na rede de mo-
do padrao (DMN), um marcador importante em
transtornos psicoticos. Esse efeito pareceu estar
associado a reducdo dos sintomas positivos, su-
gerindo que o CBD pode ter propriedades anti-
psicoticas ao modificar a conectividade cere-
bral. No entanto, o estudo ndo encontrou efeitos
significativos em areas como metabolismo pré-
frontal e processamento de recompensa, o que
sugere que o impacto do CBD pode ser especifi-

co a certos circuitos neurais. Esse achado refor-
c¢a a ideia de que o CBD tem potencial antipsi-
cotico, mas também evidencia a complexidade
de sua ac¢ao no cérebro, indicando a necessidade
de mais estudos para uma compreensao com-
pleta de seus efeitos e limitagdes (VAN BO-
XEL et al., 2023).

No contexto das epilepsias, a eficacia do
CBD em crises tipicas de auséncia. Os resulta-
dos, embora limitados a um pequeno grupo, in-
dicaram que o CBD pode ndo ser amplamente
eficaz para esse tipo de crise. Pacientes que usa-
vam concomitantemente etossuximida, porém,
apresentaram melhorias, o que sugere que o
CBD pode potencializar certos tratamentos tra-
dicionais. Esse estudo destaca as limitacdes do
CBD como terapia isolada em algumas condi-
coes neuroldgicas, mas sugere beneficios po-
tenciais quando combinado com outras medica-
¢coes (AZEVEDO & BENBADIS, 2023).

Finalmente, examinaram os efeitos do CBD
em ansiedade e ideagdo persecutdria em indivi-
duos com alta predisposi¢cdo a paranoia. Em
contraste com outros estudos que relatam efei-
tos ansioliticos do CBD, Hundal ef al. (2018)
ndo encontraram beneficios significativos em
ansiedade ou paranoia, exceto por uma tendén-
cia ndo significativa de aumento de ansiedade.
Esses resultados indicam que o CBD pode nao
ser universalmente eficaz contra sintomas de
paranoia e ansiedade, especialmente em indivi-
duos sem diagnostico formal de psicose ou an-
siedade clinica. Esse estudo aponta para uma
possivel limitacdo do CBD em contextos psi-
quiatricos especificos e a necessidade de maior
investigacdo em amostras maiores € mais diver-
sas (HUNDAL et al., 2018).

Em conjunto, essas pesquisas sublinham o
potencial terapéutico do CBD em condigdes
neurologicas e psiquiatricas, mas também as la-
cunas e variagdes nos resultados. Para o uso
mais seguro e eficaz do CBD, ¢ imprescindivel
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um enfoque em ensaios clinicos maiores € bem
desenhados, regulamentagdo rigorosa € uma
compreensao mais abrangente de seus mecanis-
mos de acdo. A diversidade de resultados suge-
re que o CBD pode ndo ser uma solugdo unica
para disturbios neurolégicos e psiquiatricos, e
seu uso ideal pode envolver combinagdes com
outros tratamentos, dosagens personalizadas e
foco nas caracteristicas individuais de cada pa-
ciente.

CONCLUSAO

Conclui-se que o uso de canabinoides, parti-
cularmente o canabidiol (CBD), como agentes
terapéuticos para disturbios mentais e neurold-
gicos apresenta um cenario promissor, mas ain-
da incerto. As evidéncias revisadas mostram
que, embora existam efeitos positivos e avangos
clinicos com o uso de canabinoides, a variabili-
dade dos resultados e as limita¢cdes metodologi-
cas dos estudos atuais indicam que ainda ha
muito a ser explorado. Cada estudo abordado
nesta revisao contribuiu para entender as poten-
cialidades e limita¢des dos canabinoides em di-
ferentes quadros clinicos, mas a seguranga e a
eficdcia de seu uso a longo prazo e em diferen-
tes condigdes de saude precisam de mais confir-
macao.

Os beneficios terapéuticos do CBD foram
observados especialmente em condi¢des como
epilepsia e esclerose multipla, sendo inclusive
aprovados pela FDA para essas indicagdes.
Essa aprovacdo indica que, para algumas com-
di¢des especificas, o CBD pode ser uma opg¢ao
viavel e segura. No entanto, outros estudos a-
pontam que o CBD ndo ¢ igualmente eficaz em
todos os quadros neuroldgicos, como as crises
tipicas de auséncia, sugerindo que a eficacia do
CBD pode estar diretamente relacionada a na-
tureza especifica do transtorno e a forma como
ele interage com outras medicagdes.

No campo da satde mental, os resultados
sdo igualmente ambivalentes. Estudos sobre o
uso do CBD em distarbios de ansiedade e psi-
cose revelaram efeitos benéficos na diminuigao
de sintomas de ansiedade e em quadros psicoti-
cos recentes. Esses achados sdo animadores, es-
pecialmente no contexto de condigdes que mui-
tas vezes ndo respondem bem aos tratamentos
tradicionais. No entanto, outros estudos mostra-
ram que o CBD nao possui efeitos universais
para ansiedade ou paranoia em individuos sem
diagnéstico clinico formal, indicando uma res-
posta limitada em populagdes especificas.

As alteragdes na conectividade funcional
observadas na rede de modo padrao (DMN) em
pacientes com psicose sugerem que o CBD po-
de agir em circuitos neurais especificos. Esses
achados indicam uma possivel aplicacdo do
CBD no manejo de sintomas psicoticos € na
modulacdo de circuitos neurais disfuncionais,
como aqueles associados ao processamento de
recompensa. Contudo, ¢ importante destacar
que esses efeitos ainda sdo inconsistentes, e
mais estudos sdo necessarios para elucidar os
mecanismos exatos de acdo do CBD nesses cir-
cuitos.

Outro ponto importante ¢ o papel do CBD
em combinagdo com outras terapias ¢ medica-
mentos. Para certas condi¢des, como as crises
tipicas de auséncia, os efeitos do CBD foram
mais evidentes quando administrado com far-
macos tradicionais, como a etossuximida. Essa
sinergia terap€utica pode representar uma estra-
tégia valiosa para ampliar o alcance dos trata-
mentos disponiveis e reduzir efeitos adversos,
mas o entendimento dessa combinagao ¢ funda-
mental para evitar interacdes potencialmente
prejudiciais.

Em termos de seguranga, os canabinoides,
em geral, apresentam um perfil de efeitos ad-
versos relativamente bem tolerados. No entan-
to, a auséncia de regulamentacao rigorosa € a
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crescente demanda por produtos de CBD e ou-
tras preparacoes a base de canabinoides desta-
cam a necessidade urgente de regulamentacgdo
adequada e de ensaios clinicos de alta qualida-
de. A popularizacao de produtos a base de cana-
binoides, muitos dos quais sem evidéncias cli-
nicas robustas, pode representar riscos a saude
dos pacientes, especialmente na auséncia de o-
rientagao médica.

Outro aspecto relevante ¢ o impacto dos ca-
nabinoides na prética clinica, que exige que os
profissionais da saiude estejam informados so-
bre as evidéncias atuais e as limitacdes desses
tratamentos. A formacdo dos profissionais so-
bre os mecanismos de acao e os possiveis bene-
ficios e riscos dos canabinoides ¢ crucial para
garantir que o uso dessas substancias ocorra de
maneira responsavel e embasada, respeitando a
individualidade de cada paciente e as necessida-
des especificas de cada condigao.

Os achados desta revisao apontam, portan-
to, para a necessidade de mais pesquisas clini-
cas e pré-clinicas que investiguem o impacto
dos canabinoides em diversas condi¢des neuro-
logicas e psiquiatricas. A heterogeneidade dos
resultados nos estudos até agora indica que a
resposta ao tratamento com canabinoides pode
variar amplamente, dependendo de fatores co-
mo dosagem, duragdo do tratamento, caracteris-
ticas individuais dos pacientes e comorbidades
associadas.

Em suma, o uso de canabinoides na saude
mental e nas sindromes neuroldgicas representa
uma fronteira terapéutica em desenvolvimento,
com potencial para atender a necessidades cli-
nicas ainda nao satisfeitas por tratamentos com-
vencionais. O futuro da aplicagdo dos canabi-
noides dependera do avango na compreensao de
seus mecanismos de agdo e narealiza¢ao de em-
saios clinicos rigorosos que possam solidificar
seu papel na medicina.
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