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INTRODUCAO

PRECISAMOS FALAR SOBRE A CANNABIS MEDICINAL

Discutir o uso medicinal da Cannabis é urgente por
ser uma questdo de saude publica. O Brasil ndo
pode limitar-se diante de avancos comprovados
para a saude das pessoas e perderemos muito ao
nao avancar na legalizacdo e regulamentacdo do
plantio e do uso medicinal da Cannabis.

Deve-se reforcar que nao estamos falando do
uso adulto recreativo. Nosso objetivo nédo é viciar
pacientes, tampouco colaborar com o tréfico
de drogas. Queremos falar das propriedades
medicinais comprovadas cientificamente para
a saude das pessoas e reduzir suas dores, crises
convulsivas, efeitos adversos de tumores agressivos
e de doencas crénicas ainda incuraveis. Queremos
proporcionar bem estar aos brasileiros.

Um levantamento publicado em 2017 pelo EMCDDA
(Centro Europeu de Monitoramento de Drogas
e Drogadicdo) apontou que ao menos 12 paises
ocidentais aprovaram leis para permitir o plantio
de Cannabis com fins medicinais: Alemanha,
Australia, Canada, Chile, Coldmbia, Holanda, Israel,
Jamaica, Reino Unido, Republica Tcheca, Uruguai e
Estados Unidos (apenas em parte dos estados).

Desde que o estudo foi publicado, o cultivo da
planta foi liberado (com diferentes restricoes)

em pelo menos mais seis paises: Africa do Sul,
Grécia, Lesoto, Peru, Portugal, Suica e Tailandia,
totalizando 19 paises que autorizaram e regularam
o plantio, producéo, comercializacao, fiscalizacdo e
tributacdo da Cannabis medicinal.

A Alemanha, por exemplo, regulamentou o uso
medicinal da Cannabis em 2017 para atender a
um potencial de 30 a 70 mil pacientes. Até 2028, a
expectativa é que o mercado local movimente
8,6 bilhdes de ddlares. Como as condicbes clima-
ticas no pais ndo sdo favoraveis ao cultivo, eles ja
comecaram a importar produtos da América Lati-
na, especialmente da Coldmbia, cuja legislacao ja
avangou.

Nos, brasileiros, ndo podemos ficar atrasados nesse
sentido, na contra méo dos paises desenvolvidos
do mundo. O futuro do mercado da Cannabis per-
tence aqueles paises que sdo mais rapidos e mais
assertivos, que terdo lugar garantido nos merca-
dos internos e externos. Tal assertividade, além
de beneficiar milhares de pacientes brasileiros
que necessitam desta terapéutica, podera gerar
mais empregos e renda e, em um futuro préximo,
exportacdes. O Brasil tem potencial de ser um
dos lideres desse processo no mundo e ndo mero
espectador destes avancos.

O EXEMPLO DOS ESTADOS UNIDOS E CANADA

Desde 1996, dois tercos dos estados dos Estados
Unidos aprovaram o uso medicinal da Cannabis ao
longo dos anos. Hoje sao um total de 34 estados e
ainda o Distrito de Columbia, Guam, Porto Rico e
Ilhas Virgens, que permitem o cultivo de Cannabis
para fins medicinais. Alguns estados tém progra-
mas abrangentes de fornecimento publico e ainda
permitem o cultivo doméstico. Outros 12 estados
permitem o uso de produtos com baixo teor de
THC e canabidiol (CBD).

No Canadd, o uso da Cannabis foi legalizado para
fins medicinais em 2001 e, no ano passado, ja con-
tava com mais de 342 mil pacientes registrados
para o uso. E permitida a compra de flores, extratos
e pomadas para uso medicinal de empresas licen-
ciadas pelo governo para produzir e comercializar,
inclusive pela internet. Também é possivel que o
cidaddo se registre para produzir para consumo
préprio, ou delegar a funcao a um terceiro.




A agéncia de vigilancia sanitaria canadense aceita
a prescricao médica de Cannabis para 39 indi-
cacoes diferentes.

O mercado canadense foi avaliado em 1,5 bilhao
de délares. A canadense Canopy Growth é a maior
empresa de Cannabis de capital aberto do mun-
do. Ano passado, recebeu investimentos de outras
empresas no montante de USS$ 4 bilhées, o que
motivou a alta de 38% em suas acdes.

Com o aumento da producdao, o Canada ja
comecou a importar matéria-prima da Colém-
bia, que legislou e regulou a Cannabis medicinal
e comecou a atender aos mercados europeus e
latino-americanos. Na Colémbia, foram criados 1,7
mil empregos em 2018 na industria da Cannabis
medicinal, apenas no Estado de Quindio. Neste
ano, uma Unica empresa gerou mais de 2 mil vagas
de trabalho. Estima-se que, em 2025, a Colémbia
fature 1,5 bilhao de dolares — o que corresponderia
a 0,5% do seu PIB.

O EXEMPLO DE ISRAEL

O Estado da Flérida, por exemplo, regulamentou
o uso da Cannabis medicinal em 2016 e a legali-
zacao fez a fila do desemprego cair. 56 em 2018, o
setor criou 9 mil empregos fixos no Estado. Até o
fim desse ano, a expectativa &, de que sejam aber-
tas 5 mil novas vagas na area. Ja na pequena ilha
de Porto Rico, o governo estima que a industria
de Cannabis medicinal, regulamentada em 2015,
pode gerar cerca de 50 mil empregos.

As vendas legais de Cannabis medicinal nos Estados
Unidos e no Canadd alcancaram, em 2016, a marca
de 11,7 bilhdes de ddlares (cerca de 49,1 bilhdes de
reais), segundo a empresa de consultoria ArcView.
Outro relatério divulgado em agosto de 2018 pela
instituicao financeira RBC Capital Markets, dos EUA,
mostrou que as vendas legais de Cannabis, entre
0s americanos, estdo perto de alcancar a cifra de
47 bilhdes de doélares (cerca de 198 bilhdes de
reais) na préoxima década. Apontou também que
83% dos americanos defendem que haja algum
tipo de uso legal de Cannabis.

Israel esta se tornando um dos lideres na utilizacao
da Cannabis para fins medicinais e tem assumido
um grande protagonismo na producao de medi-
camentos derivados da Cannabis. O uso medicinal
da Cannabis foi aprovado em 1999. Ja faz 20 anos!
Ao longo das duas ultimas décadas, o Parlamento
de Israel (Knesset) aprovou 16 emendas para alte-
rar o Decreto de Drogas Perigosas para favorecer
€sse processo.

Segundo o Ministério da Saude de Israel, a tecno-
logia israelense de Cannabis medicinal melhorou
significativamente a vida de milhares de pessoas
que a usam como um remédio permanente. O
acesso foi progressivamente facilitado e, hoje, cer-
ca de 40 mil pessoas consomem a Cannabis medi-
cinal no pais.

Mais de 550 fazendas israelenses ja fizeram pedi-
dos de licenca ao governo para cultivar Cannabis
medicinal. Mais uma vez a geracao de empregos e
renda por meio de uma industria promissora, sob
a fiscalizacdo do Estado.

No ano passado, o Parlamento aprovou a 162
emenda ao Decreto de Drogas Perigosas, que diz
respeito a governanca e a regulamentacao da ex-
portacdao de Cannabis medicinal do pais. Assim,
Israel esta pronto para se tornar um centro global
no mercado de Cannabis.

O governo de Israel estima que as exportagoes
possam aumentar a arrecadacao em mais de 300
milhdes de délares. S6 as exportagdes porque a in-
dustria interna ja é rica e préspera. O Parlamento
teve o cuidado de impor duras regulamentagdes
aos exportadores, além de prisdo e pesadas mul-
tas por violacdes. Além disso, também aprimorou
a legislacao e hoje as pessoas devem comprar
o produto em farmdacias e ndo diretamente dos
fabricantes como era feito antes.

Na Bolsa de Tel Aviv, a capitalizacao de mercado
das empresas dedicadas a esta industria alcancou
investimentos milionarios, multiplas companhias
emergentes cultivam e comercializam o produto e
este se transformou em um setor em crescimento,




com grandes possibilidades de expansao. Este ja se um ex-chefe do Mossad, Tamir Pardo, terem entra-
tornou um mercado sem tabus como demonstrou do nesta promissora industria.
o fato de um ex-primeiro ministro, Ehud Barak, e

PESQUISAS CIENTIFICAS

Desde 1960, as pesquisas ja mostraram as propriedades da Cannabis como neuromoduladoras e a existén-
cia de receptores endocanabinoides em diferentes sistemas do organismo como o sistema nervoso, cardio-
vascular, digestivo, respiratorio e esquelético. A Cannabis tem inclusive atividade neuroprotetora.

Centenas de pesquisas no mundo vém provando que a planta tem efeitos analgésicos, anticonvulsivantes,
anti-inflamatdrios, antieméticos e antidepressivos. E usada no tratamento da hipertensao e para estimular
o0 apetite, é eficaz no controle de nduseas e vémitos, espasticidade, sindrome de Tourette, dor neuropatica,
esclerose multipla, no glaucoma, asma, epilepsia e enxaqueca, entre outras indicacoes.

A Cannabis vem sendo usada largamente em diversos paises como estratégia terapéutica, com tantas evi-
déncias de sucesso que os governos ampliaram o acesso e incentivam os investimentos na sua producao.
Estamos mais de duas décadas em atraso. Vamos trabalhar para avancar e colocar nosso pais na rota do
desenvolvimento. Trazer melhoria na saude da populacao e gerar emprego e renda.

MARCOS LEGAIS NO BRASIL

A lei brasileira de drogas vigente desde 2006 (Lei n° 11.343, de 23 de agosto de 2006), ja prevé em seu
artigo 2°, paragrafo Unico, que a Unido pode autorizar o plantio, a cultura, a colheita e a exploracao de
qualquer planta, exclusivamente, para fins medicinais ou cientificos, mediante fiscalizacdo. A lei ainda
instituiu o Sistema Nacional de Politicas Publicas sobre Drogas - Sisnad, que tem a finalidade de articular,
integrar, organizar e coordenar as atividades de prevencéo e reinsercao social de usuarios e dependentes
de drogas, assim como a repressao da producao nédo autorizada e do trafico ilicito de drogas.

Em setembro de 2019, a Procuradoria-Geral da Republica solicitou ao Supremo Tribunal Federal (STF) que
determine um prazo para o governo federal regulamentar o plantio da Cannabis para fins medicinais. No
pedido, a PGR afirma que o governo demorou a regulamentar o tema, sem “justificativa plausivel’, e que
houve “omissao institucional” No parecer, consta:

B “Anecessidade de criteriosa analise técnica dos riscos e beneficios do uso da Cannabis para tratamento
de saude ndo pode servir de amparo para que o Poder Publico postergue, de forma indefinida, o
exercicio de sua competéncia regulatéria na matéria, inviabilizando que iniUmeros pacientes, cuja
necessidade de uso terapéutico da planta e/ou de seus derivados ja se encontra atestada por relatérios
médicos, tenham acesso a substancias aptas a restabelecer ou melhorar sua satde e qualidade de vida”




REGULAMENTACAO PELA ANVISA
E A PREOCUPACAO COM A SEGURANCA

A ANVISA (Agéncia Brasileira de Vigilancia Sanitaria) colocou duas propostas de Resolucao sobre o assunto
em consulta publica, que se encerrou em 19 de agosto de 2019. A primeira (CP 654 de 2019) versa sobre
os procedimentos para registro e monitoramento de medicamentos produzidos a base da Cannabis. A
segunda (CP 655 de 2019) trata dos requisitos para o cultivo da planta por pessoas juridicas, Unica e exclu-
sivamente para fins medicinais e cientificos.

A ANVISA foi muito cuidadosa com o controle e a seguranca em suas propostas. O presidente da agéncia,
o médico William Dib, afirmou, em entrevista ao jornal o Estado de S. Paulo, que a esmagadora maioria das
contribuicdes foi a favor e que a sociedade estava exigindo essa posicao, nao s6 as familias das pessoas
que tém esperanca, mas sobretudo porque o nimero de patologias para as quais a Cannabis vem sendo
indicada estd aumentando aceleradamente na Academia. Dib estimou que mais de 13 milhdes de
brasileiros com diferentes doencas poderiam se beneficiar da Cannabis medicinal. Até o momento, dez
empresas privadas ja mostraram interesse em produzir o medicamento no Pais, de acordo com a ANVISA.

Qualquer medicamento a base de Cannabis serd controlado e ainda nao podera haver qualquer propa-
ganda. Ndo havera possibilidade de automedicacdo. Aprovado, o medicamento s6 podera ser vendido
com receita médica. Em alguns casos, a definicdo de tarja sera restritiva e vai depender de retencao da
prescricao médica. Os medicamentos s6 poderdo ser produzidos para uso na férmula oral como capsula,
comprimido, 6leo. Atualmente, a ANVISA ja permite o registro de medicamentos feitos com substancias
como canabidiol e tetrahidrocannabinol (THC), mas sé um produto importado conseguiu a regulamenta-
¢ao até o momento.

A proposta brasileira de cultivo segue o modelo canadense e nao podera ser ao ar livre. As diretrizes s6
autorizariam o cultivo por pessoas juridicas, em ambientes fechados, com sistema de seguranca 24 horas
por dia e em edificacdo reforcada com sistema de dupla porta, janela de vidros duplos e paredes e dutos
resistentes a invasao. As edificacdes nao poderdo ter nenhuma identificacdo que mostre que se produz a
planta no local. A medida, segundo alguns criticos, poderia inviabilizar financeiramente o pequeno produ-
tor, empresas de startups e associacdes, devido ao custo.

De acordo com a equipe técnica, durante o processo de licenciamento, a ANVISA vai pedir um parecer da
Policia Federal para que o 6rgao autorize o inicio da licenca de producao. Todos os registros terao a vali-
dade de dois anos, renovaveis, e os responsaveis técnicos e administrativos deverao apresentar atestado
de antecedentes criminais.

A venda e a entrega das plantas produzidas sé poderao ser feita as pessoas juridicas, instituicoes de pesquisa,
fabricante deinsumos farmacéuticos e fabricantes de medicamentos. As regras de comercializacdo proibem
que pessoas fisicas tenham acesso a planta e que essa seja vendida para farmacias de manipulacao.

Para evitar desvios, a agéncia prevé um sistema de controle do inicio da producao até o consumidor final.
Durante a producao, cada empresa vai ter que apresentar um plano de plantio com a previsao de colheita
e producao de insumos. Todo material devera ser embalado e etiquetado, possibilitando o rastreamento
eletrénico em todas as etapas do processo. O transporte sé podera ser feito por empresas especializadas,
nao pode ser terceirizado, e qualquer ocorréncia terd de ser comunicada a autoridade imediatamente e
investigada em até cinco dias.




As regras de registros de medicamentos vao seguir protocolos ja existentes no Brasil. A empresa interessa-
da em produzir tera de fazer a descricao da doenca para a qual o medicamento sera indicado, a relevancia
do medicamento para tratamento da doenca e a comprovacao de uso seguro por meio de literatura técnico-
cientifica e testes. E necesséria também a comprovacéao de ndo haver alternativa terapéutica a doenca em
que o medicamento atuard. No caso de remédios ja registrados em outros paises, deve ser apresentado
relatério técnico de avaliacdao do medicamento emitido pelas respectivas autoridades reguladoras estran-
geiras.

Familiares de pacientes que, hoje, conseguiram autorizacdes na Justica para a producao do extrato de
canabidiol ficariam proibidos de manipular a planta. Associacdes que desejarem manter sua producao
terao de cumprir a risca as regulamentacdes propostas pela ANIVSA. Atualmente, a0 menos uma associacao
e 35 familias tém habeas corpus — concedido pela Justica — para plantar a Cannabis, segundo levantamento
da Rede Juridica pela Reforma da Politica de Drogas (Reforma).

O numero de brasileiros que conseguiu a concessao da ANVISA para importar Cannabis medicinal cresceu
25 vezes em quatro anos. A regulamentacao sobre o uso da Cannabis medicinal no pais comecou com a
publicacao da resolucdo RDC17/2015, que liberou a importagao do CBD para consumo préprio. No mesmo
ano, a ANVISA retirou a substancia da lista de proibidas e registrou o primeiro medicamento de Cannabis
no Brasil, o Mevatyl, que contem THC e é recomendado para o tratamento de espasticidade associada a
esclerose multipla.

Em novembro de 2014, foram 168 pedidos autorizados pela Justica (antes da resolucao da ANVISA). Ja em
outubro de 2018, o indice subiu para 4.236. Segundo dados de maio de 2019, 6.530 pacientes se cadas-
traram para a importacdo. Esses pacientes ja realizaram 9.720 pedidos de autorizacdo para compra. Um
paciente nao gasta menos de 300 dolares por més (cerca de R$ 1.260,00) com as importacoes, por isso,
a judicializacdo nao para de crescer.

Com as pessoas juridicas fabricantes registrando e produzindo o medicamento aqui, ndo haverd mais
necessidade de acdes no Judicidrio para obrigar o Estado Brasileiro a importar e custear o tratamento.
E possivel solicitar também a inclusdo do medicamento no SUS e o Ministério da Satde podera comprar a
preco competitivo. Todos poderao se beneficiar disso.




3 EM CADA 4 BRASILEIROS
SAO A FAVOR DA
CANNABIS MEDICINAL

Vocé é a favor ou contra que medicamentos feitos a
partir da planta da maconha sejam fornecidos
gratuitamente pelo SUS?

® afavor . - 79%

contra

@ ndo sei,
prefiro ndo responder

Vocé sabia que substancias retiradas da planta da
maconha podem ser utilizadas em medicamentos
para tratar doencas?

©® sim

ndo

@ prefiro ndo responder

Clique para ver a pesquisa completa

Vocé é a favor ou contra que industrias farmacéuticas
sejam autorizadas a produzir medicamentos a base da
planta da maconha no brasil?

® afavor
contra

@ ndo sei, _
prefiro ndo responder

Vocé conhece alguém que ja utilizou substancias
retiradas da planta da maconha para tratamento de
alguma doenca por recomendagao médica?

® sim
ndo

@ nado sei,
prefiro ndo responder

Realizacao: Instituto de Pesquisa DataSenado, em parceria com a Senadora Mara Gabrilli



https://www12.senado.leg.br/institucional/datasenado/arquivos/tres-em-cada-quatro-brasileiros-apoiam-a-producao-de-medicamentos-a-base-de-cannabis

1) CANNABIS NAO TEM USO MEDICINAL. MITO!

No imenso universo de estudos e comprovacdes cientificas acerca das propriedades medicinais da Cannabis
no século XX, selecionamos a meta-analise publicada pela Academia Nacional de Ciéncia, Engenharia e
Medicina (traducao livre)!, a maior e mais renomada sociedade cientifica dos Estados Unidos, fundada
em 1863 pelo Presidente Abraham Lincoln, da qual mais de 170 de seus membros ja receberam o Prémio
Nobel. O estudo “Os efeitos da Cannabis e das canabinoides na saude: o estado atual das evidéncias e reco-
mendacdes para pesquisa” (traducéo livre)? foi realizado por Larson e Berkowitz3, em 2017, para combater
o mito que “Cannabis nao tem uso medicinal” e reuniu 10.700 artigos cientificos, todos com alto fator de
impacto, para analisar.

Os artigos cientificos utilizados na analise foram submetidos a uma selecao criteriosa. Inicialmente, os pes-
quisadores encontraram 24 mil estudos publicados, entre 1° de janeiro de 1999 a 1° de agosto de 2016,
a respeito da abordagem terapéutica da Cannabis. Os referidos estudos estao distribuidos em bases de
dados como Medline, Cochrane Database of Systematic Reviews, Embase e PsycINFO, que sdo conside-
radas referéncia mundial para as Ciéncias da Saude. Eles refinaram a busca por publicacées somente em
lingua inglesa, removeram relatos de casos, editoriais, resumos de conferéncias, e agruparam somente as
publicacdes de altos fatores de impacto feitas a partir de 2011.

Desse modo, restaram as ja mencionadas 10.700 publicacées para analise, que foram agrupadas em 11
desfechos: efeitos terapéuticos; cancer; riscos cardiometabdlicos; doencas respiratérias; imunidade; AVC
e morte; exposicdo pré-natal, perinatal e pds-natal; psicossocial; doencas mentais; problemas no uso de
Cannabis; uso de Cannabis e abuso de outras substancias. Com a andlise desse vasto nimero de artigos
cientificos, a meta analise publicada por Larson e Berkowitz, em 2017, mostrou que:

Ha evidéncias conclusivas e substanciais de que os canabinoides sao efetivos para: dor cronica em
adultos (cinco revisdes sistematicas de boa qualidade, quatro delas com efeitos comprobatérios da
eficiéncia do uso de canabinoides na modulacao da dor), como antieméticos no tratamento de nau-
seas induzidos por quimioterapia, para modulacao dos efeitos de esclerose multipla e espasticidade.
Para cancer, foi encontrada uma revisdo sistematica com analise de 2.260 estudos. Desses, somente
35 apresentaram critérios inconclusivos. Tais estudos foram pré-clinicos, com excecao de um peque-
no ensaio clinico. Todos os 16 estudos in vivo encontraram um efeito antitumoral de canabinoides.

Ha evidéncias moderadas de efetividade para a melhoria dos disturbios do sono, fibromialgia, e sindrome
da apneia obstrutiva do sono.

1 Nome original:“Nacional Academies of Sciences, Engineering, and Medicine - Health and Medicine Division".
2 Nome original: “The Health Effects of Cannabis and Cannabinoids: The Current State of Evidence and Recommendations for Research”.
3 LARSON EB, BERKOWITZ BA. The Health Effects of Cannabis and Cannabinoids: The Current State of Evidence and Recommendations for Resear-

ch (2017). The National Academies of Science Engineering and Medicine, 2017. 486p. Disponivel em: <https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/
NBK425756/>. Acesso em: 14 de setembro de 2019.



Ha evidéncias limitadas de efetividade para aumentar o apetite e diminuir perda de peso em pacien-
tes com HIV/Aids, melhora dos sintomas da sindrome de Tourette por THC (com CBD ha evidéncias
em artigos separados), melhora dos sintomas de ansiedade, melhora de sintomas de transtorno pdés-
traumatico, e na associacdo de canabinoides para evitar morte e incapacidade em pessoas com lesao
cerebral ou AVCs.

Historicamente, ha registros de indicagcbes terapéuticas da Cannabis na China e no Egito antigo, que datam
de 4.000 a.C,, assim como na medicina Ayurvedica e Indo- Europeia entre 2.000 e 1.000 a.C. Ainda antes de
Cristo, o uso medicinal da Cannabis foi vastamente difundido pela cultura Greco-Romana para epilepsia,
raiva, ansiedade, inflamacgoes, dores de dente e de cabeca, e bronquite. O médico grego Claudius Galen
observou que a Cannabis era amplamente consumida em todo o Império Romano, inclusive as mulheres
da elite romana usavam para aliviar dores de parto.

Por volta de 200 d.C., houve o primeiro registro médico para descrever como poderoso analgésico: o funda-
dor da escola de cirurgia na medicina chinesa Hua T'O usou uma mistura de Cannabis (na literatura chinesa
é chamada de Mafei San, ou anestesia fervida por causa do preparado ser feito da fervura do p6 da planta) e
vinho para anestesiar os pacientes antes da cirurgia®. Os estudiosos arabes Al-Mayusi e Al- Badri considera-
vam a maconha como um tratamento eficaz para a epilepsia ja no ano 1.000 d.C. e o escritor e médico persa
medieval Avicenna publicou em 1.025 d. C. 0 “Canon of Medicine de Avicenna®” prescrevendo a Cannabis
como um tratamento eficaz para gota, edema, feridas infecciosas e dores de cabeca graves. Seu trabalho foi
amplamente estudado dos séculos Xlll ao XIX, tendo um impacto duradouro na medicina ocidental.

Da expansado das plantacdes para as Américas pelos conquistadores espanhdis e portugueses (até com
finalidade pratica para uso de suas fibras em cordas para navegacao e tecidos), passando por Napoleao
e o médico irlandés William O’Shaughnessy, a Cannabis foi usada durante milénios para tratar nduseas,
reumatismo, epilepsia, infeccoes e dores de parto, entre outras aplicacbes. O revés aconteceu a partir de
1.914, quando o governo dos Estados Unidos declarou ser crime e proibiu o uso e a venda, expandindo
esse conceito para o resto do mundo, silenciando todo o conhecimento médico e cientifico ja consolidado.
A histéria da Cannabis medicinal, com todos esses relatos histéricos, pode ser apreciada no trabalho
publicado no“Journal of Pain Management’, em 2016, por pesquisadores canadenses da MedReleaf Corp®.

A comunidade cientifica recomecou a estudar a Cannabis a sério em 1964. Nesse ano, o pesquisador
Raphael Mechoulam, da Universidade de Tel Aviv, em lIsrael, extraiu da erva natural uma substancia
chamada delta-9-tetraidrocanabinol. Era o THC, o principal responsavel pelos efeitos da Cannabis e
viabilizou, pela primeira vez, o estudo sistematico de suas acdes no corpo humano. Apds a descoberta de
Mechoulam, a industria voltou a se empenhar e, logo no inicio de 1970, surgiram os primeiros remédios a
base de THC sintético, cujo uso é autorizado na Europa e nos Estados Unidos.

A eficacia do sistema endocanabinoide (SEC) vem sendo desvendada desde a década de 1960, tanto do
CBD (canabidiol) quanto do THC, com vasta literatura médica no Brasil e no mundo. Temos estudos nacio-
nais a partir de 1973, com os farmacologistas Isac Karniol e Elisaldo Carlini na Universidade Federal de Séo
Paulo, seguidos de estudos clinicos com Zuardi e outros autores, relatando eficacia terapéutica e seguranca
no uso em estudos experimentais e clinicos.

4 WAI FK. On Hua Tuo's Position in the History of Chinese Medicine. The American Journal of Chinese Medicine, 2004; 32(2):313-20. Disponivel
em: <https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15315268>. Acesso em 05 de outubro de 2019.
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Outros dois medicamentos sao fabricados atualmente com THC: o canadense Nabilone e o americano
Marinol. Em forma de céapsulas, eles ocuparam um mercado em crescimento: o dos pacientes de cancer
e de AIDS. E verdade que o THC também é benéfico em outros casos, mas foi a gravidade dessas duas
doencas que justificou a atencdo e o uso amplo como recurso terapéutico.

2) SOMENTE O CBD (CANABIDIOL) APRESENTA
PROPRIEDADES MEDICINAIS. MITO!

O pesquisador Fabricio Pamplona, em conjunto com outros cientistas’, realizou uma meta-analise, publica-
da na“Frontiers in Neurology”, em 2018, sobre os efeitos benéficos do uso de canabinoides em detrimento
do uso de Canabidiol (CBD) purificado no tratamento de pessoas com epilepsia. 70% dos pacientes per-
ceberam melhora no tratamento, enquanto somente 30% das pessoas sentiram melhora quando usaram
o CBD purificado. A dose do 6leo também foi quatro vezes menor que a dose de CBD purificado. Tudo
isso se deve ao efeito “entourage’, ou “efeito comitiva’, em portugués. Em resumo, esse efeito potencia-
lizado se deve a uma sinergia que ocorre entre os componentes fitoterapicos atuando juntos e que néo
podem ser percebidos quando uma molécula esteja isolada ou que tenha sido sintetizada. Outros autores,
como Russo® no “British Journal of Pharmacology” e Ben- Shabat em conjunto com mais cientistas® no *
European Journal of Pharmacology’, também descreveram o efeito comitiva dos canabinoides.

Na Cannabis, além dos canabinoides e terpenoides, encontramos também outras substancias terapéuticas
essenciais aos humanos como alcaloides, flavonoides, fenois, acticares, entre outros. Sobre o THC, ha diversas
constatacoes de sua eficacia terapéutica publicadas em revistas cientificas de alta qualidade.

Ensaio clinico, multicéntrico, paralelo, duplo-cego, randomizado e controlado por placebo avaliou a efi-
cacia da associacao do THC com o CBD para dores oriundas do cancer e demonstrou que o tratamento
foi capaz de reduzir significativamente em mais de 30% os escores de dor comparado ao placebo. Os
resultados do estudo foram publicados no“Journal of Pain and Symptom Management” por pesquisadores
ingleses, doutor Jonhson e colaboradores, do Severn Hospice, Shrewsbury, Shropshire, Reino Unido'.

Outros estudos clinicos demonstraram a eficacia do tratamento na reducao dos sintomas de dor neuropa-
tica através do consumo dos canabinoides inalados como fica evidente na publicacdo, de 2007, por Abrams
e colaboradores?, estudando o efeito da Cannabis fumada na dor neuropatica associada aos sintomas do HIV.

7 PAMPLONA FA, ROLIM DA SILVA L, COAN AC. Potential clinical benefits of CBD-rich Cannabis extracts over purified CBD in treatment-resistant Epi-
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O estudo publicado, em 2010, por Ware e seus colaboradores'?, concluiu que a Cannabis fumada trés ve-
zes ao dia pelo periodo de cinco dias foi capaz de reduzir substancialmente e dor neuropatica. Estudos de
meta-analise apontam para a eficacia do tratamento de dor neuropdatica em pacientes com esclerose mul-
tipla. Os dados mostram efeito significativo do tratamento com canabinoides, seja por absorcao do extrato
pela mucosa oral, seja pelo uso inalado em relacdao ao placebo. Resultados importantes também foram
encontrados pelos pesquisadores canadenses Michael Iskedjian e seus colaboradores'3, na meta-analise
que avaliou os efeitos da Cannabis na dor neuropatica associada aos sintomas da esclerose multipla. A dor
neuropética também foi avaliada por Andreae e seus colaboradores' na meta-anélise com dados indivi-
duais de pacientes de 5 estudos randomizados e sugeriram que a Cannabis inalada pode fornecer alivio a
curto prazo para 1 em 5 a 6 pacientes.

Portanto, o potencial terapéutico dessas substancias é enorme, bastam que estudos clinicos continuem
sendo realizados para identificar indicacdes seguras, dosagens, concentracdes e outros aspectos inerentes
ao tratamento. A seguir, apresentamos alguns resultados estatisticamente positivos e vélidos que demons-
tram a seguranca e a eficacia dessas substancias para os demais pacientes:

1) Estudorandomizado, duplo-cego, controladoporplacebo, degrupoparalelo, de design enriquecido
de nabiximois (Sativex®), como terapia complementar, em individuos com espasticidade refrataria
causada por esclerose multipla. Estudo publicado na “Eupean Journal of Neurology”, em 2011, com
572 pacientes, comprova que os nabiximdis sdo potencialmente satisfatorios para o tratamento da
espasticidade causada por esclerose multipla.

2) Sativex®como terapia complementar vs. Antispasticos de primeira linha ainda mais otimizados
(SAVANT) na espasticidade resistente a esclerose multipla: um ensaio clinico randomizado, duplo-
cego e controlado por placebo. Estudo publicado na “International Journal of Neuroscience”, em 2019,
com 191 pacientes com Esclerose Multipla e com resultados estatisticamente positivos.

3) Cannabis medicinal em pacientes com dor cronica: efeito no alivio da dor, incapacidade para a dor
e aspectos psicologicos. Um ensaio clinico prospectivo, nao randomizado, de braco unico. Estudo
controlado com 338 pacientes com dor neuropatica de diversas formas, publicado no “Journal of
Pain and Symptom Management”. Os resultados sao estatisticamente positivos no tratamento da dor,
embora ainda sejam necessarios mais estudos.
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3)A REGULAMENTA(;I;O DO USO MEDICINAL AUMENTA O NUMERO DE
ADOLESCENTES USUARIOS PARA FINS ADULTOS RECREATIVOS. MITO!

O estudo intitulado “Maconha Medicinal ndo aumenta o uso de Cannabis de adolescentes”'?, publicado em

2015, na revista “The Lancet Psychiatry’, com alto valor de impacto, avaliou 1.098.270 jovens de 18 a 24 anos,
por um periodo de 24 anos, em 400 diferentes escolas. O pesquisador, psiquiatra de dependéncia quimica e
professor associado da Harvard Medical School, Kevin Hill'® concluiu que os resultados mostram que a regula-
mentacdo da Cannabis para uso medicinal ndo influenciou e ndo aumentou o uso da planta por adolescentes.

O doutor Kevin Hill também é um dos pesquisadores norte-americanos que processa os dados do progra-
ma “Monitorando o Futuro”, do National Institute on Drug Abuse (NIDA, sigla em inglés), dentro do Instituto
Nacional de Saude (NIH, sigla em inglés), que analisa os nimeros de adolescentes escolares nos estados
em que houve regulamentacao da Cannabis para finalidades terapéuticas ou recreacionais. Desde 1975, o
programa mede o uso de drogas e alcool e atitudes relacionadas entre estudantes adolescentes em todo o
pais. Os participantes da pesquisa relatam seus comportamentos de uso de drogas em 3 periodos: tempo
de vida, ano passado e més passado. Em 2019, um total de 44.482 estudantes de 392 escolas publicas e
privadas participaram da pesquisa do National Institute on Drug Abuse (NIDA), realizada pela Universidade
de Michigan.

A doutora Debora Hasin e seus colaboradores'? publicaram, em 2015, no The Lancet Psychiatry Journal, o
artigo “Medical marijuana laws and adolescent marijuana use in the USA from 1991 to 2014: results from
annual, repeated cross-sectional surveys”. O estudo também ndo evidencia relagao estatisticamente signifi-
cativa para o aumento do uso de Cannabis por adolescentes nos Estados em que a planta foi regulamentada.

4) O PRODUTO SINTETICO E MELHOR QUE O EXTRATO NATURAL. MITO!

Ainda nao temos disponivel no mercado CBD sintético. Logo, ainda ndo é possivel avaliar se é melhor que o
extrato natural. Mas sabemos que o 6leo ou o extrato da Cannabis tem mostrado evidéncias significativas de
qualidade terapéutica. O que se tem chamado de sintético, na verdade, sao substancias isoladas, s6 CBD ou s6
THC, por exemplo. Temos THC sintético, ja registrado pela FDA e comercializado com o nome de Marinol® (Dro-
nabinol) e indicado para tratar nduseas e vomitos, mas o CBD sintético ainda nao existe para comercializacao.

O que se sabe, com certeza, é que o extrato composto é mais eficaz, considerando o efeito comitiva,
anteriormente aqui relatado, do que a substancia purificada. Um exemplo dos efeitos positivos do efeito
comitiva é evidenciado por pelo pesquisador Ethan Russo'®, do International Cannabis and Cannabinoids
Institute, na cidade de Praga, Republica Tcheca, com o trabalho intitulado The case for the entourage effect
and conventional breeding of Clinical Cannabis: No “Strain,”No Gain, publicado em 2018, na revista Frontiers
in Plant Science.

15 Nome original: “Medical marijuana does not increase adolescente marijuana use”
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5) OS FITOCANABINOIDES TEM COMPROVACAO CIENTIFICA
DE SUAS PROPRIEDADES MEDICINAIS. VERDADE!

Sdo muitas indicacdes terapéuticas com resultados satisfatérios, publicados em revistas cientificas de grande
qualidade, que comprovam a importancia de se investir na regulamentacao e investigacao constantes dos
principios ativos encontrados na Cannabis.

Em 1998, um grupo governamental de cientistas do Instituto Nacional de Saude Norte-Americano (NIH)
apresentou uma patente que afirmou que os canabinoides tém potencial terapéutico. Co-autoria do Prémio
Nobel Julius Axelrod, a patente #6630.507 foi concedida ao NIH em 2003, apenas cinco anos depois de ter
sido submetida. Esta patente é intitulada “cannabinoides como antioxidantes e neuroprotetores”. Coloquial-
mente chamada de “a patente de 507", ela descreve os potenciais valores terapéuticos dos canabinoides.
Descreve, ainda, o Canabidiol (CBD), em particular, como sendo um potente antioxidante — mais forte do
que a vitamina C e vitamina E. O CBD também é descrito como tendo propriedades neuroprotetoras, o que
significa que o NIH acredita que pode proteger o cérebro e sistema nervoso de danos devidos a traumatis-
mo cranioencefalico como concussdes ou danos cerebrais de derrames, doenca de Alzheimer e doenca de
Parkinson. A patente também descreve o CBD como sendo nédo-toxico, sem possibilidade de overdose fatal
e nenhum dano demonstrado “grandes, doses agudas” de 700mg CBD/Day (dose muito superior a usada).

O rapido crescimento no numero de importacdes de produtos de Cannabis para o Brasil também estdo
relacionadas a seguranca do uso terapéutico, com reduzido numero de efeitos colaterais e indice zero de
mortalidade. De acordo com relatério do Drug Enforcement Agency — agencia do governo americano (DEA)
“nenhuma morte por overdose de Cannabis foi reportada”. Estudo publicado no Journal of the American
Medical Association (JAMA)'®, em 2014, cita que os Estados com leis estabelecidas de Cannabis medicinal
tinham uma taxa média anual de mortalidade por overdose de opioides 24,8% menor em comparacao com
estados sem leis relacionadas a Cannabis, além da reducao do uso e dos efeitos colaterais de opioides pres-
critos para pacientes do Medicaid (programa de assisténcia de saide do governo americano).

Em marco de 2019, a 622 Sessao da Comissdao de Entorpecentes (CND) do United Nations Office on Drugs
and Crime (UNIDOC), que aconteceu na Austria, apresentou propostas de mudancas que seguiram as
recomendacdes declaradas no 41° Encontro do Comité de Experts em Dependéncia de Drogas (ECDD) da
Organizacdo Mundial de Saude (OMS), incluindo mencédo de que prepara¢des contendo predominante-
mente Cannabidiol (CBD) e até 0,2 % de delta-9-tetrahidrocanabinol (THC) ndo devem ter controle interna-
cional, ja que ndo oferecem riscos a saude e ndo geram dependéncia.

19 BACHHUBER MA, SALONER B, CUNNINGHAM CO, BARRY CL. Medical cannabis laws and opioid analgesic overdose mortality in the United
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CANNARBIS PARA TRATAR EPILEPSIA

A utilizacdo de canabinoides para fins terapéuticos mais evidente e interessante talvez seja a aplicacdo para
tratar epilepsia resistente aos tratamentos terapéuticos. O primeiro caso relatado na literatura foi justamente
uma tintura de Cannabis indica utilizada para remissao de crises convulsivas em uma crianca de 40 dias de
vida. O caso foi relatado por um médico irlandés que viveu na india.

O primeiro ensaio clinico controlado por placebo que contou com a participacao de individuos epilépticos
sendo tratados com canabinoides foi realizado no Brasil pelo grupo do Prof. Elisaldo Carlini2?, neste estudo 8
pacientes com crises epilépticas foram tratados com cerca de 200 mg/dia de CBD, destes 4 tiveram as crises
completamente abolidas enquanto outros 3 tiveram reducéo significativa na freqiiéncia das crises. Apenas
um participante nao apresentou melhora do quadro.

Recentemente, estudos clinicos publicados em revistas prestigiosas na drea médica visaram avaliar a eficicia
e seguranca dos tratamentos com CBD em pessoas diagnosticadas com sindromes genéticas raras como
Dravet?! e Lennox-Gastaut?2. Estas enfermidades provocam dentre outros sintomas a encefalopatia epi-
léptica. Houve uma reducao significativa na frequéncia das crises convulsivas em participantes de ambos
os estudos. O CBD pode ser apontado como um importante adjuvante aos tratamentos convencionais com
anticonvulsivantes, em especial na populacao pediatrica e resistente aos tratamentos convencionais.

Uma revisao sistematica®3 realizada pelo professor Elliot e outros pesquisadores da Universidade de Ottawa
sobre o assunto aponta que ensaios clinicos de alta qualidade mostram a possibilidade do tratamento com
o CBD para epilepsia resistente em pediatria. No entanto, enfatiza que este achado foi limitado ao CBD e nao
pode ser estendido aos outros produtos a base de Cannabis porque ainda carece de maiores achados. Ja um
estudo de meta-analise?? realizado pelo professor Fabricio Pamplona e seus colaboradores, da Universidade
Federal de Sao Paulo, demonstra que os extratos enriquecidos com CBD tiveram melhor resultado na redu-
cao de frequéncia das crises, com menor dose e menos eventos adversos quando comparados aos estudos
que avaliaram o uso do CBD isolado.
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CANNABIS PARA TRATAR DOR CRONICA

O uso de derivados da Cannabis spp. no alivio da dor crénica tem sido amplamente utilizado, mesmo antes de
comprovagdes por ensaios clinicos, por hindus e egipcios. O potente efeito analgésico foi alvo do interesse
também dos norte-americanos, onde questionarios sistematizados e auto-relato de usuarios indicam que
a dor cronica é o principal interesse nesta terapia. Nos Estados que regularam o acesso aos canabinoides,
ocorreu uma diminuicao consideravel na prescricao de outros medicamentos para o tratamento da dor.
Ocorreu, inclusive, uma reducéo significativa no nimero de mortes por opioides prescritos, em comparacdo
com outros Estados em que a Cannabis terapéutica nao estava regulada. Isso é o que mostra o estudo publi-
cado pelo médico Bachhuber?® e colaboradores, em 2014, no JAMA Internal Medicine.

A ciéncia contemporanea contribui com estes saberes a medida que iniumeros relatos de caso, estudos
observacionais, experimentais, epidemioldgicos, de caso controle, open-label ou ensaios sem restricao de
informacdo entre pesquisadores e participantes, ensaios clinicos randomizados, revisdes sistematicas e
meta-analises mostram que os canabinoides apresentam efeito analgésico e que podem ser eficazes para o
tratamento de dor cronica de certas origens e enfermidades.

Nielsen e colaboradores?® realizaram uma meta-anélise de 79 estudos clinicos que avaliaram a eficacia e
seguranca do uso de canabinoides para fins terapéuticos e apontaram um grau moderado a muito alto de
qualidade de evidéncia quanto a eficacia desses componentes. Enquanto que o doutor Whiting e colegas
médicos?” da School of Social and Community Medicine, da Universidade de Bristol, no Reino Unidos, ava-
liaram ensaios clinicos randomizados de canabinoides para as diversas indicacdes e constataram a melhora
de pelo menos 40% dos quadros de dor, quando comparados aos placebos.

25 BACHHUBER MA, SALONER B, CUNNINGHAM CO, BARRY CL. Medical cannabis laws and opioid analgesic overdose mortality in the United
States, 1999-2010. JAMA Internal Medicine. 2014; 174(10): 1668-73. Disponivel em: <https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/25154332>. Acesso
em: 26 de setembro de 2019.

26 NIELSEN S, GERMANOS R, WEIER M, POLLARD J, DEGENHARDT L, HALL W, BUCKLEY N, FARRELL M. The Use of Cannabis and Cannabinoids in
Treating Symptoms of Multiple Sclerosis: a Systematic Review of Reviews. Curr Neurol Neurosci Rep. 2018;18(2):8. Disponivel em: <https://www.
ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29442178>. Acesso em 07 de outubro de 2019.

27 WHITING PF, WOLFF RF, DESHPANDE S, DI NISIO M, DUFFY S, HERNANDEZ AV, KEURENTJES JC, LANG S, MISSO K, RYDER S, SCHMIDLKOFER S,
WESTWOOD M, KLEIJNEN J. Cannabinoids for Medical Use: A Systematic Review and Meta-analysis. JAMA. 2015;313(24):2456-73. Disponivel em:
<https://jamanetwork.com/journals/jama/fullarticle/2338251>. Acesso em 07 de outubro de 2019.



CANNABIS PARA TRATAR SINTOMAS DA ESCLEROSE MULTIPLA

A eficacia e seguranca dos Cannabinoides utilizados para tratar sintomas da Esclerose Multipla, como
espasmos, miocontracdes involuntarias e enrijecimento, foram demonstradas em estudos com resulta-
dos terapéuticos e evidéncias bastante consistentes. Ensaios clinicos com medicamentos contendo THC
e CBD comprovam a seguranca e eficicia no tratamento de sintomas neuromotores causados pela Escle-
rose Multipla. Estudos duplo-cegos, randomizados, controlados com placebo demonstram, por diferentes
metodologias de analise, que o tratamento com canabinoides foi capaz de reduzir espasmos de maneira
significativa e segura.

Os pesquisadores tchecos Novotna e colegas?®, realizaram estudo randomizado, duplo-cego, controlado
por placebo, de grupo paralelo, de design enriquecido de nabiximais (Sativex®), como terapia complemen-
tar, emindividuos com espasticidade refrataria causada por esclerose multipla em 572 individuos. A analise
dos resultados mostrou uma diferenca altamente significativa a favor dos nabiximéis.

Os italianos??, de diversas universidades, também testaram o Sativex® para o tratamento da espasticidade
da esclerose multipla resistente ao tratamento. O doutor Patti e sua equipe usaram o spray do naximoide
em 1615 pacientes com esclorose multipla vindos de toda a Italia. Os resultados, apdés um més de trata-
mento, revelaram que 70% dos pacientes atingiram melhora superior a 20% e que 28% atingiram melhora
superior a 30%, uma resposta clinicamente relevante. O estudo mostrou ainda, que o medicamento se
apresentou seguro para o tratamento da espasticidade.

Um grupo de pesquisadores de varias universidades europeias, apresentaram os estudos de ensaio clini-
co com Sativex® como terapia antispasmoédica em relagao a outros medicamentos para essa funcao em
esclerose multipla. O estudo liderado pelo tcheco doutor Markova3® e seu colegas comprovaram o que
medicamento que combina THC e CBD proporcionou uma melhoria melhor e clinicamente relevante da
espasticidade resistente a esclerose multipla, em comparacao com o ajuste isolado de medicamentos
antiespasticidade de primeira linha.

Em 2017, o Mevatyl (Sativex®), um spray oral contendo THC e CBD na mesma proporcao foi registrado
como o primeiro medicamento fitoterapico a base de Cannabis no Brasil, este medicamento possui regis-
tro em 28 paises e é indicado justamente para reducao dos espasmos decorrentes da esclerose multipla.
Portanto, HA COMPROVACAO CIENTIFICA dos efeitos terapéuticos positivos dessas substancias, reconhecidos
por 28 agéncias sanitarias, inclusive do Brasil.

28 NOVOTNA A, MARES J, RATCLIFFE S, NOVAKOVA |, VACHOVA M, ZAPLETALOVA O, GASPERINI C, POZZILLI C, CEFARO L, COMI G, ROSSI P, AMBLER
Z, STELMASIAK Z, ERDMANN A, MONTALBAN X, KLIMEK A, DAVIES P; Sativex Spasticity Study Group. A randomized, double-blind, placebo-con-
trolled, parallelgroup, enriched-design study of nabiximols* (Sativex®) as add-on therapy, in subjects with refractory spasticity caused by multiple
sclerosis. European Journal of Neurology. 2011;18: 1122-1131. Disponivel em: <https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21362108>. Acesso em:
06 de outubro de 2019.

29 PATTI F, MESSINA S, SOLARO C, AMATO MP, BERGAMASCHI R, BONAVITA S, BRUNO BOSSIO R, BRESCIA MORRA V, COSTANTINO GF, CAVALLA P,
CENTONZE D, COMI G, COTTONE S, DANNI M, FRANCIA A, GAJOFATTO A, GASPERINI C, GHEZZI A, IUDICE A, LUS G, MANISCALCO GT, MARROSU MG,
MATTA M, MIRABELLA M, MONTANARI E, POZZILLI C, ROVARIS M, SESSA E, SPITALERI D, TROJANO M, VALENTINO P, ZAPPIA M. Efficacy and safety of
cannabinoid oromucosal spray for multiple sclerosis spasticity. Journal Neurology Neurosurgery Psychiatry. 2016;87(9):944-51. Disponivel em:
<https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/27160523>. Acesso em: 07 de outubro de 2019.

30 MARKOVA J, ESSNER U, AKMAZ B, MARINELLI M, TROMPKE C, LENTSCHAT A, VILA C. Sativex® as addon therapy vs. further optimized first-line
ANTispastics (SAVANT) in resistant multiple sclerosis spasticity: a double- blind, placebo-controlled randomised clinical trial. The International Jour-
nal of Neuroscience. 2019;129(2):119-128. Disponivel em: <https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/29792372>. Acesso em 07 de outubro de 2019.



CANNABIS PARA TRATAR SINTOMAS PROVOCADOS
POR TRATAMENTOS QUIMIOTERAPICOS

Essa é uma das indicacdes terapéuticas da Cannabis mais comprovada na contemporaneidade, devido a
reducdo de ndusea e vomitos desencadeados por tratamento quimioterapias. Uma meta-andlise com 30
ensaios clinicos randomizados, publicados de 1975 a 1996, avaliou e ratificou, em todos os estudos, a sequ-
ranca e efetividade de canabinoides no tratamento nausea e vomitos induzidos por quimioterapia. Os grupos
de controle nestes ensaios utilizaram desde placebo a medicamentos ativos indicados para tal finalidade.

Os doutores Tramer e sua equipe3! do departamento de anestesiologia, da Hépitaux Universitaires, com-
provaram que os canabinoides Nabilona oral, dronabinol oral (tetra-hidrocanabinol) e levonantradol
foram mais eficientes que os demais antieméticos convencionais. Estes achados foram corroborados por
outro estudo de meta-analise, que comprovou o efeito antiemético dos canabinoides associados a terapias
para o tratamento do cancer, como descrito pelo psiquiatra Machado-Rocha e colaboradores32, da Univer-
sidade Federal de Sdo Paulo.

CANNABIS PARA TRATAR TRANSTORNOS DO ESPECTRO AUTISTA

O doutor Veliskova®3, da Faculdade de Medicina de Nova York, e seu colaboradores, sugerem que ha
proximidade do espectro autista com os padrdes epilépticos. Sendo possivel, entdo, que o efeito anticon-
vulsivante e anti-inflamatorio dos canabinoides possam auxiliar no tratamento de ambos os transtornos.
Segundo Aran e colaboradores34, ha diminuicao da circulacido de endocanabinoides em individuos diag-
nosticados com transtorno do espectro autista. Pesquisadores®® da Universidade de Tel Aviv sugerem que
o tratamento com o CBD melhorou sintomas relacionados ao transtorno do espectro autista, como raiva,
autolesao, hiperatividade, problemas de sono e ansiedade e estaria se propagando como monoterapia
segura e eficaz. Outros pesquisadores israelenses3® corroboram com a assertiva que o Canabidiol é sequro
e eficaz no tratamento de criancas com o espectro autista.

31 TRAMER MR, CARROLL D, CAMPBELL FA, REYNOLDS JM, MOORE RA, MCQUAY HJ. Cannabinoids for control of chemotherapy induced nausea
and vomiting: quantitative systemic review. BMJ. 2001;323:16-21. Disponivel em: <https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11440936>. Acesso
em 07 de outubro de 2019.

32 MACHADO ROCHA FC, STEFANO SC, DE CASSIA HAIEK R, ROSA OLIVEIRA LM, DA SILVEIRA DX. Therapeutic use of Cannabis sativa on chemo-
therapy-induced nausea and vomiting among cancer patients: systematic review and meta-analysis. Eur J Cancer Care (Engl). 2008;17(5): 431-43.
Disponivel em: <https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/18625004>. Acesso em 07 de outubro de 2019.

33 VELISKOVA J, SILVERMAN JL, BENSON M, LENCK-SANTINI PP. Autistic traits in epilepsy models: why, when and how? Epilepsy Research.
2018;144:62-70. Disponivel em: <https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/29783181>. Acesso em: 07 de outubro de 2019.

34 ARAN A, EYLON M, HAREL M, POLIANSKI L, NEMIROVSKI A, TEPPER S, SCHNAPP A, CASSUTO H, WATTAD N, TAM J. Lower circulating endocanna-
binoid levels in children with autism spectrum disorder. Molecular Autism. 2019; 10:2. Disponivel em: <https://molecularautism.biomedcentral.
com/articles/10.1186/s13229-019-0256-6>. Acesso em: 20 de setembro de 2019.

35 POLEG S, GOLUBCHIK P, OFFEN D, WEIZMAN A. Cannabidiol as a suggested candidate for treatment of autism spectrum disorder. Prog Neurop-
sychopharmacol Biol Psychiatry. 2019;89:90-96. Disponivel em: <https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/30171992>. Acesso em: 07 de outubro
de 2019.

36 BARCHEL D, STOLAR O, DE-HAANT, ZIV-BARAN T, SABAN N, FUCHS DO, KOREN G, BERKOVITCH M. Oral Cannabidiol Use in Children With Autism
Spectrum Disorder to Treat Related Symptoms and Co- morbidities. Frontiers in Pharmacology. 2019; 9:1521. Disponivel em: <https://www.fron-
tiersin.org/articles/10.3389/fphar.2018.01521/full>. Acesso em 07 de outubro de 2019.



A doutora Lihi Bar-Lev Schleider3? e sua equipe avaliaram 188 pacientes. Acompanharam ao longo de seis
meses pacientes em tratamento com 6leos enriquecidos com CBD e com baixos teores de THC. O estudo
prospectivo mostrou que 80% dos participantes apresentaram melhora significativa ou moderada dos
sintomas relacionados ao transtorno do espectro autista. Bar-Lev Schleider é fundadora do departamento
de pesquisa da Tikun Olam, o primeiro e maior fornecedor de Cannabis medicinal em Israel.

CANNABIS PARA TRATAR ALZHEIMER

A literatura cientifica, tendo por referéncia estudos experimentais, aponta o substancial papel do sistema
endocanabinoide em processos de neuroinflamacao, excitotoxicidade, estresse oxidativos e disfuncdo mi-
tocondrial relacionados a doenca de Alzheimer. A pesquisa liderada por Dave Schubert®, professor e chefe
do Laboratério de Neurobiologia Celular, do Instituto Salk de Estudos Bioldgicos, na Califérnia, estudou a
eficacia dos canabinoides em uma plataforma pré-clinica de triagem de medicamentos para a doenca de
Alzheimer. Testaram onze canabinoides quanto a neuroprote¢do em ensaios que recapitulam proteotoxi-
cidade, perda de suporte trofico, estresse oxidativo, perda de energia e inflamacdo. Os autores destacaram
que o potencial de neuprotecao se da pela sinergia entre diferentes canabinoides, notadamente do THC
com o Canabinol (CBN). Esses achados reforcam a premissa de que canabinoides purificados possam ndo
desempenhar todo o potencial terapéutico como quando estdo em sinergia com outros.

Uma revisao sistematica realizada por Liu e colaboradores3?, publicada em 2015 na revista CNS Drugs,
apontou a partir de evidéncias coletadas por cartas, estudos de casos e ensaios controlados que o THC
poderia ser utilizado para reduzir sintomas de agitacao e agressividade provocados pela doenca. No entan-
to advertiram para a necessidade de realizacao de ensaios clinicos que corroborem esta hipdtese.

Os pesquisadores?® do Instituto de Pesquisa Sunnybrook, de Toronto, Canada, realizaram um estudo de
meta-andlise para avaliar os efeitos de canabinoides naturais e sintéticos para agitacdo e agressdo na
doenca de Alzheimer. Seis ensaios clinicos sobre o assunto foram revisados. O doutor Myuri Ruthirakuhan
e seus colaboradores apontaram que existe uma tendéncia na reducao da agitacao provocada pelo THC
sintético e que a sedacao foi o principal evento adverso relatado. Apontaram também que, os canabinoi-
des nao alteram os sintomas neuropsiquiatricos gerais nem o indice massa corporal, mas que, no entanto,
houve diferenca de acdo nos pacientes de menor indice de massa corporal em relacao a aqueles de maior
indice. O estudo conclui que o tratamento apresenta um beneficio em potencial para a agitacao e agres-
sividade causada pelo Alzheimer e que novos ensaios podem auxiliar a elucidar essas questdes adicionais.

37 BAR-LEV SCHLEIDER L, MECHOULAM R, SABAN N, MEIRI G, NOVACK V. Real life Experience of Medical Cannabis Treatment in Autism: Analysis of
Safety and Efficacy. Scientific Reports. 2019; 9(1): 200. Disponivel em: <https://www.nature.com/articles/s41598-018-37570-y>. Acesso em 07 de
outubro de 2019.

38 SCHUBERT D, KEPCHIA D, LIANG Z, DARGUSCH R, GOLDBERG J, MAHER P. Efficacy of Cannabinoids in a Pre-Clinical Drug-Screening Platform for
Alzheimer’s Disease. Molecular Neurobiology. 2019; 1-12. Disponivel em: <https://link.springer.com/article/10.1007/512035-019-1637-8>. Acesso
em 07 de outubro de 2019.

39 LIU CS, CHAU SA, RUTHIRAKUHAN M, LANCTOT KL, HERRMANN N. Cannabinoids for the Treatment of Agitation and Aggression in Alzheimer’s
Disease. CNS Drugs. 2015;29(8):615-23. Disponivel em: <https://link.springer.com/article/10.1007/540263-015-0270-y>. Acesso em 07 de outubro
de 2019.

40 RUTHIRAKUHAN M, LANCTOT KL, VIEIRA D, HERRMANN N. Natural and Synthetic Cannabinoids for Agitation and Aggression in Alzheimer’s
Disease: A Meta-Analysis. The Journal of Clinical Psychiatry. 2019; 80(2). pii: 18r12617. Disponivel em: <https://europepmc.org/abstract/
med/30753761>. Acesso em 07 de outubro de 2019.
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