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Resumo

Grande parte da populacdo mundial convive diariamente com algum transtorno
mental que causam enorme prejuizo ao individuo e a sociedade. O transtorno
mental comum (TMC) é uma doenca incapacitante que atinge principalmente aos
mais pobres e as mulheres, de dificil diagndstico e tratamento requer atencdo dos
profissionais da salde. Esse artigo de revisao bibliografica tem como objetivo
avaliar a utilizagdo de compostos exclusivos da Cannabis: os canabinoides
principalmente o THC e o Canabidiol, no tratamento desse transtorno atraveés de
sua interagcdo com o sistema endocanabinoide que é essencial para regulacéo
emocional. Os canabinoides apresentam potencial para tratamento dos sintomas do
TMC tendo maior efichcia e menos efeitos colaterais que medicamentos ja
consagrados, contudo, ainda necessita de mais testes para verificacdo da dosagem,
e efeitos a longo prazo.

Palavras-chave: Canabinoides. Transtorno mental comum. Ansiedade. Depressao.

THE PHARMACOLOGICAL POTENTIAL OF THE MAIN
CANNABINOIDS AND THEIR USE IN THE TREATMENT OF
COMMON MENTAL DISORDER SYMPTOMS

1Graduada em Bioquimica pelo UGB/FERP.
2Doutor em Bioquimica pela UFRJ.

Rev. Episteme Transversalis, Volta Redonda-RJ, v.12, n.2, p.224-245, 2021.



EPISTEME

> Transversalis

Abstract

Much of the world's population lives daily with some mental disorder that cause
enormous damage to the individual and society. Common mental disorder (CMD) is
a disabling disease that affects mainly the poorest and women, which is difficult to
diagnose and treat and requires attention from health professionals. This literature
review article aims to evaluate the use of compounds exclusive to Cannabis: the
cannabinoids, mainly THC and Cannabidiol, in the treatment of this disorder through
its interaction with the endocannabinoid system, which is essential for emotional
regulation. Cannabinoids have potential for treating CMD symptoms, having greater
efficacy and fewer side effects than drugs already established, however, it still needs
more tests to verify the dosage, and long-term effects.

Keywords: Canabinoides. Common mental disorder. Anxiety. Depression.

Introducéo

Conhecida por seu uso recreativo, e alvo de muita discussdo quanto a sua
liberacdo, a Cannabis possui diversos nomes, sendo chamada de: maconha,
marijuana, hashish, charas, bhang, ganja e sinsemila, porém, além de muitos nomes
esta planta possui também caracteristicas muito versateis, Lessa et al.,2016 citam
que “além dos efeitos psicoativos a cannabis possui importancia nutricional,
medicinal e industrial, como alimento, farmaco, fibra, e 6leo combustivel, além da
utilizacdo em ceriménias religiosas em diversas regides do mundo”.

A Cannabis tem tido sua composicdo largamente estudada. “Foram
identificados aproximadamente 500 compostos que incluem: canabinoides,
terpenos, flavondides, alcaldides, estilbenos, amidas fendlicas e lignanamidas”
(LOPEZ ET AL., 2014).

Os canabinoides sdo uma substancia exclusiva desta espécie e o
componente mais presente, constituindo cerca de 40% da Cannabis.” Esse
elemento foi isolado no inicio da década de 40, porém sua estrutura quimica foi
esclarecida apenas na década de 60" (PEDRAZZI ET AL, 2014). Os mais estudados
atualmente s&o: o THC e o CBD.
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O tetra-hidrocarbinol (THC) € o grande responsavel pelos efeitos psicoativos
da planta. Matos et al.,2017 ressaltam que diversos autores sugerem o uso do THC
“para estimular o apetite e manter o peso, principalmente em pacientes com cancer
e portadores de HIV, bem como para atenuar nauseas e vomitos decorrentes do
tratamento com quimioterapia, além de atuar como analgésico de uso oral.”

O Canabidiol (CDB) € principal componente ndo psicoativo da Cannabis. O
THC e o CBD sdo compostos antagonicos e competitivos, enquanto o THC causa
euforia, o CBD bloqueia o senso de humor, sendo por isso opostos que se
complementam”, foram descobertas evidéncias farmacoldgicas importantes sobre
os efeitos do Canabidiol em varios experimentos, entre eles: acdo analgésica e
imunossupressora, acao no tratamento de isquemias, diabetes, nauseas e cancer,
efeitos sobre os disturbios de ansiedade, do sono e do movimento, tratamento dos
sintomas decorrentes da epilepsia, esquizofrenia, doencas de Parkinson,
Alzheimer, disturbios depressivos, e ansiedade (ZUARDI, 2008) . Os canabinoides
sdo a esperanca para tratamentos farmacoldgicos de varias doencas, incluindo os
transtornos mentais como o transtorno mental comum, ansiedade e depressao que
acometem milhdes de pessoas no mundo.

A constituicdo da organizagdo mundial da saude define que: “Saude é um
estado de completo bem-estar fisico, mental e social e ndo apenas a mera auséncia
de doenca ou enfermidade”. Em recente relatério sobre a saude mental:
“Depression and other common mental disorders: global health estimates” (2017) a
organizacdo apresentou dados alarmantes sobre os transtornos de salde mental
mais comuns: cerca de 450 milhdes de pessoas em todo o mundo sofrem de
transtornos mentais ou neurobiolégicos, representando quatro das dez principais
causas de incapacitacdo. A estimativa da organizacdo é que em 2020 esses
transtornos atinjam 15% de toda a populagcéo adulta do mundo. Estes transtornos
tém enorme impacto na taxa de suicidios, sendo que estes somam quase 800.000
por ano, mundialmente.

O transtorno mental comum (TMC) é uma doencga grave e incapacitante

caracterizada por sintomas depressivos, ansiedade, irritabilidade, fadiga, insonia,
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dificuldade de memoria e concentracdo e queixas somaticas. Manifesta-se como
uma mistura de sintomas somaticos, ansiosos e depressivos. O diagndstico precoce
e correto desse transtorno € fundamental para evitar prejuizos fisicos e psicolégicos
ao individuo e 6nus ao sistema de saude (QUADROS ET AL; 2020). O TMC
acomete em sua maioria pobres e mulheres sendo necessaria atencdo para seu
dificil diagndstico e tratamento.

A falta de acesso a médicos competentes ou psicologos, diagndstico correto,
e tratamentos eficazes fazem com que exista uma perda econdmica de mais de um
trilhdo de dodlares a cada ano. E o estigma associado a estes transtornos sao
elevados. Atualmente estudos sugerem efeito benéfico do uso dos canabinoides
nos processos de neurotransmissado que sao prejudicados tanto na depressao e
ansiedade, podendo contribuir para tratamento dessa doenca (HUANG ET
AL.,2016).

Transtornos mentais comuns (TMC)

Segundo Rodrigues et al; 2014 a palavra transtorno quando utilizada na
medicina indica uma anormalidade, o que significa neste caso que a mente ndo esta
funcionando corretamente. Os transtornos mentais afetam diretamente o
pensamento, sentimentos, percep¢bes, sensacdes e o modo com que nos
relacionamos com 0s outros e com o mundo.

Goldberg & Huxley criou o conceito de transtornos mentais comuns (TMC):
“sao estados de sofrimento psiquico de ansiedade, depresséo e sintomas somaticos
que poderao ser manifestados em conjunto ou ndo”. Essa categoria inclui sintomas
gue nao sado psicoticos como: insbnia, dificuldade de concentracdo, problemas de
memoria, fadiga, irritabilidade, sentimentos de inutilidade e queixas somaticas
(QUADROS ET AL., 2020). O TMC é uma condicao de saude que nao preenche
critérios formais suficientes para diagndsticos de depressdo e/ou ansiedade
segundo as classificagbes do DSM-V (Diagnostic and Statistical Manual of Mental

Disorders - 52 edicdo) e CID-11 (Classificacdo Internacional de Doencas - 112
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revisdo) (SANTOS ET AL., 2019). Os transtornos nado facilmente categorizaveis
como o Transtorno mental comum: sdo aqueles que ndo admitem diagndstico
preciso com base no numero e periodicidade de sintomas e sinais, e que ndo se
apresentam isolados, mas se caracterizam por combinacfes de sintomas e sinais
pertencentes a diversas categorias (BRUNONI, 2008). Sendo assim precisa-se de
uma nova categoria diagnéstica que vai além da comorbidade, aplicando esse
conceito a pessoas que tem sintomas comuns, mas que o diagnéstico ndo se limita
a uma categoria. O termo TMC néo se refere a transtornos mais comuns e sim a
pessoas que apresentam esses transtornos e a que demandam por ndo serem
categorizadas convenientemente (SPRICIGO ET AL., 2013).

Individuos com baixa classe socioeconémica/ baixa escolaridade, mulheres
e divorciados, consumidores de alcool e tabaco, sedentarios e desempregados séo
mais susceptiveis a TMC (JANSEN ET AL., 2011). A qualidade de vida das pessoas
afetadas por esse transtorno diminui, aumentando o risco de desenvolvimento de
doencas crénicas como: cancer, diabetes, ou doencas cardiacas (MURCHO ET AL.,
2016).

A prevaléncia do Transtorno mental comum no Brasil varia entre 17% e 35%
representando uma parcela significativa da populacao, indicando a importancia de
pesquisas relacionadas a esse tema em termos de saude publica. A prevaléncia
global de TMC é de 17,6%, para um adulto nos ultimos 12 meses, e de 29,2%, ao
longo da vida (SANTOS ET AL., 2019).

O tratamento é tracado focado no diagnéstico e nas alternativas de
tratamento farmacoldégico e ndo farmacologico, podendo inclusive ser
multidisciplinar dependendo dos sintomas apresentados. O uso de psicofarmacos
nao se mostra satisfatério devido ao alto custo dos medicamentos, visto que os TMC
geralmente atingem classes com baixo poder aquisitivo, além claro, dos ja
conhecidos efeitos colaterais que envolvem: lentiddo psicomotora, sonoléncia,
esquecimento, efeitos extrapiramidais, aumento do peso corporal, disfuncdo sexual
e agravos na saude fisica. Outro fator deletério esta associado a ndo interrupcao

por completo e de modo definitivo de todas as angustias e sofrimentos procedentes
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do transtorno mental, uma vez que continuam a apresentar episédios de tristeza,
crise de ansiedade, sintomas psicoticos e até mesmo ideacéo suicida (ALCANTARA
ET AL., 2018).A prescri¢cdo de forma irresponséavel de psicofarmacos pode causar:
tolerancia aos efeitos ansioliticos, dependéncia, e danos (algumas vezes
irreversiveis) ao desempenho cognitivo e psicomotor (FONSECA ET AL., 2008).

Surge dessa problemética a necessidade em encontrar novas formas de
tratamento para o transtorno mental comum que ndo causem tantos efeitos
adversos, sendo 0s canabinoides uma Otima opcao terapéutica. O uso de
compostos da Cannabis é indicado na falha terapéutica dos tratamentos ja
consagrados ou quando eles apresentam eficécia insuficiente (BRUCKI ET AL.,
2015).

Canabinoides

“‘Os canabinoides constituem um grupo heterogéneo de substancias
enddgenas e exdgenas que possuem acao farmacoldgica através da interacdo com
o sistema endocanabinoide” (CARVALHO ET AL., 2017). Atualmente se conhece 3
grupos de canabinoides: o0s fitocanabinoides (derivados de plantas),
endocanabinoides (presentes endogenamente em tecidos humanos ou animais) e
canabinoides sintéticos.

Os fitocanabinoides sdo os mais importantes farmacologicamente, pelo fato
de se tratar de um grupo de moléculas que engloba compostos naturais extraidos
diretamente dos tecidos da planta (ZUARDI, 2006). Os principais fitocanabinoides
da Cannabis, sdo o A9-tetraidrocanabinol (A9-THC), Canabidiol (CBD), canabinol,
canabigerol e canabicromeno (ZUARDI ET AL., 2010), (COSTA ET AL., 2011).

Os canabinoides possuem efeitos diretos sobre diversos érgaos, incluindo o
sistema imunolégico e reprodutivo, mas, os principais efeitos observados séo
relacionados ao sistema nervoso central sendo as principais aplicagbes

terapéuticas dos canabinoides: efeitos analgésicos, controle de espasmos em
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pacientes portadores de esclerose mdltipla, tratamento de glaucoma, efeito
broncodilatador, efeito anticonvulsivo, entre outros (HONORIO ET AL., 2006).

Receptores canabinoides e os endocanabinoides

Os receptores foram classificados de acordo com seu descobrimento em
CB1 e CB2. Os receptores CBL1 estédo localizados no sistema nervoso central e séo
responsaveis pelos efeitos psicotrépicos dos canabinoides. Os CB1 podem alterar
o0 comportamento de diferentes neurotransmissores como noradrenalina,
serotonina, GABA, glutamato e dopamina. Regulam a psicoatividade, regulacéo da
dor, processamento de memoaria e controle motor, além de ser um heterorreceptor
gue modula a liberacdo de neurotransmissores e neuropeptideos e inibe a
transmisséo sinaptica (MORALES ET AL., 2017).

Os receptores CB2 sao vistos predominantemente na periferia (tecidos e
células do sistema imunoldgico, células hematopoiéticas, 0ssos, figado, terminais
nervosos periféricos e queratinécitos) e na microglia cerebral (ABRAMS ET AL.,
2015). Inibem a liberacdo de citocinas/ quimiocinas, migracdo de neutrofilos e
macréfagos e contribuem para desacelerar os processos inflamatorios cronicos e
modular a dor crénica (NIU ET AL., 2017).

Os principais ligantes enddgenos (endocanabinoides) sdo os derivados do
acido araquidénico. Apelidado de anandamida (que significa felicidade) a
etanolamina araquidonoil (AEA) foi o primeiro endocanabinoide caracterizado
(FONSECA ET AL.,2013). Sendo definido entdo como um agonista endégeno com
maior afinidade pelo CB1 (MOREIRA, 2008). Subsequentemente foi identificado o
glicerol 2-araquidonoil (2-AG) que tem maior afinidade pelo receptor CB2. Nos anos
seguintes outros endocanabinoides foram descobertos como a virodamina, a N-
araquidonildopamina e o 2-araquidonistas moléculas tém eficacia e afinidade para
0s receptores CB1 e CB2 variada, sendo que algumas s6 ativam um destes
receptores (FONSECA ET AL.,2013).
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O estimulo para sintese de endocanabinoides pode ser fisiologico ou
patolégico (ARAQUE ET AL., 2017).

Os endocanabinoides intermediam a troca de informacdes de forma
retrograda dos terminais pds aos pré-sinapticos. Nao ficam armazenados no
sistema nervoso central (SNC), agindo como mediadores locais em varios tecidos,
essas substancias agonistas sao produzidos por demanda ndo sendo armazenados
em vesiculas, apos alteracdes agudas ou cronicas da homeostase celular (GODOY -
MATOS ET AL., 2006). Alguns estudos, no entanto, sugerem que a anandamida
pode ser em alguns casos armazenada na célula em vesiculas lipidicas que séo
chamadas de adipossomas (ODDI ET AL., 2008).

A figura 1 mostra como funciona a sintese e degradacdo dos
endocanabinoides: Os endocanabinoides (eCBs) anandamida (araquidonoil
etanolamina, AEA) e 2-araquidonoil glicerol (2-AG) séo sintetizados a partir da
membrana dos neurbnios pdés-sinapticos apos o influxo de célcio [1]. Eles se
propagam para a fenda sinaptica [2] e atuam principalmente por meio do receptor
CB1 nos terminais pré-sinapticos [3]. As acbes dos eCBs estdo limitadas aos
processos de captacao [4] para neurdnios pés e pré-sinapticos para AEA e 2-AG,
respectivamente. A AEA é quebrada por uma enzima chamada amida hidrolase de
acido graxo (FAAH), enquanto 2-AG é metabolizado por lipase monoacilglicerol
(MAGL) [5] (FERRETJANS ET AL, 2012). O interessante em toda essa atividade &
gue os dois endocanabinoides podem ser degradados tanto de forma pré -sinaptica
como o 2-AG, como de forma pés-sinaptica como a anandamida (SAITO ET AL.,
2010).
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Figura 1. Uma visdo simplificada do sistema endocanabinoide -

seus principais componentes e mecanismos
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Sistema endocanabinoide

O Sistema endocanabinoide (SE) surge entdo dessa identificacdo de
receptores especificos e da descoberta de agonistas endbégenos no Sistema
nervoso central e periférico, sendo esse sistema também constituido pelas enzimas
envolvidas em seu metabolismo e seu respectivo transportador de membrana
(“Endocannabinoid membranetransporter”’; EMT) (FONSECA ET AL., 2013).

A atividade do SE envolve: (1) sintese dos endocanabinoides no neurdnio
pés-sinaptico, (2) 4 sua ligacdo no receptor pré-sindptico CB1, (3) captacdo dos
endocanabinoides na fenda sinaptica e (4) a sua degradacdo por enzimas
especificas (GONCZAROWSKA, 2016).

Diversos autores apontam o envolvimento do Sistema endocanabinoide em
processos relevantes para entendimento e estudo de mecanismos do sistema
enddcrino e imunolégico, percepcdo, modulacdo da dor, apetite, fertilidade,
homeostase, balanco energético, aprendizagem e memoria, humor e ansiedade,

dependéncia de drogas, comportamento alimentar, e fun¢des cardiovasculares
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(VUCOVICK ET AL, 2018). Esse sistema desempenha papel modulador em
diversos sistemas como: sistemas nervoso central e periférico, sistema endocrino,
tecidos imunolégicos, e metabolismo (VUCOVICK ET AL, 2018). Dada essa
interacdo do SE com a fisiologia humana fica entdo provado que alteracdes de
sinalizacdo, concentracoes teciduais modificadas de endocanabinoides e variacdo
na expressao de receptores canabinoides podem estar associadas a diversas
doencas (DI MARZO, 2018).

Existem evidencias solidas que a ativacao de receptores pré-sinapticos CB1
podem levar a bloqueio de liberacdo de neurotransmissores excitatorios ou
inibitdrios no cérebro e no sistema nervoso periférico. Evidéncias In vitro corroboram
que os agonistas do receptor CB1 estimulam a liberacdo de dopamina no nucleo
acumbens, sendo esse efeito decorrente de um receptor canabinoide mediado pela
inibicdo da liberacdo de glutamato (MECHOULAM ET AL, 2013).

Por exemplo: aumento da sinalizagdo endocanabinoide tem efeitos
ansioliticos, enquanto o bloqueio ou a delecdo genética dos receptores CB 1 tem
propriedades ansiogénicas. Aumento de sinalizacdo endocanabinoide parece ter
acOes antidepressivas e, em alguns ensaios, bloqueio e a dele¢cdo genética
dos receptores CB 1 produz fendtipos depressivos. Estes dados fornecem
evidéncias de que a sinalizacdo endocanabinoide pode atuar como um ansiolitico
e, possivelmente, antidepressivo (PATEL ET AL; 2009).

Canabindides e sua ligagdo com o Sistema endocanabinoide (SE)

Os fitocanabindides possuem uma estrutura molecular parecida com nossos
endocanabindides. O THC se parece muito com a anandamida por exemplo,
fazendo com que a ligacdo e estimulo com os receptores CB1 e CB2(agonista
parcial), aconteca. Assim como a anandamida o THC ativa parcialmente o receptor
CB1, existem formas sintéticas desenvolvidas por cientistas do THC que ativa de

forma mais elevada o receptor, mas de forma indesejada. A alteracdo de

Rev. Episteme Transversalis, Volta Redonda-RJ, v.12, n.2, p.224-245, 2021.

233



EPISTEME

Transversalis

consciéncia causado pelo THC ocorre pela ligagdo aos receptores CB1 no sistema
nervoso central, elevando a dopamina e causando outras alteracdes fisiologicas
(RUSSO, 2011).

Ja o CBD tem efeito contrario ao THC, ele possui baixa afinidade de ligacéo
tanto em receptores CB1 quanto em CB2. Estudos mostram que o CBD bloqueia os
CB1 diante a doses baixas de THC reduzindo assim seus efeitos psicoativos
(CRIPPA ET AL.,2010) O canabidiol pode aumentar niveis séricos de anadamida
por estimulos indiretos aos receptores CB1 e CB2, pois, ele inibe a enzima FAAH
gue consome a anadamida, fazendo entdo do CBD um inibidor de recaptacdo de
anandamida. (MATOS ET AL., 2017)

Efeito dos canabinoides no tratamento dos sintomas do TMC

Retornando ao conceito de Transtorno mental comum, também classificado
como transtorno mental ndo psicotico, € designado as pessoas que sofrem
mentalmente e apresentam sintomas somaticos como irritacdo, cansaco,
esquecimento, reducdo da capacidade de concentracdo, ansiedade e depresséao.
(LUCCHESE ET AL., 2014) Dados esses sintomas classicos, temos algumas
evidéncias de que a Cannabis e seus poderosos compostos podem ajudar no
combate a estes sintomas. Mas como isso ocorre?

Os endocanabinoides e sua funcao fisiolégica ainda estdo sob estudo.
Algumas evidéncias sugerem inclusive que modificacbes negativas na modulacao
mediada por estes compostos estdo ligadas ao surgimento de disturbios
neuropsiquiatricos, como: transtornos depressivos, esquizofrenia e transtornos de
ansiedade. Situacdes de muito estresse podem alterar a sinalizagcdo de
endocanabinoides, tornando o individuo mais susceptivel e influenciando no
aparecimento dos transtornos psiquiatricos (HILLARD, 2014).

Alguns estudos mediram 0s niveis de endocanabinoides em transtornos

relacionados a depressao: as concentracdes séricas basais de anandamida e de 2-
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AG estavam significativamente reduzidas em mulheres diagnosticadas com esse
transtorno, sugerindo um papel desse sistema nesse transtorno. A maior parte dos
dados concordam que a sinalizacdo diminuida dos endocanabinoides promove a
ocorréncia de sintomas semelhantes aos da ansiedade e da depressao (SAITO ET
AL, 2010).

Balsevich, 2017 em seu estudo sugeriu que os endocanabinoides reduzem a
ativacdo do eixo-HPA (hipotdlamo- pituitaria- adrenal) facilitando assim a
recuperacdo homeostéatica ao estresse. O estresse tem impacto complexo nos
endocanabinoides, dependendo da intensidade, duracéo, natureza do estressor e
regido cerebral investigada (HILL ET AL, 2010). Em roedores o estresse cronico
tem efeitos que se assemelham aos da depressdo humana, havendo reducao de
niveis de AEA, 2-AG, CB1 e CB2 no hipocampo, e a expressdo de FAAH nessa
regido aumenta. Surge entdo a hipotese que a inibicdo de FAAH poderia ser alvo
terapéutico em situacdes de grave estresse (FUSSE, 2019).

A interagdo CBD-THC com o sistema endocanabinoide, os conectou
intimamente com a regulacdo emocional e gerenciamento de transtornos de
ansiedade e depressdo que sdo 0s principais sintomas do Transtorno mental
comum (AMERINGEN ET AL, 2019).

Um estudo de EPM (Elevated Plus Maze) que mede a ansiedade em animais
de laboratdrio, concluiu que o CBD s0 possui efeito ansiolitico relevante na presenca
do THC, alguns camundongos receberam inje¢cdes com diversas concentracdes de
THC, CBD combinadas em um veiculo, e com base neste teste 0os animais que
receberam 100ng / 500 nl de CBD os niveis de ansiedade n&o diferiram do controle
do grupo, pelo contrario os camundongos que receberam 100 ng /500 nl THC
passou menos tempo ao ar livre em comparacdo com ratos de controle, provando
um efeito ansiogénico (composto que causa ansiedade) do THC. A administracao
de uma dose combinada de CBD e THC 100 ng / 500 nl ndo afetou o efeito
ansiolitico do THC, enquanto uma dose de 500 ng / 500 nl de CBD pareceu bloquear
o efeito ansiogénico do THC (AMERINGEN ET AL, 2019).
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Em um estudo recente para investigar a eficacia da vaporizacédo da flor da
maconha para tratamento de agitagao, irritabilidade, ansiedade e estresse comum
concluiu-se que: houve redugdo da intensidade dos sintomas em 95,51% das
sessOes, efeitos colaterais negativos foram pouco citados. Além dos tipos
especificos de sintomas e angustias a serem tratados que em sua maioria foram de
nivel médio a alto, os niveis de THC sdo importantes para alivio dos sintomas,
enquanto os niveis de CBD e métodos de inalagdo nao (STITH ET AL, 2020). Foi
descoberto também que o THC é ansiolitico, porém em doses mais altas (isolado)
pode ser ansiogénico. Esses efeitos bifasicos ndo sdo ainda totalmente
compreendidos e podem envolver inUmeras regides do cérebro, além de uma rede
de interagbes complexas com neurotransmissores enddgenos e caracteres
guimicos da planta. Provavelmente os efeitos ansioliticos do THC sdo mediados por
CB1 e receptores CB2, cujos papeis nessa interacdo Sao respectivamente
modulando a liberagdo de neurotransmissores e citocinas (STITH ET AL, 2020).

Sobre a depressao, um estudo que buscava entender as mudancas/ou alivio
nos sintomas de depressdo e a prevaléncia de efeitos colaterais ap6s uso da
Cannabis Sativa (CS) concluiu que a € um antidepressivo eficaz e de a¢éo rapida,
sendo para a surpresa de muitos os niveis de THC mais fortes, preditores
independentes de alivio dos sintomas, o CBD por sua vez nédo foi relacionado a
mudanc¢as em tempo real nos niveis de intensidade dos sintomas depressivos. Os
dados coletados mostraram média de melhora de sintomas de quatro pontos em
uma escala de 0 a 10 (LI ET AL; 2020). Folhas com maior nivel de THC aliviavam
mais rapido os sintomas e efeitos colaterais (LI ET AL; 2020). O alivio amplo dos
sintomas da depressdo aconteceu em 2 horas ou menos, sendo que 0S
antidepressivos tradicionais levam semanas até fazer efeito. A Cannabis entdo pode
ser um importante aliado para tratamento de comportamentos suicidas e outras
formas de violéncia (LI ET AL; 2020).

Vigil et al., 2018 em um estudo sobre a insbénia e o tratamento com cannabis
mediu uma melhora na gravidade dos sintomas de -4,5 pontos em uma escala visual

analogica de 0 = 10 pontos, sendo o canabidiol, associado a maior alivio dos
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sintomas. A dor € um sintoma muito relatado por pacientes que possuem 0
Transtorno mental comum sendo em sua maioria dores sométicas que sé&o
classificadas por: uma dor nociceptiva que € ativada por nociceptores de tecidos
cutaneos. O sistema nervoso central fornece informacgdes sobre lesdes corporais
em potencial que sdo expressas pela dor, a percepcao corporal da dor se chama
nocicepcdo. A dor somatica entdo inclui componentes discriminativos da
sensibilidade dolorosa, podendo envolver aspectos afetivos e motivacionais
(MIRANDA ET AL, 2016). A metanalise feita por Aviram et al; 2017 concluiu que “os
canabinoides devem ser investigados para tratamento da dor crénica, seja como um
anico tratamento, ou como um tratamento de combinagdo com tratamentos mais
convencionais.” Segundo seu estudo os canabioides diminuiram em até 30% as
dores medida em uma escala. Tendo os seguintes efeitos: diminuicdo de dor,
aumento da tolerancia a dor, melhora da qualidade de vida, retorno as atividades
de vida diaria. Nao foi relatado efeito curativo da dor. A melhor via de uso para
melhora das dores segundo o mesmo estudo foi a vaporizagéo.

Considerac0Oes Finais

Sabidamente um sistema endocanabinoide em mau funcionamento pode
causar diversos problemas em nossa saude, principalmente na saude mental. Os
Canabinoides sdo entdo uma esperanca farmacolégica para tratamento do
Transtorno mental comum pela possibilidade de sua ligagdo com o sistema
endocanabinoide que modula véarias funcbes em nosso organismo, inclusive
funcdes ligadas a saude mental. Com varias evidéncias corroborando seu efeito
benéfico no combate aos diversos sintomas dessa terrivel doenca, que é
caracterizada como uma das mais incapacitantes ao ser humano. Os estudos com
canabinoides entretanto ainda s&o insuficientes, havendo necessidade de que haja

mais testes com controle de dosagem, duplo cego e maior publico participante,
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caracterizando também a longo prazo o impacto que a cannabis medicinal causou

nos individuos portadores de transtornos mentais.
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