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RESUMO: O corpo humano possui receptores para as substancias canabinoides que sao en-
contradas especialmente nas plantas do género Cannabis, evidenciando que existe, de fato,
uma via exclusiva para o processamento desses compostos, a qual ficou denominada de Sis-
tema Endocanabinoide. Diante dessa perspectiva, o objetivo desse trabalho foi discutir a di-
cotomia dos efeitos dos canabinoides estabelecendo uma conexdo com a psicose. A meto-
dologia utilizada foi uma busca no banco de dados do PubMed (US National Library of Medi-
cine National Institutes of Health) no ano de 2020. Portanto, foi analisado que a relacdo entre
os canabinoides e os receptores é responsdvel pela regulacao da memdria, humor, sono, ape-
tite e outros mecanismos fisioldgicos. Entretanto, o fato deles poderem ser propulsores de
eventos psicdticos gera uma dualidade, especialmente nas doencas psicdticas, como a esqui-
zofrenia, em que a administracao de Cannabis foi utilizada para diminuir os sintomas da do-
enca - tais como déficits cognitivos, isolamento social, alucinacdes e delirios — e também na
epilepsia, porém, nessa ultima, € observado que a qualidade da substancia aplicada influencia
na diminuicdo ou aumento dos surtos e convulsées. Por fim, diante das analises feitas du-
rante esse trabalho, conclui-se que a Cannabis sativa pode ter efeitos diferentes, de acordo
com a administracao, qualidade e quantidade dos componentes presentes na amostra utili-
zada em cada estudo, sendo que espécimes administradas que obtiveram mais sucesso no
tratamento de doencas psiquicas correspondem as que continham maior representatividade

de CBD quando comparado ao elemento THC.
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INTRODUCAO

Os canabinoides sao derivados das plantas do género Cannabis, sendo chamados de fitoca-
nabinoides, mas podem estar presentes naturalmente no corpo com a denominacao de endocanabinoi-
des. Apds a descoberta do Sistema Endocanabinoide - conjunto de substancias canabinoides endégenas,
enzimas intervenientes na sua biossintese e degradag¢ao, além de receptores CB1 e CB2 - a ciéncia tem
estudado a atuagdo dessas substancias e foi descoberto que possuem intima relagdo com as fung¢des

tanto do sistema nervoso central quanto do sistema nervoso periférico (SILVA, 2009).

E observado que o sistema nervoso central possui o receptor CB1 que ao interagir com os
canabinoides regulam a bioquimica do corpo, como humor, sono e fome. Por outro lado, o sistema ner-
voso periférico tem o receptor chamado de CB2 que ao se unir aos canabinoides modulam a resposta do
sistema imunoldgico e atuam na hematopoese. E necessario ressaltar que esses receptores estdo acopla-
dos a proteina G e ao serem ativados diminuem a liberacdo dos neurotransmissores (ASCENCAO; LUS-

TOSA; DA SILVA, 2016).

Diante dessa perspectiva, hd dois tipos principais de canabinoides, o canabidiol (CBD) e o
delta-9-tetra-hidrocanabinol (THC). O canabidiol esta associado com efeito antipsicético e anti-inflamatdé-
rio, jd o THC é psicoativo e € utilizado para aliviar dores e nduseas. Tanto o CBD quanto o THC, sdo encon-
trados em diferentes espécies da Cannabis, entretanto ha maior porcentagem de THC na Cannabis sativa,
a maconha, e o CBD estd em maior porcentagem na Cannabis ruderallis, o canhamo, por isso o delta-9-
tetra-hidrocanabiol esta relacionado com o estado de euforia proporcionado apds o uso da maconha

(CARVALHO, 2020).

Perante esse contexto, verifica-se que as porcentagens de CBD e THC sdo determinantes na
classificacdo da Cannabis como droga ou ndo. Quanto maior o percentual de THC, mais propriedades psi-
coativas estdo presentes na amostra, portanto, a classificacdo baseia-se em teor de THC, sendo esse
maior que o de CBD, a planta é denominada droga, caso contrario, é permitida a fabrica¢do para consumo

como uma fonte de proteinas, ferro e calcio, como por exemplo o cdnhamo (CARVALHO, 2020).

No Brasil, em 2015, a importacao medicinal de Cannabis foi regulamentada pela Agéncia Na-
cional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) com a assimilacdo da substancia para fins de tratamento pelo Con-
selho Federal de Medicina. Além disso, em 2016, adicionou a permissao a planta Cannabis sativa para uso
médico pessoal. Segundo Carvalho (2020), no Brasil, foram encontrados maiores teores de THC em detri-
mento ao CBD. Acredita-se que isso seja explicado pela visao apenas recreativa da Cannabis na sociedade.

De acordo com Forti et al. (2019), a descriminalizacdo e legalizacdo da Cannabis sativa em

grande parte do mundo deve ser um fator de preocupacao, ja que pode aumentar o consumo e conse-
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quentemente os danos gerados por ele. Urge, portanto, a andlise das caracteristicas dessa planta aliada
a maneira como € utilizada, ou seja, frequéncia e poténcia e a relagdo com os eventos psicéticos, seja em
pessoas com doengas psicdticas, seja em pessoas saudaveis.

Por conseguinte, em virtude das divergentes opinides de estudos quanto os prds e os contras
das aplicagdes da planta Cannabis sativa, a qual pode servir como uma forma de tratamento da psicose
ou por outro lado ser o meio propulsor dela, o objetivo desse estudo foi analisar os efeitos da Cannabis
sativa no sistema nervoso, comparando pessoas sauddveis e portadoras de psicose, que tinham ou nao

feito uso de alguma das substancias anteriormente.

METODOLOGIA

Para essa mini revisao foi realizada a busca por artigos cientificos publicados em periddicos
internacionais de 2015 a 2020. A coleta de dados ocorreu em 2020, no banco de dados do PubMed (US
National Library of Medicine National Institutes of Health). Os Descritores utilizados na busca textual fo-
ram: cannabis, psychotic disorders, schizophrenia, endocannabinoids, cannabidiol. Os artigos seleciona-
dos passaram por um crivo quanto a qualidade do periédico em que foram publicados, priorizando aque-
les com Qualis a partir de B2, além disso foi levado em conta a necessidade de apresentarem a relagdo
psicoativa positiva ou negativa da planta Cannabis sativa e nao serem revisdes da literatura. Outrossim, o

critério de exclusao foi os artigos que tinham como enfoque apenas uma doenca psicdtica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os parametros de classificagdo das plantas do género Cannabis como droga ou ndo foram
adotados na América do Norte e Europa e serviram para demonstrar para outras localidades a importan-
cia da Cannabis nas mais diversas areas. A exemplo disso, Carvalho (2017) observou que pacientes epilép-
ticos que faziam uso de anticonvulsivantes e que atrelaram essa aplicacdo ao canabidiol conseguiram
reduzir os episddios de convulsao. Acredita-se que essa dubiedade seja justamente pelos niveis discre-
pantes entre THC e CBD, j& que o trabalho de Carvalho (2017) contava com a administracdo de CBD puro,
porém ainda ndo se sabe se os medicamentos anticonvusilvantes exercem algum efeito potencializador
no CBD. Por outro lado, foram realizados testes em outros paises, como na Australia. Nesse caso, relatos
de mulheres mostraram que, de fato, o THC contribuiu para o aumento de ocorréncia de surtos psicéticos
e agravo de crises convulsivas em seus filhos epilépticos, os quais foram participantes do projeto Farma-
cannabis e receberam terapia com extratos de Cannabis com predominancia de THC e niveis diminuidos
de CBD (CARVALHO, 2020).

E observado que, hd uma proteina no cérebro responsavel por manter a plasticidade cerebral
— memdria e aprendizado — chamada de fator neurotrdfico derivado do cérebro. Por esse motivo, os ni-

veis dessa proteina tém sido quantificados para encontrar correlacdo com doencas psicéticas (TOLL et
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al., 2020). Outrossim, pelo uso de Cannabis sativa como um meio de tratamento da psicose ou como meio
propulsor dela, uma outra correlacdo importante a ser feita é com a planta. A partir disso, Toll et al. (2020),
analisaram que em pacientes com primeiro episédio de psicose que apresentavam alto consumo de Can-
nabis sativa, os niveis do fator neurotréfico eram menores, ja o grupo saudavel ndao mostrou compatibili-
dade entre os niveis do fator neurotréfico e o uso da planta. E observado que, o uso crénico de Cannabis
provoca altera¢6es na morfologia neural, o que pode explicar a diminuicdo do biomarcador fator neuro-
tréfico, ja que os componentes da planta, em especial o THC, apresentam neurotoxicidade (SANTOS; CO-
ERTJENS, 2013).

Outro estudo que analisou a atividade cerebral foi o de Bhattacharyya et al. (2018), em que,
ao observarem exames de imagem, foi perceptivel que durante a aplicacdo das atividades com cores e
formas, relacionando com a capacidade de memorizar, os participantes do grupo CBD obtiveram uma
ativacao cerebral intermedidria a do grupo controle e placebo, que receberam, respectivamente, uma
dose oral tnica de 600 mg de CBD (THC-PHARM) e uma cdpsula idéntica constituida de farinha, condu-
zindo a conclusdo de que o CBD foi capaz de normalizar parcialmente as altera¢des induzidas por psicose
nas funcdes do estriato, parahipocampo e mesencéfalo, expondo, consequentemente, a influéncia que
pode estar por tras do efeito terapéutico do CBD.

Consoante a isso, Bhattacharyya et al. (2014) ressaltam os potenciais efeitos anténimos do
CBD e THC, evidenciando as ativagdes opostas nas diferentes dreas do cérebro - lobo temporal medial
(MTL), mesencéfalo e estriato, que sdo locais de memdria quando expostas ao consumo maior de THC
ou CBD. Isso foi demonstrado principalmente na conectividade entre as regides do cértex temporal pré-
frontal e medial e o estriato, que também acabaram revelando um efeito agudo no processo cognitivo e
emocional. Além disso, foi levantado que a Cannabis sativa pode desencadear efeitos crénicos na forma-
¢ao estrutural e funcional do cérebro, tudo isso variando de acordo com a contraposicao demonstrada
inicialmente entre as concentrac6es dos componentes da planta e seus impactos no sistema neural.

Ademais, a maconha de alta poténcia é aquela que possui alta porcentagem de THC (delta-9-
tetra-hidrocanabiol) e o fato dessa substancia ter um histdrico psicoativo, Forti et al. (2019), perceberam
que as chances de transtorno psicético entre usudrios didrios de Cannabis sativa eram 3,2 vezes maiores
quando comparadas com quem nunca havia utilizado, além de serem 1,6 vezes maiores em que utilizava
a de alta poténcia em relacdo as pessoas que nunca fizeram uso. Portanto, a maconha de alta poténcia e
de uso diario aumenta 4 vezes a probabilidade de eventos psicSticos se comparada com pessoas que
nunca utilizaram.

Corroborando com esses autores, Quattrone et al. (2020) observaram que pacientes com pri-
meiro episddio de psicose e pessoas saudaveis que utilizaram maconha com poténcia mais alta apresen-

taram relacdo com sintomas positivos que seriam comportamentos psicticos como alucinacdes,
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delirios e pensamentos desordenados. Entretanto, esses mesmos sintomas ndo tiveram relagdo caso
fosse um Unico uso em algum momento da vida ou uso atual, no grupo de pacientes com psicose, mas ja
no grupo sauddvel houve uma correla¢ao entre o aparecimento de sintomas positivos e o uso atual, po-
rém independentemente se esse uso fosse constante. Por outro lado, em pacientes que ja tinham usado
maconha pelo menos uma vez, os sintomas negativos que sao ligados a interrup¢des de a¢6es sociocom-
portamentais e emocionais, foram menos expressivos (QUATTRONE et al., 2020).

Diante disso, Volkow et al. (2016) perceberam também que o uso constante da Cannabis sa-
tiva aumenta em aproximadamente duas vezes o risco de esquizofrenia, uma doenca psicdtica. Damesma
maneira, episddios psicéticos sdo mais frequentes em quem utilizou Cannabis de alta poténcia.

Acredita-se que durante a adolescéncia possa ter um aumento de receptores de canabinoi-
des, em especifico o CB1, na area pré-frontal o que pode fazer com que sintomas psicéticos aparecam
mais facilmente nessa fase da vida (MANE et al., 2015). Isso entra em consonancia com o estudo de Forti
et al. (2019), em que é exposto que comecar a usar maconha aos quinze anos aumenta moderadamente
as chances de transtornos psicéticos. Porém, Quattrone et al. (2020) ndo encontraram relacdo com o
inicio do uso precoce (menor ou igual a quinze anos) nem com os sintomas positivos e nem com os nega-
tivos, além de Toll et al. (2020) ndo terem verificado associacdo entre a idade de Cannabis no primeiro uso
e os niveis do fator neurotréfico. Apesar disso, Diehl, Cordeiro e Laranjeira (2010) ratificam o que foi apre-
sentado por Forti et al. (2019), relatando que individuos mais jovens usuarios de maconha (droga extraida
da Cannabis sativa) eram vulneraveis para o desenvolvimento de disturbios psiquiatricos.

Outro fator que foi analisado e que pode ter correlacdao com a frequéncia do uso de Cannabis,
como foi proposto por Forti et al. (2019), foi 0 aparecimento do primeiro episédio de psicose mais preco-
cemente nos usuarios do que nos que nunca haviam utilizado, porém Mané et al. (2015) ndo conseguiram
confirmar isso, jd que acreditam que seu estudo precisaria ser mais aprofundado nessa questdo. Entre-
tanto, Mané et al. (2015) obtiveram resultados analisando a DUP (Duracdo de psicose ndo tratada), en-
contrando que a duracdo da psicose ndo tratada ¢ menor em usudrios quando comparada a ndo usuarios,

0 que contraria o estudo de Broussard et al. (2013), que propde o contrario.

CONCLUSAO

Diante do exposto, os efeitos da Cannabis sativa nos episédios de psicose sdo depen-
dentes da frequéncia, poténcia e idade do inicio do uso. Além disso, alguns estudos analisaram
quais as dreas do cérebro eram afetadas pelo uso da Cannabis sativa e a relacdo com o fator
neurotréfico do cérebro. Nesse contexto, o uso da Cannabis sativa como meio de tratamento
para transtornos psicéticos mostrou-se ineficaz quando associado a altos niveis de THC na planta

e maior frequéncia de uso, mas foi observado que o CBD foi capaz de normalizar parcialmente
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as altera¢Oes induzidas por psicose nas fun¢des das dreas do cérebro. Por outro lado, a correla-
cdo entre o inicio precoce do uso e os sintomas psicéticos foi um fator de controvérsia, visto que
houve estudos que corroboraram com esse achado e outros que ndo. Foi perceptivel também
que os niveis do fator neurotréfico do cérebro eram menores em usudrio do que no grupo sau-
davel, o que sugere que a memdria possa ser afetada.

Apesar dos estudos serem incisivos quanto aos resultados, foram obser-
vadas limitagbes relacionadas aos niveis de CBD e THC, visto que a analise foi baseada na confia-
bilidade dada aos relatos dos individuos, nao utilizando métodos de amostragem sanguinea ou
urindria para quantificar o consumo de Cannabis.

Nesse sentido, a sintese desta substancia no nosso organismo, seu potencial uso te-
rapéutico, associado as questdes recentes que envolvem sua legalizacao para tal uso, mostram
que os estudos realizados sao de extrema importancia, visto que envolvem um contexto que
estd associado a saude publica mundial. Logo, é essencial um maior investimento nessa area de

pesquisa, principalmente pela dicotomia dos atuais estudos.
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