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APRESENTACAO

A colecéo “Farmacia na Atencao e Assisténcia a Saude” é uma obra que tem como
foco principal a apresentagéo de trabalhos cientificos diversos que compde seus capitulos,
relacionados as Ciéncias Farmacéuticas. O volume abordara de forma categorizada e
interdisciplinar trabalhos, pesquisas, relatos de casos e/ou revisdes que transitam nas
diversas areas de atuacgdo do profissional Farmacéutico.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos
desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais. Em todos esses
trabalhos a linha condutora foi o0 aspecto relacionado a atencéo e assisténcia farmacéutica,
farmécia clinica, produtos naturais, fitoterapia e areas correlatas. Estudos com este perfil
sé@o de extrema relevancia, especialmente para a definicdo de politicas publicas de saude
e a implementacao de medidas preventivas na atencéo a saude.

Temas diversos e interessantes séo, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pelas Ciéncias Farmacéuticas, pois apresenta material que demonstre
estratégias, abordagens e experiéncias com dados de regides especificas do pais, o que
€ muito relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmacia na Atengéo e Assisténcia a Saude” apresenta uma
teoria bem fundamentada nos resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma
qualificada desenvolveram seus trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa
e didatica. Sabemos o quéo importante é a divulgacéo cientifica, por isso evidenciamos
também a estrutura da Atena Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e

confiavel para estes pesquisadores exporem e divulguem seus resultados.

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: Introducéo: O cancer € um dos
principais problemas de saude publica no mundo
e uma das quatro principais causas de morte
na populagdo, com os avangos no diagnostico
e tratamento do céncer, a presenca de tumores
trazem uma séria de sintomas que debilitam o
paciente oncologico, acarretando numa evolucao
mais rasteira do prognoéstico da doenga. Os usos
terapéuticos da cannabis sativa séo conhecidos
ha muitos anos, no entanto, pesquisas sobre
suas propriedades receptores canabinoides (CB1
e CB2) e suas substancias sdo muito recente
Metodologia: Este trabalho € uma revisdo da
literatura do tipo de narrativa, sendo constituido
através de artigos encontrados nas seguintes
bases de dados: Scielo, Pubmed, Google
Académico, Bireme, além das plataformas
de revistas virtuais. Resultados: O presente
estudo mostrou que a cannabis sativa apresenta
uma resposta positiva perante os sintomas
manifestados pelo paciente que esta diante de
um tratamento oncoldgico. Conclusao: Através
dessa revisao de literatura, foi possivel afirmar
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que a cannabis sativa e seus componentes nela
presentes constituem uma opg¢éo farmacoldgica
que pode auxiliar o tratamento de pacientes
em tratamento oncol6gico, porém sao pouco 0s
estudos que descrevem seu mecanismo de acéo.
PALAVRAS-CHAVES: Cannabis sativa,
canabidiol, tratamento oncol6gico, oncologia,
cancer.

USE OF CANNABIS SATIVA FOR THE
TREATMENT OF SYMPTOMATOLOGY IN
ONCOLOGICAL PATIENTS

ABSTRACT: Introduction: Cancer is one of the
main public health problems in the world and one
of the four main causes of death in the population,
with advances in the diagnosis and treatment of
cancer, the presence of tumors brings a series
of symptoms that weaken the cancer patient,
resulting in a more poor evolution of the disease
prognosis. The therapeutic uses of cannabis
sativa have been known for many years, however,
research on its cannabinoid receptor properties
(CB1 and CB2) and its substances is very recent.
Methodology: This work is a literature review of
the type of narrative, consisting of articles found in
the following databases: Scielo, Pubmed, Google
Scholar, Bireme, in addition to the virtual magazine
platforms. Results: The present study showed
that cannabis sativa presents a positive response
to the symptoms manifested by the patient who
is undergoing cancer treatment. Conclusion:
Through this literature review, it was possible to
state that cannabis sativa and its components
present in it constitute a pharmacological option
that can help the treatment of patients undergoing
cancer treatment, however there are few studies
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that describe its mechanism of action.
Keywords: cannabis sativa, cannabidiol, cancer treatment, oncology, cancer.

11 INTRODUCAO ESTENDIDA

O cancer € o principal problema de saude publica no mundo, estando entre as
quatro principais causas de morte na populacdo com menos de 70 anos de idade, no Brasil
0 céancer se destaca como a segunda principal causa de mortes. A elevada incidéncia e
mortalidade em parte se da devido ao envelhecimento da populacdo como também pela
prevaléncia dos fatores de risco associados aos fatores exdégenos (fatores ambientais). Na
maioria dos casos, o diagnéstico de cancer pode causar grande ansiedade e angustia, o
que pode desencadear sinais de depressao (SOUZA; FORTES 2012).

No estudo de Souza e Fortes (2012) relatam que os tratamentos para o
cancer incluem quimioterapia, radioterapia, cirurgia ou uma combinagdo dos mesmos.
A quimioterapia € o método de tratamento mais comum, consiste em uma série de
medicamentos que funcionam em varios estagios do metabolismo celular, além de células
malignas, inclui também células saudaveis do corpo e é responsavel por multiplas reagdes
/ sintomas, como: anemia, fadiga, leucopenia, apatia, perda de apetite, alopecia, diarreia,
perda de peso, mucosites, hematomas, nauseas e vomitos. Todos esses fatores causam
desconforto, estresse e dor, além da possibilidade de internagéo prolongada (BRATEIBACH,
et. al, 2013).

Segundo Marcos e Mison (2010) apesar dos avancos no diagnéstico e tratamento
do céncer, ainda causa muito desconforto e dor para as pessoas que sofrem de céancer
devido a presenca de tumores, pelo desgaste fisico, emocional, mental ou social causado
por sintomas causados por tratamento ou doenca. Entre os desconfortos vivenciados pelos
pacientes com cancer, nota-se que a dor é muito frequente, afetando aproximadamente
50% dos pacientes em todas as fases da doenca e aproximadamente 70% dos pacientes
em doencas avangadas.

A Cannabis sativa é cultivada em varias regides do mundo, o chinés Chen Nong
ja mencionava seu uso no tratamento de doencas por volta de 2300 a.C. onde era
considerada por ele como um “supremo elixir da imortalidade”, a planta feminina era
considerada como portadora da energia yin e a planta masculina considerada portadora
da energia yang (CEBULSKI; MARTINS, 2016). Segundo Ribeiro (2014) as plantas da
cannabis séo cultivadas em todo o mundo, especialmente em regides temperadas e de
alta temperatura, como no sul da Asia, na costa leste do Mar Mediterraneo, no norte de
Marrocos, na Africa Central, na América do Sul e na América do Norte, e atualmente sdo
produzidas principalmente nos Estados Unidos, no continente africano e no continente
asiatico
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Varios paises como Portugal, Holanda e Canada legalizaram o uso de cannabis,
portanto, @ medida que a pesquisa se tornou importante, comecaram a ser discutidas em
alguns paises em contrapartida com uma politica que criminalizam o uso de cannabis, uma
vez que ja sdo significativos os estudos terapéuticos relacionados a planta (SOUZA, et al
2019). Mesmo sabendo que a maconha traz consigo muitos beneficios permanece seu uso
sendo censurado, mas nos paises onde é liberado podemos acompanhar casos que sao
divulgados pela midia, em que os individuos lutam contra doengas e utilizam da planta para
aliviar dores crbnicas, enjoos e outros sintomas (SILVA, 2019).

Estas manifestacdes secundarias a quimioterapia sdo desconfortaveis para o
paciente oncolégico em tratamento podendo influenciar na ades&o/continuidade ao
tratamento e interferindo também no consumo alimentar. Desta forma, para controlar estes
efeitos ocasionados pelo tratamento, recorrem-se aos antieméticos como terapéutica
adjuvante da quimioterapia (PINTO, 2016). Ap6s muitos estudos sobre a cannabis sativa,
o efeito terapéutico da planta foi descoberto. A cannabis contém cerca de 400 compostos
e 60 canabindides, que sdo ingredientes ativos especificos. Conforme os estudos, esse
principal constituinte farmacéutico (THC), ligantes endb6genos e canabinbides tém
efeitos analgésicos e antitumorais em pacientes com cancer, podem aumentar o apetite,
proporcionar relaxamento muscular e reduzir a insonia (JESUS, et al 2017).

Os canabindides interagem com os neurotransmissores mediadores da emese.
Tendo a possibilidade de relagédo entre o bloqueio dos receptores CB1 e a indugdo do vomito.
Sendo sugestiva a existéncia de receptores canabindides na area do bulbo responséavel
pela emese. Acredita-se que o mecanismo de acdo endocanabindide interfere nas
enterocromafins que séo as células do trato gastrointestinal que tem efeitos anticolinérgicos.
Desta maneira, os medicamentos a base de canabinoides para fins terapéuticos parece ser
proicio diante dos efeitos da quimioterapia. Varios estudos realizados foram publicados
citando a relacéo que os canabindides podem ter um controle sobre as nauseas e vémitos
advindos da quimioterapia (PINTO, 2016).

De acordo com Cebulski e Martins (2016) os estudos farmacolégicos relacionados
ao uso terapéutico da cannabis criaram uma visdo de que os fitocanabindides e os
medicamentos sintéticos a base de canabindides podem ser usados principalmente para
tratar a dor, e ha evidéncias convincentes de que os canabindides tém efeitos antitumorais
relacionados a proliferagdo de células cancerigenas, metastases e angiogénese. Os
canabindides podem ser benéficos no tratamento da dor relacionada ao cancer e podem ter
efeitos sinérgicos com analgésicos opidides (ABRAMS; GUZMAN, 2015)

Portanto, o presente estudo buscou descrever os beneficios da Cannabis diante da
sintomatologia que afeta os pacientes em tratamento quimioterapico ocasionados devido
ao tratamento propostos para pacientes oncologicos, expondo os principais sintomas
mais recorrentes nessa populagéo es formas de aplica¢des para tentar diminuir os efeitos

colaterais causados pela quimioterapia e outras formas de tratamento para o cancer.
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21 PROBLEMA/JUSTIFICATIVA

2.1 Problema

A utilizacdo da Cannabis Sativa no Brasil ainda n&o é aprovada para o tratamento de
pacientes oncologicos, sendo assim é escasso estudos sobre a atuacao nas sintomatologias
recorrentes dessa populagéo.

2.2 Justificativa

A utilizacdo da Cannabis Sativa para o tratamento de pacientes oncoldgicos é
importante devido aos altos indices de cancer presente na populacao brasileira, o Canabidiol
pode ser utilizado diante das sintomatologias presentes no tratamento do cancer, como
a dor, a nausea que acaba interferindo no consumo alimentar, que consequentemente
apresenta um quadro de redugéo alimentar e consequentemente uma reducéo do estado
nutricional, reduzindo assim a imunidade e interferindo nas formas de tratamentos previstas
para essa populacgéo.

Esse projeto tem como designio verificar a atuacao da Cannabis Sativa no tratamento
de pacientes oncolégicos. Acredita-se que os antineopléasicos utilizados em quimioterapia

para tratamento de doengas oncologicas manifestam diversos efeitos adversos nos doentes.

31 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar, através de revisao bibliografica, intervengdes utilizando Cannabis Sativa no
tratamento dos sintomas colaterais em pacientes com cancer.
3.2 Objetivos Especificos

- Descrever sobre 0 uso da cannabis sativa em pacientes que estejam em tratamento
oncolégico;

- Citar componentes quimicos da Cannabis Sativa e seu mecanismo de ac¢éo;

- Analisar a acdo da cannabis sativa diante dos sintomas recorrentes em pacientes
com cancer em tratamento quimioterapico.

41 METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudo

O presente trabalho € uma revisao de literatura do tipo narrativa. Esse tipo de revisdo
tem como principal caracteristica o seu carater vasto de descrever sobre o desenvolvimento
do assunto em questdo sob uma perspectiva teérica e conceitual. As revisdes narrativas
podem contribuir com a atualizagdo e conhecimento da tematica em questao por meio da
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andlise da literatura cientifica. (ROTHER, 2007).
4.2 Local de estudo

Aatual pesquisa seréa realizada por meio de informagbes encontradas nos artigos das
seguintes bases de dados: Scientific Eletronic Librany Online (Scielo), Google Académico,
Bireme Pubmed, além das plataformas de revistas virtuais nacionais e internacionais.
Principais palavras-chaves utilizadas na pesquisa: cannabis sativa, canabidiol, tratamento
oncoldgico, oncologia, cancer.

4.3 Coleta de dados

A coleta de dados da pesquisa ocorrera através de sintese qualitativa.

Escolher um design de pesquisa qualitativa pressupde uma certa visado de
mundo, requer a definicdo como um investigador seleciona sua amostra,
coleta e analisa dados e contempla assuntos como validade, confianca e
ética. A pesquisa qualitativa ndo ¢é linear, mas um processo de passo a passo,
OU seja, um processo interativo que permite ao investigador produzir dados
confiaveis e fidedignos. Assim, o processo de coleta e analise dos dados é
recursivo e dinamico, além de ser altamente intuitivo (Teixeira, 2003, p. 191).

4.4 Critério de inclusao e exclusao

Estaréo incluidos neste projeto todos os artigos que estao relacionados a Cannabis
Sativa abrangendo desde as suas atividades terapéuticas, composi¢do quimica, formas de
tratamentos até suas caracteristicas botanicas, com o intuito de ampliar a pesquisa sobre
a mesma. Foram excluidos artigos que nao estiveram incluidos no limite temporal definido,
que nao relatasse a atividade da Cannabis Sativa sobre as sintomatologias recorrentes dos
tratamentos em pacientes oncologicos.
4.5 Periodo analisado

A pesquisa engloba artigos encontrados dentre um limite temporal dos anos de 2010
a 2020 encontrados nos sites da Scielo, Google académico, Pubmed, estando relacionados
a Cannabis Sativa e sua atuacéo referente ao tratamento dos sintomas em pacientes em

tratamento oncologico.

51 RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir da analise de resultados dos artigos identificados, foram encontrados testes
realizados com animais e humanos, a fim de comprovar que a canabis sativa pode ser
utilizado de maneira terapéutica diante dos sintomas em pacientes que sdo submetidos a
tratamento oncolo6gico. De acordo com um estudo realizado por Pellati (2018), o tratamento
do cancer com canabinoide, como Dronabinol (A9 THC sintético) e Nabilona (canabinoide
sintético semelhante ao A9-THC) é principalmente combinado com quimioterapia. Para
reduzir seu impacto. Efeitos colaterais, como dor, emagrecimento, nduseas e vomitos,

embora seu uso ainda seja limitado devido aos seus efeitos colaterais psicoativos. No
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entanto, a evidéncia existente sugere que sua atividade ndo pode ser atribuida apenas a
esses efeitos “paliativos”, mas em termos de inibicdo da proliferacdo de células tumorais, o
composto pode ter algumas propriedades interessantes.

A cannabis é usada ha muito tempo para fins analgésicos. O acimulo de pesquisas
sugere a poténcia de CBMs no alivio da dor, particularmente a dor neuropatica e o
adjunto terapéutico a outros analgésicos. Os estudos mais extensos registraram diversas
populagdes de pacientes e frequentemente encontraram resultados positivos (SOUZA,
2019). Entretanto o estudo realizado por Turgeman (2018) relatou que pacientes com dor
cronica e esclerose multipla, as implicagcbes da canabis para pacientes com cancer nao
séo certas.

Na verdade, a analgesia é uma das caracteristicas do THC e de seus metabdlitos.
O mecanismo de localizagdo e envolvido nos receptores canabinoides, designadamente
a area da medula espinhal associada a nocicepcédo (OLIVEIRA, 2006). De um modo
geral, estimulam os receptores canabindides inibem a rota de transmissao da nocicepgéo.
Canabindides e endocanabinodides, foi demonstrado que os agonistas desses receptores
produzem efeitos analgésicos em niveis padronizados Prostaglandina E e atividade de
oxido nitrico (dois mediadores da dor neuropética (PINTO, 2016).

Nauseas e vémitos induzidos por quimioterapia (CINV) sdo altamente prevalentes,
com muitos regimes de quimioterapia comuns classificados como “altamente” ou
“moderadamente” emetogénicos. Em geral, os regimes antieméticos modernos séo
extremamente eficazes na prevencdo de vomitos, mas esses regimes sdo muito menos
eficazes no controle da nausea (FEYER; JORDAN, 2011). Na verdade, o controle da
nausea permanece pobre, com 40-70% dos pacientes relatando nausea enquanto recebem
alta ou quimioterapia moderadamente emetogénica. No entanto, pouca atencéo tem sido
direcionada ao conceito de nausea induzida por quimioterapia como um sintoma discreto,
apesar do reconhecimento de que nausea e vomito sdo duas entidades relacionadas,
mas separadas. Os sintomas de nausea e vémito também variam ao longo do curso da
quimioterapia por meio de diferentes mecanismos e, portanto, diferentes intervengcbes séo
necessarias conforme o tratamento progride (KLECKNER el. al, 2019).

Segundo BECKER (2011) o vémito ocorre quando trato gastrointestinal que se
livra de seu contetdo quando fica irritado. O vomito surge como resposta no sistema
Nervoso Central e no periférico, quando um impulso nervoso é transmitido para uma area
especifica do bulbo, ele consiste em duas unidades: o centro do vémito e a zona de gatilho
quimiorreceptiva (CTZ). Essa area responde a neurotransmissores que medeiam o vomito,
como dopamina, serotonina, histamina, prostaglandinas e acido gama-aminobutirico.

Os canabindides interagem com os neurotransmissores intermediarios da emese.
Podendo bloquear os receptores CB1 e a induzir o estimulo do vomito, portanto, sugere
a presenca de receptores canabinoides na area do bulbo responsavel pela emese
(KAMEN,2014). Portanto, pensam que o THC pode desempenhar um papel positivo
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antiemeticaestimulando o receptor do subtipo CB1 localizado no centro do vOmito,
além disso, presume-se que 0 mecanismo endocanabinoide pode interferir nas células
enterocromafins no trato gastrointestinal, com efeito anticolinérgico no terminal colinérgico
(PINTO,20186).

Varias substancias que interferem no sistema endocanabinoide e sinalizacao CB1,
uma extensa pesquisa foi realizada em animais sobre a eficicia e os efeitos colaterais na
regulacdo do humor e da ansiedade. Doses baixas de D9 -THC e seus analogos sintéticos
desempenham um papel semelhante com os tipos de medicamentos ansioliticos em modelo
animal com transtorno de ansiedade generalizada (SAITO el. al, 2010).

Fagherazzi (2011) e Pedrazzi (2014) mostraram que o canabidiol (CBD) interage
com as proteinas do sistema endocanabindide (exceto CB1 e CB2). Essas proteinas séo
amida hidrolase de 4cido graxo (FAAH) e “transporte por membrana anandamida “ (AMT).
Junior (2013), Crippa (2010) afirmaram que os canabindides tém afinidade para os efeitos
anti-ansiolitico do receptor anti-serotonérgico 5-HT1A.

Segundo MENDES CABRAL (2014) foi o primeiro canabindide end6geno descoberto
pelo Mechoulam e colaboradores. A molécula de anadamida do &cido araquiddnico é
produzida através de duas etapas envolvendo acidificagdo N-araquidénica A enzima
N-aciltransferase converte um componente da membrana fosfolipidica em Naraquidonoil
fosfatidiletanolamina (NAPE), que é entéo hidrolisado Fosfolipase D sintetiza NAPE para
formar etanolamina de acido N-araquid6nico (Anandamida). O nivel de AEA é regulado pela
quebra da enzima amido Hidrolase de acido graxo (FAAH)(GUERRA.2019).

Diante o estudo realizado conclui-se que pacientes submetidos a tratamento
oncoldgico apresenta falta de apetite e consequentemente emagrecimento. Através
disso, um estudo realizado por Reuter e Martin (2016) analisou pacientes com céncer que
apresentava perda de apetite e alteragcdo de paladar causado por quimioterapia, mas sem
presenca de caquexia ou anorexia. Desta vez, foi avaliado o efeito do dronabinol oral,
entre 2,5 e 20 mg por dia, na estimulagéo do apetite e também no paladar. Foi comprovado
que os participantes que receberam dronabinol apresentaram mudancas positivas quando
comparado com o grupo placebo. A estimulac&o do apetite melhorou, o sabor e o consumo
de proteinas dependem da dose de dronabinol.

Em outro ensaio, a administragdo de THC oral (2,5 mg) + CBD (1 mg) foi comparada
THC oral (2,5 mg), incluindo o grupo de controle com placebo neste estudo. Projetado
para avaliar a estimulagédo do apetite, sem diferenca entre grupos. Portanto, conclui-se que
ndo h& evidéncias clinicas que apoie 0 uso de canabindides para melhorar a caquexia € a
anorexia paciente com cancer (KRAMER 2015).

Como todo medicamento, a sua administragdo de maneira incorreta pode
desencadear reagdes adversas. De acordo com Jeyesh e colaboradores as tonturas e a
sonoléncia é causada por qualquer um deles. Com dronabinol e nabirona, eles podem

levar a alucinac6es, confusé@o, delirios, hipotenséo, depressao, sedacao, estado de euforia
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e irritabilidade. Junto com Nabiximol e Nabilone, o trato gastrointestinal e a boca seca sao
acompanhados por desconforto oral. Por vezes, Dronabinol e Nabiximol também podem
ser causar intoxicacdo. Este ultimo composto pode causar pesadelos e fazer alteragcbes
no sono, estados psicoticos e diminuicdo do apetite. Mas todas essas manifestacbes sdo
dependentes da dose, o tratamento pode ser interrompido e reversivel. Apesar disso, apos a
interrupcéo do medicamento, surge em alguns casos de abstinéncia, que se caracteriza por
irritabilidade, ansiedade, disturbios do sono e inquietagdo. Normalmente esses sintomas
duram 48 horas ap6s a interrupgédo (PINTO, 2016).

61 CONCLUSAO

Conforme os resultados obtidos neste trabalho fica evidenciado que a cannabis tem
potencial terapéutico, embora seu mecanismo de agéao seja desconhecido.

Os principais constituintes farmacéutico (THC), ligantes enddgenos e canabindides
tém efeitos analgésicos e antitumorais em pacientes com cancer, podem aumentar o apetite,
proporcionar relaxamento muscular, reduzir a insénia, diminuir a nauseas melhorando os
episodios de vomitos.
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