





Editora chefe
Prof? Dr® Antonella Carvalho de Oliveira
Editora executiva
Natalia Oliveira
Assistente editorial
Flavia Roberta Bardo
Bibliotecaria
Janaina Ramos
Projeto grafico
Bruno Oliveira
Camila Alves de Cremo
Daphynny Pamplona 2022 by Atena Editora
Luiza Alves Batista  Copyright © Atena Editora
Natalia Sandrini de Azevedo Copyright do texto © 2022 Os autores
Imagens da capa Copyright da edicao © 2022 Atena Editora
iStock Direitos para esta edicdo cedidos a Atena
Edicdo de arte  Editora pelos autores.
Luiza Alves Batista Open access publication by Atena Editora

Todo o conteldo deste livro esta licenciado sob uma Licenca de Atribuicdo
@ Creative  Commons.  Atribuicao-Nao-Comercial-NaoDerivativos 4.0

Internacional (CC BY-NC-ND 4.0).

0 conteudo dos artigos e seus dados em sua forma, correcao e confiabilidade sdo de responsabilidade
exclusiva dos autores, inclusive nao representam necessariamente a posic¢ao oficial da Atena Editora.
Permitido o download da obra e o compartilhamento desde que sejam atribuidos créditos aos autores,
mas sem a possibilidade de altera-la de nenhuma forma ou utiliza-la para fins comerciais.

Todos os manuscritos foram previamente submetidos a avaliacdo cega pelos pares, membros do
Conselho Editorial desta Editora, tendo sido aprovados para a publicagdo com base em critérios de
neutralidade e imparcialidade académica.

A Atena Editora é comprometida em garantir a integridade editorial em todas as etapas do processo
de publicacado, evitando plagio, dados ou resultados fraudulentos e impedindo que interesses
financeiros comprometam os padrdes éticos da publicacdo. SituagOes suspeitas de ma conduta
cientifica serdo investigadas sob o mais alto padrao de rigor académico e ético.

Conselho Editorial

Ciéncias Biologicas e da Salide

Prof? Dr? Aline Silva da Fonte Santa Rosa de Oliveira - Hospital Federal de Bonsucesso
Prof® Dr® Ana Beatriz Duarte Vieira - Universidade de Brasilia

Prof? Dr® Ana Paula Peron - Universidade Tecnol6gica Federal do Parana

Prof. Dr. André Ribeiro da Silva - Universidade de Brasilia

Prof? Dr® Anelise Levay Murari - Universidade Federal de Pelotas

Prof. Dr. Benedito Rodrigues da Silva Neto - Universidade Federal de Goias


https://www.edocbrasil.com.br/
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4513496Y0&tokenCaptchar=03AGdBq2458SPEQEODzlpQokb908t-TrS0q2mqXiZD6E_s0Whm3-17m2vEy8T6m32llHGBw7IUUXUsDXsYl2ifZ6ylcJRVOwOu41x4ehDsFw5_UQnamyfWyea7fLGzOKX3erqFJvpeKNM5UCMiHww_gNsPDkpu45SBAl3Nq6SyjzbG9FK0SW5tkk0wxo1jwdXUwwqU_DekSrQRdbJEQr0_jmFvIxARjUZ6fb9LY216FLc2QY4i3famcP4_1ctxdQ9cS_w4WEzZWjNkOG0MmGd_Jgkv1mdc8xbWO9eSYAhq1o7MmLZN7Dy5LyJHpiOE0vwQKextWR30f6uvJLxQN6skwsQqnbHZqC82FAYK_4-VHMFabZ96ihZ_uNcsQ5koyhFJTSX9fuEZESvQkrnt3gn3XRWpa3ZyAErKG4F4IyARHmQxM3d6Y6JCW5RIg-Z1Tul4zl7gV9b55T2pKoT3r6Kn2SA27jtUyzT-zw
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do;jsessionid=EC728E48AFE16A98FFC773D5A8602CDB.buscatextual_0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do;jsessionid=EC728E48AFE16A98FFC773D5A8602CDB.buscatextual_0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do;jsessionid=3C9AE197E57189A69901A5CA9DA477A9.buscatextual_0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4267496U9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4773603E6
http://lattes.cnpq.br/5082780010357040

Prof. Dr. Cirénio de Almeida Barbosa - Universidade Federal de Ouro Preto

Prof® Dr® Daniela Reis Joaquim de Freitas - Universidade Federal do Piaui

Prof® Dr® Débora Luana Ribeiro Pessoa - Universidade Federal do Maranhao

Prof. Dr. Douglas Siqueira de Aimeida Chaves - Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro
Prof. Dr. Edson da Silva - Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e Mucuri

Prof® Dr® Elizabeth Cordeiro Fernandes - Faculdade Integrada Medicina

Prof® Dr® Eleuza Rodrigues Machado - Faculdade Anhanguera de Brasilia

Prof® Dr® Elane Schwinden Prudéncio - Universidade Federal de Santa Catarina

Prof® Dr? Eysler Gongalves Maia Brasil - Universidade da Integragao Internacional da Lusofonia Afro-Brasileira
Prof. Dr. Ferlando Lima Santos - Universidade Federal do Recéncavo da Bahia

Prof® Dr® Fernanda Miguel de Andrade - Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Dr. Fernando Mendes - Instituto Politécnico de Coimbra - Escola Superior de Salide de Coimbra
Prof® Dr® Gabriela Vieira do Amaral - Universidade de Vassouras

Prof. Dr. Gianfabio Pimentel Franco - Universidade Federal de Santa Maria

Prof. Dr. Helio Franklin Rodrigues de Almeida - Universidade Federal de Rondénia

Prof® Dr? lara Licia Tescarollo - Universidade Sao Francisco

Prof. Dr. Igor Luiz Vieira de Lima Santos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Jefferson Thiago Souza - Universidade Estadual do Ceara

Prof. Dr. Jesus Rodrigues Lemos - Universidade Federal do Piaui

Prof. Dr. Jonatas de Franca Barros - Universidade Federal do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. José Aderval Aragéao - Universidade Federal de Sergipe

Prof. Dr. José Max Barbosa de Oliveira Junior - Universidade Federal do Oeste do Para

Prof® Dr® Juliana Santana de Curcio - Universidade Federal de Goias

Prof® Dr® Livia do Carmo Silva - Universidade Federal de Goias

Prof. Dr. Luis Paulo Souza e Souza - Universidade Federal do Amazonas

Prof? Dr® Magnélia de AraGjo Campos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Marcus Fernando da Silva Praxedes - Universidade Federal do Recdncavo da Bahia
Prof® Dr® Maria Tatiane Goncalves Sa - Universidade do Estado do Para

Prof. Dr. Maurilio Antonio Varavallo - Universidade Federal do Tocantins

Prof? Dr® Mylena Andréa Oliveira Torres - Universidade Ceuma

Prof® Dr® Natiéli Piovesan - Instituto Federacl do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. Paulo Inada - Universidade Estadual de Maringa

Prof. Dr. Rafael Henrique Silva - Hospital Universitario da Universidade Federal da Grande Dourados
Prof? Dr® Regiane Luz Carvalho - Centro Universitario das Faculdades Associadas de Ensino
Prof® Dr® Renata Mendes de Freitas - Universidade Federal de Juiz de Fora

Prof® Dr® Sheyla Mara Silva de Oliveira - Universidade do Estado do Para

Prof® Dr® Suely Lopes de Azevedo - Universidade Federal Fluminense

Prof® Dr® Vanessa da Fontoura Custédio Monteiro - Universidade do Vale do Sapucai

Prof? Dr® Vanessa Lima Gongalves - Universidade Estadual de Ponta Grossa

Prof® Dr® Vanessa Bordin Viera - Universidade Federal de Campina Grande

Prof? Dr® Welma Emidio da Silva - Universidade Federal Rural de Pernambuco


http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4767996D6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4574690P9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4751642T1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4125932D9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4785541H8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4707037E3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?metodo=apresentar&id=K4721661A9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4730006H5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4799345D2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4431074H7
https://orcid.org/0000-0002-5205-8939
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4421455Y9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4777457H7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4732623J3&tokenCaptchar=03AGdBq24iB-Pof08yPIxT6yxqim-Gnz-Y1IERLxwCNF6X8B9QzolzMoUtSDkPD6WZqA3yZ9AocEA-Ms1KKdTiOsRHg3DhIQwGo4ezaV3L0m_jo_oNAt2bpDjn-YYZVFAVh_wflb5D7E2YzRSy1Owzi0PkDAULG_dxn3s8nGd7OI4JiQUTInBUYirVwP-tlf_CP0AcGDIRSR6_ywnG_r5InTp1TG4mF2qZpMSWM8YklIs672ldbN7qYBYirnIjtrefebeiYbxomms41FywGx-yEcO10Ztb8x6DRdgHU_a6cXS8Z5k5ISxMK1MurH5TXXMv9GTYdgr_kZ6P2pZflXWlKOY_cNoCwIwSPAUTQ1VJR-fpO869k8oAgy1VpCxPKUoVcP6Vb9d4XrDijweLhiAXfO1_iH0V6LyUyw
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4730979Y6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4770360J4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4177965H7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4762258U7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4769144H2&tokenCaptchar=03AGdBq24Yxzjqjp7LskrufFVo0QrNAEv_wS-y9Yis7IH_xN8FImtn8T7wzW4CuISziPu87d95GO0da-CoAH7yG2-Z2mAJEQjgvyA7RGZsPKjEBx32rZJKmJkeRFMazOtWfpab87pjaC_XpeRceOifpsHXhAnXcuOqREUS4W1iUHMb0B_kvJKY7FRdnJRer3EHn5Ez_79p0cFso7UE5Ym0ET4ptZXWlpQ4RcrS0hQDiJS-IDoKSOxiaCZF9pFNEWki2O6bRejqfEqUlEGc3UTwcq_vkXTUgvNSnjeSCGbS09fo5UGVZP1Q1YNrzuIHhujGsB_BvTjjlC7fLNxfU2r2qpuzV9xULL7P5sLJPBFGqY_mZQuN-2tBIEujGguY81LwJm0GB4sgtmYJDc-JU-tiU1QrsExBI9_OKg
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do
http://lattes.cnpq.br/1353014365045558
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4469747P8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4227371A7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4417033E2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4723835T5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4208877H4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4467061D7&tokenCaptchar=03AGdBq267s04IEVTMOWiqwurh_lBmUoi-vS7BW6P--0eLLmrOX3otZcGuK9_kzkerITV0xTmMad5fjY73BQjeAr5HU9a3VsN-BCAhIdFq3Bt2GghD1Sac4QbYFTuCxGCEajtFe9GBasPKJhvDIpQspDMnFXYyXhHAERpCeeFfUl-iWYu92wzV213OW5WT39pXNY-Eox-fBJemXlD4lUsNjSNqJhZOaj3MQ-6ZihaP2Bg1nKJ0H9sKrRw-M0ZFfilSGsFeVwe3HiyIPVrLdZmeB7rN1ldWt1HHwAcgJKtUFD_QaprpSqT135HrPW6GG3n5UBd7lKNvk0MnETJZHSV49UlnpJDy3cXwa7ZZu2KGU4X3fIN6o1YHVJzMsQXodx0lT8nC0uhPIUElyD694XgZv0L-mmWMl1PrDw
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4208106A6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4465502U4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4728374J9&tokenCaptchar=03AOLTBLSd782i965vCUhSY1Tf89Z5X-2c8WmQvb5mB04zomll-Y2szBLd81HYsfkufWR-gBq5feMUL2LWVFOYezaaB_N8HJrg444SriTsScGQwNgFRlNqEFWVKgyr2LcdZC3TwBSOhFrHcx-fB9E_MLK9TEcuTIrweDsrLptGONUQHuGFs0w5Tq8zQpUJ1oBPW9PWJ8VOWknBRF_vyVj1043dMF4u7HT9lUeOC53CV1mxxrgJEBlXqXYuUVzFKRNUjZtRAg0W3aGDTT2BjW1kOtBkozSKnk_ZrFpMuxqzujBD_5zoN8hKsmKWbn3uvYuw3FAHhvtXhc6GbwtFn3NTSeOo1d4iFG-ODet7uvVFJJSRSVuPPDEtHMRVcm082SntHNs8rB_cBPJmK54nRqSxougSpTfA7kq3Zjn_SoOeKo22R-2b_C9U4nAfxhKkzip5nV4cA1A13DrZ2vOSMGmMiBVqvhhr5ywn6Quy_pPEuWwca5XKP15frqfeIQiObr5VsyngYyyE7JyIDfhQ1UDigdsGHLGH2ZEl_Y1Mf83-z6bui470oWfCD8hBgg9UBOgnyvJ91B6S1qDi
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4750685J6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4773701H6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4496674E1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4765517P4&tokenCaptchar=03AGdBq25L0ZeMenyvmbGxNKYMxIjTZE_z2C_MkOvUgthueD01gklc0ZTmcWYcnYkybfPMYonWrO6eO724-9ItpTYdLDvhGTCcartqOGt8BGblsu2kRVj0OY8DQZLY6SoGSTCfW9q6VtakFtQdluBPvPtQ2AxvjIwU-4lb5tiksAVt6oPhWe5S6V8XzRbPzussTkPtBJxx0-7feaS45R6KjgjmrVx-3CehyCnPDSMrlAaVtSKj9y3LNtUAHB05sbCL8JhdZLKsaXzJ4wOYHcT6L0kX2WipKTwj9uC0ILrBsOLBKqmKNw9YscHOTJUkXWTNGWZiPXCBdG5qgwPVjYeCX3DN1Nkz6ZfIyMOFs45XAi7fzyWo2GydjhoBktYm_9oIKPeSP2eTA07gAtlODiAOhtyRYDb_9X7gs-EZ-ybLGFTzQME-HmjOtfOAGWQinEMQ_cBP5fT9Cfj9dCED77E_dXydXoIDyEoDWg
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4708470J3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4273971U7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4241566A7

Medicina: atengao as rupturas e permanéncias de um discurso cientifico 2

Diagramagado: Camila Alves de Cremo
Corregao: Maiara Ferreira
Indexagdo: Amanda Kelly da Costa Veiga
Revisdo: Os autores
Organizador: Benedito Rodrigues da Silva Neto

Dados Internacionais de Catalogagé@o na Publicagao (CIP)

M489 Medicina: atengao as rupturas e permanéncias de um
discurso cientifico 2 / Organizador Benedito Rodrigues
da Silva Neto. - Ponta Grossa - PR: Atena, 2022

Formato: PDF

Requisitos de sistema: Adobe Acrobat Reader
Modo de acesso: World Wide Web

Inclui bibliografia

ISBN 978-65-258-0566-5

DOI: https://doi.org/10.22533/at.ed.665222208

1. Medicina. 2. Saulde. I. Silva Neto, Benedito
Rodrigues da (Organizador). Il Titulo.
CDD 610

Elaborado por Bibliotecaria Janaina Ramos - CRB-8/9166

Atena Editora

Ponta Grossa - Parana - Brasil
Telefone: +55 (42) 3323-5493
www.atenaeditora.com.br
contato@atenaeditora.com.br



http://www.atenaeditora.com.br/

DECLARACAO DOS AUTORES

Os autores desta obra: 1. Atestam nao possuir qualquer interesse comercial que constitua um conflito
de interesses em relacdo ao artigo cientifico publicado; 2. Declaram que participaram ativamente da
construcao dos respectivos manuscritos, preferencialmente na: a) Concepcao do estudo, e/ou
aquisi¢ao de dados, e/ou anadlise e interpretacao de dados; b) Elaboragao do artigo ou revisao com
vistas a tornar o material intelectualmente relevante; c) Aprovagao final do manuscrito para
submissao.; 3. Certificam que os artigos cientificos publicados estdo completamente isentos de dados
e/ou resultados fraudulentos; 4. Confirmam a citagao e a referéncia correta de todos os dados e de
interpretacoes de dados de outras pesquisas; 5. Reconhecem terem informado todas as fontes de
financiamento recebidas para a consecucao da pesquisa; 6. Autorizam a edicao da obra, que incluem
os registros de ficha catalografica, ISBN, DOl e demais indexadores, projeto visual e criagao de capa,
diagramacao de miolo, assim como langamento e divulgacdo da mesma conforme critérios da Atena

Editora.



DECLARAGAO DA EDITORA

A Atena Editora declara, para os devidos fins de direito, que: 1. A presente publicagao constitui apenas
transferéncia temporaria dos direitos autorais, direito sobre a publicacao, inclusive ndo constitui
responsabilidade solidaria na criacao dos manuscritos publicados, nos termos previstos na Lei sobre
direitos autorais (Lei 9610/98), no art. 184 do Cédigo Penal e no art. 927 do Cddigo Civil; 2. Autoriza
e incentiva os autores a assinarem contratos com repositorios institucionais, com fins exclusivos de
divulgagao da obra, desde que com o devido reconhecimento de autoria e edicao e sem qualquer
finalidade comercial; 3. Todos os e-book sao open access, desta forma nao os comercializa em seu
site, sites parceiros, plataformas de e-commerce, ou qualquer outro meio virtual ou fisico, portanto,
esta isenta de repasses de direitos autorais aos autores; 4. Todos os membros do conselho editorial
sao doutores e vinculados a instituicdes de ensino superior pablicas, conforme recomendacao da
CAPES para obtenc¢ao do Qualis livro; 5. Nao cede, comercializa ou autoriza a utilizagdo dos nomes e
e-mails dos autores, bem como nenhum outro dado dos mesmos, para qualquer finalidade que nao o

escopo da divulgacao desta obra.



APRESENTACAO

Temos a satisfagdo de apresentar a nova obra, no campo das Ciéncias da salde,
intitulada “Medicina: Atencdo as rupturas e permanéncias de um discurso cientifico”
inicialmente dividida em dois volumes. O agregado de capitulos de ambos os volumes
compreende demandas cientificas e trabalhos desenvolvidos com acuracia cientifica e
com o fim de responder as demandas da saude que porventura ainda geram rupturas no
sistema.

Pretendemos direcionar o nosso leitor de forma integrada a uma produgéo cientifica
com conhecimento de causa do seu titulo proposto, 0 que a qualifica mais ainda diante
do cenério atual. Consequentemente destacamos a importancia de se aprofundar no
conhecimento nas diversas técnicas de estudo do campo médico/cientifico que tragam
retorno no bem estar fisico, mental e social da populagao.

Reafirmamos aqui uma premissa de que o0s Ultimos anos tem intensificado a
importancia da valorizagdo da pesquisa, dos estudos e do profissional da area da saude.
Deste modo, essa obra, compreende uma comunicacédo de dados muito bem elaborados
e descritos das diversas sub-areas da saude oferecendo uma teoria muito bem elaborada
nas revisoes literarias apresentadas, assim como descrevendo metodologias tradicionais e
inovadoras no campo da pesquisa.

A disponibilizagdo destes dados através de uma literatura, rigorosamente avaliada,
evidencia a importancia de uma comunicagéo so6lida com dados relevantes na area médica,
deste modo a obra alcanga os mais diversos nichos das ciéncias médicas. A divulgacéao
cientifica é fundamental para romper com as limitagdes nesse campo em nosso pais, assim,
mais uma vez parabenizamos a estrutura da Atena Editora por oferecer uma plataforma
consolidada e confidvel para estes pesquisadores divulguem seus resultados.

Desejo a todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: A planta Cannabis sativaplantar,
também conhecida como maconha, possui
aproximadamente 104 canabinoides identificados
em sua composi¢ao quimica, com repercussoes
farmacoldgicas proprias e um amplo espectro de
acao. Dessa forma, as propriedades terapéuticas
da maconha medicinal tém ganhado cada vez
mais destaque no meio cientifico, principalmente
0 seu uso como sedativo em um dos disturbios
do sono mais prevalentes do mundo, a insénia.
Analisar o papel terapéutico de dois importantes
compostos psicoativos da planta Cannabis
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sativaplantar, o A9-tetrahidrocanabinol (A9-THC)
e 0 canabidiol (CBD) na insé6nia. Trata-se de
uma revisdo integrativa da literatura de caréter
descritivo. Para o qual o levantamento das
literaturas foi utilizado a base de dados PubMed,
sendo utilizados os Descritores em Ciéncias da
Saude-DECS: “Distlrbios do sono”, ‘Marijuana’.
Os estudos analisados indicam diferentes
respostas dos canabinoides, canabidiol (CBD)
e THC, diante do sono-vigilia, principalmente do
uso a curto e longo prazo. Nos estudos, relatos
de usuarios em tempo agudo evidenciaram que
a curto prazo ocorre diminuicdo da laténcia
para inicio do sono e diminuicdo do sono
REM. Todavia, em uso prolongado, os estudos
demonstraram existir um efeito contrario, com
hipétese levantada de que o uso a longo prazo
dos canabin6ides manifestava tolerancia no
sistema endocanabinoide desses pacientes.
Contudo, pesquisadores desenvolveram um
estudo cruzado dos efeitos agudos de CBD
na arquitetura do sono evidenciando que em
doses seguras, a arquitetura do sono pode ser
preservada. Embora a comunidade cientifica
tenha identificado dados potenciais dos
cannabinoides para manejos quanto a alteragcbes
do sono, had uma necessidade substancial de
grandes estudos multicéntricos rigorosos para
avaliar a dose, eficacia e seguranca dos varios
tipos de canabinbides em disturbios do sono,
bem como os efeitos colaterais do tratamento
com base nessa substancia.
PALAVRAS-CHAVE: Distarbios do sono;
Marijuana.
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THERAPEUTIC ROLE OF CANNABINOIDS: LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: The plant Cannabis sativaplantar, also known as marijuana, has approximately
104 cannabinoides identified in your chemical composition, with its own pharmacological
repercussions and ample action spectrum. Therefore, the medical marijuana’s pharmacological
properties has won more and more contrast in the scientific community, specially its use as a
sedative in one of the most prevalent sleep disorders of the world, the insomnia.The aim of the
present review is to analyze the therapeutic role of Cannabis sativaplantar’s two importants
psychoactive compounds, the A9-tetrahydrocannabinol (A9-THC) and the cannabidiol (CBD)
in insomnia. It is a descriptive character integrative review. For the literature collection,
the database PubMed was used, just as the Health Sciences Descriptors: “Distirbios do
sono”,”Marijuana’. The analyzed studies have shown cannabinoids’s (cannabidiol and THC)
different responses beyond the sleep-wake cycle, mainly in the short and long term use. In the
studies, user’s reports evidenced a latency decrease in the sleep onset and the REM sleep
in a short period of use. In contrast, in long term use, the studies have shown an opposite
effect, creating the hypothesis that long term use of cannabinoids manifests tolerance in the
endocannabinoid systems of those patients. However, researchers developed a crossover
study based on CBD’s acute effects on the sleep architecture, showing that the sleep
architecture can be preserved in safe doses. Although the scientific community has identified
cannabinoids’s potential data for management of sleep disorders, there is a substantial need
for large rigorous multicenter studies to evaluate the dose, efficacy, and safety of the different
types of cannabinoids in sleep disorders, such as the side effects based on these substance
treatment.

KEYWORDS: Sleep disorders; Marijuana.

11 INTRODUGCAO

As propriedades curativas das folhas e flores da planta Cannabis sativa plantar,
denominada popularmente como maconha medicinal, foram muito utilizadas no passado
para o alivio dos sintomas de um grande numero de doencgas, tais como anorexia,
convulsdes, nauseas e vomitos. Em 1970, no entanto, a prescricdo, administracdo e
distribuicdo desse fitoterapico foi declarada proibida pela comunidade médica, uma vez
que passou a ser classificado como uma substancia controlada de Classe | pela Lei de
Substancias Controladas’. Anos depois, seu uso foi legalizado em determinados paises
para fins terapéuticos especificos e em pacientes com condigdes qualificadas. Contudo, os
beneficios e maleficios dos variados canabinbides que compdem a planta Cannabis sativa
(cannabis) ainda sdo importantes focos de pesquisa no meio cientifico.?

A maconha, ou cannabis, possui aproximadamente 104 canabindides identificados
em sua composicdo quimica, com repercussdes farmacologicas préprias e um amplo
espectro de acdo. Apesar de sua aplicagdo medicinal ser indicada principalmente como
tratamento de dor em pacientes com doencas cronicas e degenerativas, ha um crescente
aumento do interesse de suas propriedades terapéuticas em outras circunstancias.®

O uso da cannabis como sedativo em diferentes distlrbios do sono tem se tornado
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alvo de muitas pesquisas, principalmente em razdo da desregularizagdo do ciclo sono-
vigilia ter ocasionado abundantes impactos biopsicossociais, como o desenvolvimento
de transtornos psiquiatricos, questées econdmicas e de saude.®* Dessa forma, o objetivo
dessa revisdo de literatura é analisar o papel terapéutico de dois importantes compostos
psicoativos dessa planta, o A9-tetrahidrocanabinol (A9-THC) e o canabidiol (CBD), em um

dos disturbios de sono mais prevalentes no mundo, a insénia. 2*

21 METODOLOGIA

Trata-se de umarevisédo integrativa da literatura de carater descritivo, cuja construgcéo
se deu por meio da identificacdo do tema, critérios de incluséo e excluséo dos artigos
selecionados para a analise e discussao dos dados. Para o levantamento das literaturas foi
utilizada a base de dados PubMed, sendo utilizados os Descritores em Ciéncias da Salude-
DECS: “Disturbios do sono”,”Marijuana ** com inter-relagao do operador booleano and. Os
critérios de inclusédo considerados foram artigos nacionais e internacionais, publicados em
inglés e portugués, que estivessem disponiveis livremente. Desse modo, para amostra do
estudo foram obtidos 9 artigos, dos quais 5 foram excluidos por inadequagédo a tematica e
dados insatisfatérios sendo entdo selecionados 4 para posterior revisao.

31 RESULTADOS (TABELA) ANEXO

Autor (es)/ Ano | Titulo/ Base de dados/ Tipo de estudo | Resultado/Conclusao
de publicacao Periddico

Deena Damsky Explorando o uso da Estudo de caso Nesse artigo, estudiosos

Dell, Daniel P maconha medicinal para relataram evidénciasmoderadas

Stein./ 2021 cuidados de suporte em de que a maconha medicinal
pacientesoncolégicos. / ajudava nos disturbios do sono
Pubmed/ Journal ofthe dos pacientes com doencas
Advanced Practitioner in crénicas: doencado intestino
Oncology irritavel, fibromialgia, doenca de

Chohn, doencga deParkinson,
esclerosemdltipla e sindrome
deestresse pos-traumatico.
Enquanto esses pacientes
apresentavam menosfadiga

e menor distlrbios do sono,
como a insbnia, pacientes nas
mesmascondicdes clinicas que
néofizeram uso da maconha
medicinal continuaramtendo
queixas, dentre elas, insonia e
cansaco.
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Stein%2BDP&cauthor_id=34109050
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Stein%2BDP&cauthor_id=34109050

José A Cripa, Investigacao translacional | Reviséo nao Os autores direcionam o

Francisco S do Potencial Terapéutico | sistematica de estudo para o (canabidiol)
Guimaraes, doCanabidiol (CBD): estudos das CBD, enfatizando que esse
Alline C Campos, | Rumo a uma Nova Era./ aplicacbes canabinoide ndo produzefeitos
Antonio W PubMed/Frontiers in terapéuticas subjetivos damaconha em
Zuardi./2018 Immunilogy do CBD pessoassaudaveis, diferente
realizados por doTHC, que possui efeitos
pesquisadores psicoticos. Eles fazem um
brasileiros. ensaio aberto com quatro

pacientes que apresentam
Doenca de Parkinson (DP)

com RBD em que todostiveram
diminuicdo da frequéncia de
eventos relacionados a RBD.
Diante disso, citam umestudo
cruzado dos efeitosagudos de
300 mg de CBDna arquitetura
do sono devoluntarios
saudaveis,salientando

que essecomposto ndo interferiu
nociclo do sono. Desse modo,
observa-se que o CBD emdose
segura preserva aarquitetura
do sono empacientes sem
disturbios,mas pode ser uma
escolhafutura para pacientes
comalgum disturbio.

41 DISCUSSAO

Fisiologia do sono

O sono e a vigilia representam um ciclo fisioldégico essencial para a vida, composto
por uma complexa interagdo neuroquimica e neuroanatdmica com os demais sistemas do
corpo, como o enddcrino, respiratério e cardiaco.® A desregulagdo desse ciclo certamente
afeta as fungdes do sistema nervoso central. Em geral, a vigilia prolongada esta associada
a atividades comportamentais anormais e irregularidade do processo do pensamento e
formacédo de memodria. A degradagéo do desempenho cognitivo e fisico, da produtividade
global e da saude de uma pessoa sao possiveis resultados de restricdes moderadas de
sono por alguns dias.* (GUYTON; HALL, 2017)

O sono normal é constituido por dois estagios que se alternam um com o outro: sono
com movimentos rapidos dos olhos (REM) e o sono de ondas lentas ou ndo REM (NREM)
que apresenta ondas cerebrais fortes e de baixa frequéncia e representa a maior parte do
periodo do sono em adultos. As regibes promotoras do sono NREM sédo representadas
pelos neurbnios das areas pré-opticas, ao mesmo tempo que no sono REM destacam-se os
neurdnios da ponte e do hipotalamo. A regulagéo dessas areas, por sua vez, ocorre a partir
da agéo de neurotransmissores inibitérios como a galanina ou acido gama-aminobutirico
(GABA).2 Apromocao da vigilia é resultado da excitagéo dos neurénios da formacéo reticular
nas areas do tadlamo, hipotadlamo e proencéfalo a partir de proje¢des e um importante

conjunto de neurotransmissores colinégicos, monoaminérgicose e hipocretina/orexina. 2
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Canabindides e arquitetura do sono

A partir dos dados apresentados é possivel concluir que a arquitetura do sono-
vigilia &€ contemplada pelo sono REM e sono ndo REM, moduladas pelos seus neurénios
localizados nas areas pré-Opticas, ponte e hipotalamo, normalmente induzidas pelos
neurotransmissores inibidores do sistema nervoso central, tenha relagdo com o SEC,
visto que principalmente seu receptor CB1 também esta localizado no hipotadlamo. Além
disso, esse sistema canabindide modula a serotonina que também atua na regulagéo do
ciclo sono-vigilia a partir da indugao do sono. Desse modo, dentre os diversos psicoativos
presentes na cannabis, o (A9-THC) e (CBD) foram estudados para compreender suas
repercussdes psicotropicas e sonolentas dentro desse sistema 3.

Em uma comparagédo de ambos canabino6ides no estudo, foi observado que o CBD
possui mecanismo de ser antagonista ndo competitivo do CB1 e agonista de um subtipo de
5 HT, enquanto o THC apresentou maior afinidade de ligagdo para CB1. Quando analisados
os efeitos da exposicdo aguda de ambos relacionados ao sono, mesmo com impecilio
da falta de estudos, o CBD apresentou caracteristicas de alerta, sobretudo quando
associado ao THC, mas também propriedades medicinais analgésicas, anti-inflamatorias,
antidepressivas e ansioliticas. Em contrapartida, o THC diminuiu a laténcia do inicio do
sono (SOL), aumentou o sono de ondas lentas (SWS), embora também tenham sido
relatados resultados inversos e diminuiu o sono REM e sua densidade, sendo implicacdes
que dependem das doses aplicadas, em que as baixas doses implicam em efeito sedativo,
enquanto as altas doses atingem efeitos psicéticos 3. Em outro estudo analisado, os efeitos
do CBD puro, segundo relato dos préprios participantes, ndo aumentaram a classificacéo
de nervosismo, ansiedade, fome ou problemas de memdria, nem mesmo sequela no
desempenho da cognicdo ou nos efeitos fisiolégicos, como frequéncia cardiaca (FC).
(SPINDLLE et al., 2020). Outra analise, demonstrou que a condescendéncia do THC aos
efeitos toxicos subjetivos ocorreu apds exposicdo de 260 mg em quatro dias. (GORELICK
etal., 2012).

Mais recentemente, foi realizado um estudo de caso, paciente de 78 anos,
apresentava dor crbnica associada a inséOnia, fazia uso de farmacos sem alivio total
das dores e apresentava consideraveis efeitos adversos. A partir da pesquisa foram
levantadas evidéncias moderadas sobre os canabinbdides serem proveitosos para dores
crbnicas associadas a insbnia. Outros pesquisadores mostraram o resultado do CBD como
6tima estratégia terapéutica para pacientes que apresentam algum distirbio do sistema
nervoso central, incluindo distarbio do sono, ansiedade e quadros psicoticos 2'. Desse
modo, compreende-se que é possivel ajustar a concentracdo de CBD para diferentes
circunstancias clinicas, no entanto, sdo necessarios mais estudos clinicos para confirmar
tal premissa. (LINARES et al., 2018).
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Sistema endocanabinodide

O sistema endocanabinéide (SEC), trata-se de um sistema neuromodulador que
atua a nivel de sistema nervoso central (SNC), mais especificamente na plasticidade
sinaptica, bem como nas respostas a estimulos endégenos e externos ao individuo. (LOSS
et al.,, 2019). Esse sistema & composto por ligantes lipidicos endbégenos e receptores
canabindides, os quais, cada qual tem sua relagdo explicada no controle da insénia. Entre
os ligantes, vale mencionar os ligantes endégenos que incluem 2-araquidonoil glicerol (2-
AG), eicosanodides e anandamida (N-araquidonoiletanolamida). Estes, atuam em receptores
canabinoides: CB1 e CB2, sendo os CB1 séo principalmente centrais (e presentes no
talamo, hipotalamo, cértex, hipocampos, sistema limbico e ganglios da base), enquanto os
CB2 sdo predominantemente periféricos 3.

Além disso, esses receptores endégenos CB1 e CB2 eles estdo envolvidos na
modulagdo da neurotransmissdo de processos fisiolégicos, incluindo a dor, cognigéo,
regulacdo do sistema endécrino, funcdo metabdlica, resposta emocional e processos
motivacionais. (LOSS et al., 2019). Vale ressaltar, ainda, acerca destes receptores, em
especial ao CB1 sua participag@o no processo da indu¢ao do sono. Essa importéancia se da
e é explicada com base em sua localizagédo anatémica, que € na ponte e no prosencéfalo
basal, locais em que o processo daindug¢édo do sono relaciona-se com a ativagéo de neurdnios
colinérgicos nesses pontos. Somado a isso tem a papel de transmissdo serotoninérgica
localizada no nudcleo dorsal da rafe do tronco cerebral, auxiliando nesse processo de
indugcéo do sono dado a modulagéo do ciclo sono- vigilia. Esse sistema endocanabindide,
de acordo com estudos, acabam modulando e participando da modulagéo de serotonina
que associado a resposta dos receptores CB1, os quais aumentam a ativagdo do sistema
serotoninérgico, de modo a produzir um papel regulador no ciclo sono vigilia 2.

Ademais, a descoberta do (SEC) foi de grande importancia, pois fornece base para
novas perspectivas sobre a neuromodulacdo que pode proporcionar melhores opgdes
de tratamento para uma grande variedade de estudos neurolégicos, devido a toda sua
participagdo nos processos fisioloégicos e patofisiolégicos nos transtornos psiquiatricos.
(MATOS etal., 2017). Todavia, vale ressaltar que dentre os canabinoides, os dois amplamente
estudados que sdo o THC e CBD, possuem acbes diferentes nos receptores CB1 e CB2
e, logo, diferentes graus de efeitos, os quais ndo séo suficientemente esclarecidos, até
mesmo devido a falta de estudos e suporte em dados acerca do mecanismo de ag¢édo dos

canabindides 3.

Papel terapéutico dos canabinoides na ins6nia

Em estudos realizados com humanos voluntarios com queixa de insénia, para os
quais foram excluidos outros transtornos psiquiatricos ou disturbios fisicos, receberam CBD
em trés doses (40, 80 e 160mg), placebo e nitrazepam (5mg), durante uma semana, cada

tratamento, num procedimento duplo-cego em ordem randomizada. Assim, quando feita a
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comparacao entre os grupos placebo, os grupos que receberam CDB em 160 mg obtiveram
um aumento significativo de usuarios que conseguiram manter um padréo de sono por até
mais de 7 horas. (CRIPPA et al., 2010). Contudo, outros estudos sugerem que distirbios
do sono, dentre 0s quais se enquadra a insOnia, sdo também amplamente associados em
pacientes com administracdo aguda de cannabis e THC. (CHAKRAVORTY et al., 2018).

Desse modo, feito uma comparacéo entre usuérios diarios de cannabis e 0s usuérios
que fazem uso de forma menos frequente foi observado que quanto maior a frequéncia do
uso também maiores eram os relatos de algum distarbio de sono. (CHAKRAVORTY et al.,
2018). Essa interferéncia no padrdo do sono foi relatada até mesmo em filhos de mées
que utilizavam cannabis de forma diéria durante sua gravidez, os quais relataram maior
dificuldade tanto em iniciar o sono quanto em manter o sono. (NASHED et al., 2021).

Além disso, em estudos que analisaram o0 uso de endocanabindides de forma
medicinal para problemas de sono, observou-se que houve desaparecimento do problema
em 16,7%, 70,8% nao relataram melhora, 12,3% relataram nenhum alivio1l. J& em outros
estudos, analisando substancias, como A-9-THC oral em doses de 10-30 mg/kg, evidenciou-
se um aumento do sono profundo, mas, tal como outros hipnéticos, ha uma diminui¢cao do
sono REM. Sendo que quando analisado o tratamento prolongado com doses elevadas de
A-9- THC, nesse caso foi observado o aumento da quantidade de sono REM, mas com um
aumento da probabilidade da ressaca matinal. (LOSS et al., 2019).

51 CONSIDERAGOES FINAIS

Em concluséo, o estudo da ciéncia dos canabin6ides em relag@o a insénia ainda
€ escasso. Nossa revisdo resume 0 mecanismo de sono e o papel que os canabinodides
podem ter no corpo humano em relacdo a insénia, porém as divergéncias de faixas
etarias, populagéo e tipos de estudos ainda ndo permitem conclusbes permanentes sobre
0 assunto, além de outras variantes que precisam ser levadas em considera¢do, como
a frequéncia de uso e a dose usada de A-9-THC e CBD. Embora amplamente utilizada
historica e legalmente em muitas partes do mundo, falta um profundo conhecimento sobre

os efeitos dessas substancias, especialmente a longo prazo e com determinantes fixos.
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