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Resumo

Objetivo. Caracterizar a utilizacdo dos canabinoides na terapéutica de doengas neuroldgicas
e sistémicas, sob justificativa do advento de novas tecnologias, conhecimentos e potenciais
usos das drogas pertencentes a esse grupo como um modulador da dor, inflamacdo e crises
convulsivas. Método. Revisdo narrativa de literatura conduzida entre 20 de maio de 2021 e
09 de junho de 2021 nas bases de dados PubMED, SciElo, Medline, Cochrane e Scopus
utilizando os descritores: “"Cannabidiol” AND “Pharmacology” AND “Nervous System Diseases”.
Foram utilizados os seguintes critérios de inclusdo: Adequagdo a tematica proposta segundo o
titulo e o resumo; Artigo publicado e revisado por pares e; Estudo em lingua inglesa e/ou
portuguesa. Da mesma forma, foram utilizados os critérios de exclusdo: Estudos repetidos;
Inadequacdo ao tema proposto. Resultados. Os canabinoides apresentaram segundo os
estudos elencados potencial efeito anticonvulsivante, efeito promissor sobre a sintomatologia
e sobre complicagGes da esclerose multipla e sobre a inflamacdo. Conclusao. A literatura
aponta para um efeito positivo do uso dos canabinoides como terapéutica nas sindromes de
Dravet, na Sindrome de Lennox-Gastaut e de outras sindromes epilépticas, além de uma ampla
gama de estudos suporta também os efeitos antinflamatérios. Entretanto, tal forca de
evidéncia ainda ndo é marcante acerca do uso dessa terapéutica para a Esclerose Multipla e
para doencas do trato gastrointestinal, o que deve ser melhor explorado em futuros estudos.
Unitermos. Cannabis sativa; Inflamagdo; Doencas neuroldgicas

Abstract

Objective. To characterize the use of cannabinoids in the treatment of neurological and
systemic diseases, under the justification of the advent of new technologies, knowledge and
potential uses of drugs belonging to this group as a modulator of pain, inflammation and
seizures. Method. Narrative literature review conducted between May 20, 2021 and June 9,
2021 in PubMED, SciElo, Medline, Cochrane and Scopus databases using the descriptors:
“Cannabidiol” AND “Pharmacology” AND “Nervous System Diseases”. The following inclusion
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criteria were used: Adequacy to the proposed theme according to the title and abstract;
Published and peer-reviewed article and; Study in English and/or Portuguese. Likewise, the
following exclusion criteria were used: Repeated studies; Inadequacy to the proposed theme.
Results. According to the listed studies, cannabinoids had a potential anticonvulsant effect, a
promising effect on the symptoms and on the complications of multiple sclerosis and on
inflammation. Conclusion. The literature points to a positive effect of the use of cannabinoids
as a therapy in Dravet syndromes, Lennox-Gastaut syndrome and other epileptic syndromes,
and a wide range of studies also supports anti-inflammatory effects. However, such strength
of evidence is not yet remarkable about the use of this therapy for Multiple Sclerosis and for
diseases of the gastrointestinal tract, which should be further explored in future studies.
Keywords. Cannabis sativa; Inflammation; Neurological diseases

Resumen

Objetivo. Caracterizar el uso de cannabinoides en el tratamiento de enfermedades
neuroldgicas y sistémicas, bajo la justificacion del advenimiento de nuevas tecnologias,
conocimientos y usos potenciales de farmacos pertenecientes a este grupo como modulador
del dolor, inflamacién y convulsiones. Método. Revision bibliografica narrativa realizada entre
el 20 de mayo de 2021 y el 9 de junio de 2021 en las bases de datos PubMED, SciElo, Medline,
Cochrane y Scopus utilizando los descriptores: “Cannabidiol” AND "“Pharmacology” AND
“Nervous System Diseases”. Fueron utilizados los siguientes criterios de inclusion: Adecuacion
al tema propuesto segun el titulo y el resumen; Articulo publicado y revisado por pares y;
Estudia en inglés y/o portugués. Asimismo, se utilizaron los siguientes criterios de exclusion:
Estudios repetidos; Inadecuacion al tema propuesto. Resultados. Segun los estudios
enumerados, los cannabinoides tenian un efecto anticonvulsivo potencial, un efecto
prometedor sobre los sintomas y las complicaciones de la esclerosis multiple y sobre la
inflamacion. Conclusion. la literatura apunta a un efecto positivo del uso de cannabinoides
como terapia en los sindromes de Dravet, el sindrome de Lennox-Gastaut y otros sindromes
epilépticos, y una amplia gama de estudios también respalda los efectos antiinflamatorios. Sin
embargo, tal solidez de la evidencia alin no es destacable sobre el uso de esta terapia para la
esclerosis multiple y para las enfermedades del tracto gastrointestinal, que deben explorarse
mas a fondo en estudios futuros.

Palabras clave. Cannabis sativa; Inflamacion; Enfermedades neuroldgicas
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INTRODUCAO

Os compostos canabinoides sao, segundo seu nome,
substancias originalmente caracterizadas por serem
encontradas como constituintes da planta Cannabis sativa, a
qual, desde 1964, vem sendo intensamente estudada para o
tratamento de varias condicdes patoldgicas possuindo
muitos efeitos terapéuticos, dentre eles, analgésico,
antiepiléptico e anti-inflamatério. Apesar de originalmente

estudados como compostos de origem da planta acima
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citada, esses compostos foram descobertos como também
constituintes de um complexo sistema endégeno de
sinalizacao neural em humanos, denominado sistema
endocanabindide, o qual é constituido pelos receptores
cannabinoides, tipo 1 (CB1) e tipo 2 (CB2), pelos ligantes
enddgenos, conhecidos como endocanabinoides, dos quais
destacamos a Anandamida e o 2-araquidonoilglicerol, e pelo
conjunto de enzimas de degradacao’.

Nesse sentido, os primeiros, antes encontrados apenas
nas plantas, passaram a ser conhecidos como
fitocanabinoides, sendo o seu principal constituinte nao
psicoativo, o canabidiol (CBD), o qual vem sendo
considerado como uma ferramenta promissora contra varias
doencgas por possuir um amplo espectro de efeitos sistémicos
e por interagir com varios sistemas bioldgicos, sendo eficaz
e seguro no tratamento de algumas doencas
neuroinflamatérias mediante  atuacao no  sistema
endocanabinoide. O CBD possui baixa afinidade para
receptores canabinoides (CB-Rs) e atua como um modulador
alostérico negativo do receptor canabindide tipo 1 (CB-1) e
como agonista inverso do receptor canabindide tipo 2 (CB-
2). Ademais, o canabidiol atua por meio de muitos outros
alvos moleculares, incluindo receptores acoplados a proteina
G?.

Os canabinoides também exercem seus efeitos
celulares através de um conjunto de alvos moleculares
incluindo vias de transdugao de sinal intracelular (incluindo
MAP kinases, JAK/STATs), canais de ions (incluindo K+,
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Ca2+, Na+ e TRPV), transportadores (incluindo
transportadores de neurotransmissores) e podem agir
através de mecanismos independentes e dependentes de
receptores canabinoides envolvendo receptores 5-HT GPR55
e PPAR-y3.

O canabidiol (CBD) € o principal componente nao
psicoativo da Cannabis sativa e possui efeitos anti-
inflamatorios, sedativos, anticonvulsivos e acoes
antipsicoticas, mas nao tem os efeitos colaterais
psicotropicos tipicos do THC, o principal constituinte da
Cannabis sativa*. O CBD pode atuar, por meio de seus
receptores CB1 e CB2, como anti-inflamatério por vias de
sinalizacao independentes. O CBD medeia efeitos
antiepiléticos e inibicdo neural por mecanismos dependentes
da adenosina N1 e dos receptores acidos gama-
aminobutirico A (GABA-A). Ressalta-se ainda os efeitos
neuroprotetores e antipsicéticos mediados pelo aumento da
dopamina e norepinefrina que ativam o receptor 5-
hidroxitriptamina 1A (5-HT1A) que inibem o transportador
de adenosina e consequentemente bloqueiam os canais
calcio dependentes de voltagem tipo T, reduzindo a
neurotoxicidade induzida pelo glutamato*. Adicionalmente,
diversos estudos associam também ao CBD efeitos
antiinflamatdrios, antioxidantes, antiartriticos, cardio e
neuroprotetores, anticonvulsivantes, pré cognitivos e
analgésicos, com potencial efeito terapéutico relacionado a

doencas autoimunes, esquizofrenia, Doenca de Alzheimer,
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Doenca de Parkinson, dor crbnica, cancer, complicacdes
diabéticas, transtornos de ansiedade e depressao®.

Esse estudo tem por objetivo elencar as atualizacoes
acerca do uso dos canabinoides na terapéutica de doencas
neuroldgicas e sistémicas, sob justificativa do advento de
novas tecnologias, conhecimentos e potenciais usos das
drogas pertencentes a esse grupo como um modulador de

crises convulsivas, da dor e da inflamacao.

METODO

Trata-se de uma revisao narrativa de literatura
conduzida entre 20 de maio de 2021 e 09 de junho de 2021
nas bases de dados PubMED, SciElo, Medline, Cochrane e
Scopus utilizando os descritores: “Cannabidiol” AND
“Pharmacology” AND “Nervous System Diseases” e outras
combinagdes de termos sindnimos a fim de coletar o maior
numero possivel de evidéncia dentre os anos de 2016 e 2021
acerca do tema. Como critérios de inclusdao foram
contemplados os seguintes: Adequacao a tematica proposta
segundo o titulo e o resumo; Artigo publicado e revisado por
pares e; Estudo em lingua inglesa e/ou portuguesa. Como
critério de exclusao apds a leitura completa do trabalho
foram contemplados: Estudos repetidos; Inadequacao ao
tema proposto.

Com base nos critérios de busca supracitados, foram
encontrados um total de 418 trabalhos, dos quais foram
selecionados 93 trabalhos para leitura na integra. Destes, ao

final da leitura dos trabalhos foram selecionados 18 artigos
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para a construcao do corpo deste estudo mediante o

processo evidenciado na Figura 1.

Figura 1. Flowchart do estudo.
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Trabalhos coletados Trabalhos sugeridos

pelos orientadores
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resumo/titulo
=93

Elegibilidade

Trabalhos incluidos
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RESULTADOS e DISCUSSAO

Ferramentas de busca
PubMED, Scielo, Cochrane e BVS
Ano de publicagdo: 2016-2021;
Palavras chave: "Pharmacology”
AND “Nervous System Diseases”
AND AND “Inflammation”

Critérios de Incluséo
Adequacgio ao tema proposto;
Estudo publicado e revisado por
pares;

Estudo em lingua inglesa efou
portuguesa;

Critérios de Exclusao
Estudos repetidos;
Inadequagao ac tema proposto.

Os canabinoides apresentaram, segundo os estudos

elencados, potencial efeito anticonvulsivante, efeito

promissor sobre a sintomatologia e sobre complicacdoes da
esclerose multipla, efeito protetivo em caso de encefalopatia
por virus da encefalomielite murina de Theiler e sobre a
inflamacdao. Nesse sentido, para melhor compreensao dos
resultados, estes foram descritos em tdépicos como

observado a seguir.
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Sindrome de Dravet

A sindrome de Dravet constitui-se como uma
encefalopatia grave, que se desenvolve no primeiro ano de
vida e é associada a convulsdes de dificil controle. Criancas
e adultos jovens com essa sindrome, que apresentam
resisténcia aos medicamentos, constantemente sao alvos de
diversos estudos que envolvem o uso de Canabidiol. Um
desses estudos, randomizado e duplo cego, reforcou que a
administracao 20mg/Kg/dia de CBD resultou em uma maior
reducdo na frequéncia de crises convulsivas. No grupo em
uso de canabidiol, a frequéncia de crises convulsivas
diminuiu de 12,4 crises por més para 5,9 durante todo o
periodo de tratamento®. O CBD reduziu a periodicidade de
crises convulsivas ao longo de um periodo de 14 semanas,
mas foi associado a eventos adversos, incluindo elevacao dos
niveis de enzimas hepaticas e sonoléncia. Dessa forma,
mostrou-se que o canabidiol resultou em uma reducao maior
na frequéncia de crises convulsivas do que o placebo entre
criancas e adultos jovens. Porém, ressalta-se que dados
adicionais sdo necessarios para determinar a eficacia e
seguranca a longo prazo do CBD para a Sindrome de Dravet®.

Em outro estudo foram selecionados pacientes de 2 a
18 anos com diagndstico de Sindrome de Dravet, em uso de
pelo menos um farmaco e com presenca de pelo menos
quatro crises convulsivas no primeiro més de observacao. Os
199 pacientes participantes foram randomizados sendo que
67 receberam 10mg/Kg/ de canabidiol (denominada pelo

estudo como CBD10), 67 receberam 20mg/Kg/d canabidiol
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(denominada pelo estudo como CBD20) e 65 receberam
placebo. Foi observado na fase inicial que o grupo placebo
possuia um numero significativamente maior na média de
crises convulsivas (17) do que o CBD10 (14) e CBD20 (9).
O percentual de reducdo total na frequéncia das crises
convulsivas foi de 56,4% com CBD10, 47,3% com CBD20 e
29,7% no placebo. Efeitos adversos estavam presentes em
88,9% dos pacientes sendo 92% deles leves ou moderados,
sendo estes: diminuicdo do apetite, diarreia, sonoléncia,

pirexia e fadiga’.

Sindrome de Lennox Gastaut

A eficacia e seguranga do canabidiol no tratamento de
crises convulsivas em pacientes com Sindrome de Lennox
Gastaut também é alvo constante de novas pesquisas; trata-
se de uma encefalopatia epiléptica intratdvel da infancia,
apresentando-se com déficit mental progressivo. Um estudo
multicéntrico, randomizado, duplo-cego, controlado por
placebo apresentou desfechos secundarios de pacientes que
tiveram uma reducdo de pelo menos 50% na frequéncia de
queda das crises. A reducao percentual mediana na
frequéncia de crises convulsivas durante o periodo de
tratamento foi de 41,9% no grupo de canabidiol contra
17,2% do grupo de placebo?.

As evidéncias apontam ainda que a formulagao
farmacéutica de canabidiol oral purificado se mostra um
antiepiléptico de amplo espectro e com melhor controle de

crises convulsivas e de crises nao convulsivas em pacientes
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com Sindrome de Lennox Gastaut. Esses dados foram
apresentados em quatro ensaios clinicos randomizados que
mostraram reducao na frequéncia de apreensoes de todos os
tipos que ocorreu em pelo menos 50% dos 37,2% pacientes
em utilizacao de 20 mg de CDB. Em contrapartida, em
pacientes com Sindrome de Dravet (SD), o tratamento nao
foi associado a uma maior reducao das crises nao motoras
em comparacao com o placebo sugerindo que o CBD pode
ser especifico para crises convulsivas na SD ou que o ensaio
foi insuficiente para detectar a diferenca na mudanca da
frequéncia de crises. Alguns efeitos colaterais foram
relatados tais como sonoléncia, diminuicdo do apetite,
diarreia e aumento das aminotransferases séricas®.

Outro estudo feito com 607 pacientes resistentes ao
tratamento de epilepsia e com Sindrome de Lennox Gastaut
ou Sindrome de Dravet demonstrou reducdo de 50% em
mais de 50% das crises convulsivas. O dado foi constatado
apds 12 semanas de tratamento em um acompanhamento
realizado durante 2 anos. Alguns efeitos adversos como
sonoléncia (30%), convulsdao (24%), diarreia (24%),
alteracdao nas enzimas hepaticas (15%), pneumonia (5%) e
febre (4%) foram relatados. Além disso, nao houve casos de
sindrome de hiperémese e duas mortes subitas sem
explicacdes foram relatadas?®.

Em um estudo randomizado, duplo cego, controlado
com placebo, 366 pacientes com Sindrome de Lennox
Gastaut receberam uma formulacao derivada da C. sativa em

solucao de CBD oral purificada. No decorrer da avaliacao,
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apods 48 semanas, 88% reportaram uma melhora geral com
reducao das crises convulsivas, sendo que apds 12 semanas
do inicio do tratamento quase a metade dos pacientes
apresentaram reducdo de até 50% na frequéncia das crises
convulsivas e 6,3% nao apresentaram mais episédios. Entre
os efeitos adversos relatados temos que 25% apresentaram
efeitos mais sérios, 32,5% apresentaram efeitos leves e
43,4% efeitos moderados?!.

Atualmente, os tratamentos disponiveis por meio dos
medicamentos antiepilépticos ndo demonstram ser muito
eficazes, principalmente quando isolados. Um estudo
observou a utilizagao conjunta de canabidiol e clobazam em
quatro ensaios clinicos aleatérios controlados. Foram
analisados adicionais de Canabidiol (como Epidiolex®) para
diferentes quadros convulsivos caracteristicos das Sindrome
de Lennox Gastaut e a Sindrome de Dravet na tentativa de
diminuir os sintomas nesses pacientes. A mediana de
diminuicao da frequéncia de crises convulsivas (por 28 dias)
para pacientes com Sindrome de Lennox Gastaut foi de 79,0
para o placebo, 86,9 para o grupo CBD10 e 78,1 para o grupo
CBD20. Em uma meta-analise dos estudos de fase 3, o CBD
foi eficaz na reducao das crises convulsivas em pacientes
com Sindrome de Lennox Gastaut e Sindrome de Dravet na
populacao geral e em pacientes que faziam uso de clobazam.
Comparado com o placebo, o CBD resultou em uma reducgao
consideravel nas crises convulsivas!?.

Em uma avaliacdo da seguranca e eficacia do canabidiol

como tratamento adjunto para crises convulsivas em
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pacientes com Sindrome de Lennox Gastaut diversos efeitos
benéficos foram relatados!3. Através da utilizagdo de ensaios
aleatdrios controlados por placebo, cegos simples ou duplos
em dois estudos envolvendo 396 participantes observou-se
reducdo de 50% na frequéncia de queda das crises
convulsivas e na taxa de frequéncia de apreensdao sem queda
([RR 1,62 (95% CI 1,09-2,43); p=0,018]). Alguns efeitos
adversos foram associados a CBD como sonoléncia,
diminuicao do apetite, diarreia e aumento das

aminotransferases séricas?3.

Epilepsia

Além dos resultados supracitados, de forma geral, a
cannabis medicinal no tratamento da epilepsia demonstra
fartos resultados positivos. Em estudo realizado em
pacientes com epilepsia pediatrica intratavel foi utilizado o
PTL-101, uma formulacao oral de canabidiol. Com objetivo
de se verificar a seguranca, tolerabilidade e eficacia da
formulacdao, 16 pacientes entre 2 e 15 anos foram
selecionados para o estudo e receberam uma dose inicial de
50mg de PTL-101. Dos 16 pacientes apenas 11 pacientes
completaram o estudo e o0s seguintes resultados foram
identificados: mediana de 81,9% de reducao mensal nas
frequéncias de convulsdao durante as 12 semanas de
tratamento e 68,8% apresentaram efeitos adversos leves
como agitacao e distlrbio de sonol4.

O mecanismo antiepiléptico do CBD nao foi totalmente

elucidado e é considerado mediado pela inibicao da
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neurotransmissao glutamatérgica, principalmente por meio
de mecanismos independentes do receptor de canabinoides.
O uso do CBD e THC foi analisado, através de um estudo
observacional longitudinal, em pacientes que adquiriram
resisténcia ao tratamento e em uso de pelo menos dois
medicamentos para o tratamento de crises convulsivas
(epilepsia refrataria). Dos 46 pacientes incluidos na analise
de eficacia - vinte (43,5%) tiveram uma reducdo de
convulsao de 0-49%, incluindo dois pacientes com
exacerbacao de crises convulsivas, 10 (22%) tiveram uma
reducao de 50-75%, 14 (30%) tiveram uma reducao de 75-
99% e 2 (4%) estavam livres de crises convulsivas. Outras
propriedades do CBD, incluindo neuroprotetoras, anti-

inflamatorias e antioxidantes foram descritas?®.

Esclerose Miltipla

Pacientes com esclerose multipla com queixa de
espasticidade severa e dor foram submetidos ao tratamento
spray oromucosal com THC e CBD. Quando a média destes
compostos atingiram 5,5 tragadas/dia houve alivio nos
sintomas de dor e espasticidade dos pacientes®. Os efeitos
do canabidiol também j& foram avaliados na bexiga
hiperativa neurogénica secundaria em pacientes com
esclerose multipla. Em um estudo piloto observacional
prospectivo, realizado em 15 pacientes com bexiga
hiperativa ha mais de 3 meses, foi avaliado os efeitos do
spray oromucoso de THC:CBD'’. O estudo aponta presenca

de receptores CB1 e CB2 no urotélio da bexiga e que houve
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a reducao dos sintomas da bexiga hiperativa e do volume de
urina residual pds-alivio. Foi avaliado também, de forma
secundaria, a funcao neuroldégica e espasticidade dos
pacientes que apresentaram melhora significativa na
espasticidade e no tempo médio do teste de marchal”’.

Em outro estudo em que foi avaliado os efeitos do
THC:CBD em pacientes com esclerose multipla se encontrou
melhora significativa sobre a espasticidade, dor e funcgao
vesical durante um acompanhamento de 40 semanas.
Apenas efeitos colaterais leves foram relatados. Por se tratar
de um estudo observacional nao randomizado alguns
resultados podem ser considerados subjetivos, porém a
maioria dos pacientes apresentou melhora moderada do
quadro, com mudanca discreta, no teste de Patient Global
Impression of Change (PGIC), o qual indica se o paciente

obteve melhoras?8,

Doencgas do trato gastrointestinal

O uso dos canabinoides refletem também em doencas
do trato gastrointestinal. Um estudo realizado aponta que os
canabinoides estao envolvidos na regulacao da ingesta de
alimentos, de nauseas e vomitos, da secrecdo e protecao
gastrica, da mobilidade do TGI, do transporte de ions, da
sensacao visceral, da inflamacgao intestinal e da proliferacao
de células intestinais!®. Sugere-se ainda que pessoas com
historia de psicose e doengas cardiovasculares ndao devem
ser tratadas com canabinoides. Entre os efeitos positivos foi

reforcado o potencial no tratamento de dores viscerais

Rev Neurocienc 2022;30:1-18.

13



crobnicas com o uso de Olorinabe[L7], um agonista de
receptor CB2 (novos estudos em curso para avaliar eficacia).
Em contrapartida alguns efeitos negativos como sindrome de
vomitos ciclicos, hiperemese, gastroparesia e inibicdo da

motilidade gastrica foram relatados por alguns pacientes?®.

Inflamacao

A utilizacdo terapéutica dos canabinoides como agente
anti-inflamatério representa um dos principais efeitos
conhecidos ao longo da histéria da Cannabis sativa para o
tratamento de varias desordens. O CBD afeta a expressao
génica, a inflamagdo e esta sob investigacao para varias
aplicacbes terapéuticas como doencgas inflamatdrias e
cancer. Dentre os estudos, foi observado que o THC e o
Canabidiol, isolados ou em uma combinacao 1:1, podem
modular os eventos da sinalizacdo inflamatéria de TLR3 e
TRL4 no THP-macréfago. Todos os TLR’s, com excecdo do
TRL3, promovem, através do recrutamento do adaptador de
fator de diferenciacao mieloide 88(MyD88), a sinalizacao
intracelular inibindo a ativacao IRF3 induzida por poli(1:C) e
LPS e a expressao de CXCL10. Esses dados oferecem uma
visdo mecanicista no papel dos fitocanabinoides e identifica
a CBD e o THC como reguladores da sinalizacao TLR em
macréfagos, sendo que a sinalizacggo TLR ¢é muito
significativa devido ao papel deste na imunidade inata e
inflamacao3.

Além disso, o CBD atualmente é submetido a diversos

ensaios clinicos devido a sua eficacia na esquizofrenia,
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encefalopatia epilética refrataria e esclerose tuberosa. Sabe-
se que a ativacao de GPR55, estimulacao do receptor
peroxisome ativado por proliferador (PPAR-Y) e
heterodimerizacao da CB2/5HT1A estao envolvidos na
mediacdo dos efeitos anti-inflamatorios relacionados a essas
condigdes, assim como os receptores CB1, CB2, TRPV1 e
adenosina?®. Ademais, se descobriu que o CBD inibe
extensivamente a producdo de citocinas pro-inflamatérias
como IL-6, IL-1q, IL-1B e fator de necrose tecidual a (TNF-
a), atuando, pois, como um potencial farmaco anti-
inflamatoério?°,

Além disso, por serem agonistas do receptor ativado
por proliferadores de peroxissoma gama (PPARy) atuam
inibindo diretamente a replicacdo viral por diferentes virus
humanos, como o virus da hepatite B, o virus da hepatite C,
0 virus da imunodeficiéncia humana e o virus sincicial
respiratorio. Salienta-se que esta evidéncia experimental foi
reforcada por um estudo recente que mostrou a acao
antiviral direta contra o virus da hepatite C in vitro®>.

Nesse sentido cabe ressaltar importante estudo em
curso que, sob a licenca de pesquisa da Health Canada,
desenvolveu mais de 800 novos cultivos e extratos de C.
sativa. Destes cultivos, foi desenvolvido um método para o
uso destes como meio de regular a expressao génica e as
cascatas moleculares que conduzem a inflamacao e outros
processos celulares vitais, sendo esse estudo de suma
importancia para novas descobertas futuras acerca do papel

dos canabinoides na inflamagao®.
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CONCLUSAO

Diante do acima exposto e das evidéncias apontadas
conclui-se que atualmente a literatura aponta de forma
veemente para um efeito positivo do uso dos canabinoides
como terapéutica nas sindromes de Dravet e na Sindrome de
Lennox Gastaut, bem como em outras sindromes epilépticas.
Tal forca de evidéncia ainda ndo é levantada acerca do uso
dessa terapéutica para as complicagdes geniturindrias da
Esclerose Mdltipla e para outras doencas do trato
gastrointestinal, o que deve ser melhor explorado haja vista
o potencial efeito benéfico elencado nos estudos
supracitados. Por fim, ampla gama de estudos suporta
também os efeitos anti-inflamatdrios dos canabinoides com
o conhecimento de algumas vias por meio da qual esse
composto atua, logo, novos estudos sao interessantes no
sentido de conhecer, por fim, toda a via de atuacao dos
canabinoides na inflamagdo, seu potencial terapéutico com
base nessas vias e meios de tornar os canabinoides
compostos de maior acessibilidade do ponto de vista
financeiro e social. Este estudo nao tem por escopo esgotar
o assunto, mas apontar as eventuais lacunas a serem
exploradas pelos agentes produtores de ciéncia, logo, novos
estudos sao viaveis e incentivados pelos autores no sentido

de esclarecer as lacunas acima evidenciadas.
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