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RESUMO

INTRODUCAO: A Cannabis sativa, conhecida como maconha, tem ganhado destaque
no campo biocientifico devido as suas aplicagbes medicinais. Este estudo objetiva
sintetizar as principais evidéncias cientificas sobre o uso do canabidiol na reabilitagéo
de pacientes com doencas neuroldgicas. METODOS: Trata-se de uma reviséo
integrativa realizada nas bases SciELO, PubMed e LILACS. Os critérios de incluséo
foram estudos em inglés e/ou portugués publicados entre 2014 e 2024, abordando a
guestdo central da pesquisa. Foram considerados ensaios clinicos randomizados,
estudos de coorte, caso-controle, relatos de caso e séries de casos. RESULTADOS: A
combinacé@o de canabidiol e THC, administrada como spray oromucosal, apresenta
potencial terapéutico no manejo da espasticidade e sintomas da esclerose muiltipla.
Além de melhorar a qualidade de vida, essa terapia pode impactar aspectos motores e
cognitivos, como reflexo de estiramento, memoéria verbal auditiva e velocidade de
processamento. CONCLUSAO: Apesar dos efeitos positivos na espasticidade e em
funcdes cognitivas, a escassez de ensaios clinicos robustos impede conclusdes
definitivas sobre a eficacia dessa abordagem.

Palavras-chave: Canabidiol. Esclerose multipla. Esclerose lateral amiotrofica.
Reabilitacdo. Tratamento.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Cannabis sativa, known as marijuana, has gained prominence in the
bioscientific field due to its medicinal applications. This study aims to synthesize the main
scientific evidence on the use of cannabidiol in the rehabilitation of patients with
neurological diseases. METHODS: This is an integrative review conducted in the
SciELO, PubMed, and LILACS databases. The inclusion criteria were studies published
in English and/or Portuguese between 2014 and 2024 that addressed the central
research question. Randomized clinical trials, cohort studies, case-control studies, case
reports, and case series were considered. RESULTS: The combination of cannabidiol
and THC, administered as an oromucosal spray, shows significant therapeutic potential
in managing spasticity and symptoms related to multiple sclerosis. In addition to
improving patients' quality of life and daily activities, cannabinoid therapy may have
specific effects on motor and cognitive aspects, such as stretch reflex, auditory verbal
memory, and processing speed. CONCLUSION: Despite the positive effects on
spasticity and cognitive functions, the scarcity of robust and controlled clinical trials
prevents a definitive conclusion regarding the efficacy of this therapeutic approach.
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1. INTRODUCAO

A Cannabis sativa, popularmente conhecida no Brasil como maconha, tem ganhado
crescente destaque no campo biocientifico por conta de suas aplicacdes comprovadas
para fins medicinais e terapéuticos. Entre os principais compostos da Cannabis sativa, 0
Delta-9-tetraidrocanabinol (A°-THC) e o canabidiol (CBD) sdo os mais utilizados no
contexto medicinal atual, especialmente em tratamentos de doencgas neurologicas e
transtornos psiquiatricos. O CBD, com propriedades antipsicoticas e ansioliticas, age
bloqueando e modulando o humor e é considerado um antagonista competitivo do A®-
THC. Além disso, o CBD influencia diretamente a modulacdo sinaptica, inibindo a
liberacdo de neurotransmissores como GABA e glutamato na fenda sinaptica, o que
resulta na reducéo da excitabilidade neuronal® 2.

O sistema endocanabinoide no sistema nervoso central (SNC) € composto
principalmente pelos receptores canabinoides CB1 e CB2, seus agonistas endoégenos,
0os endocanabinoides anandamida (AEA) e 2-araquidonoilglicerol (2-AG), além das
proteinas envolvidas na sua captacao, sintese e degradacdo. Esses receptores estao
associados a hiperpolarizacdo da membrana celular, o que reduz a probabilidade de
liberacdo de neurotransmissores nos terminais pré-sinapticos, caracterizando o0s
endocanabinoides como mensageiros retrogrados. A liberacdo de AEA e 2-AG ocorre em
resposta ao aumento do célcio intracelular, inibindo a liberagdo de neurotransmissores
nos terminais gabaérgicos e glutamatérgicos e modulando diversos mecanismos de
plasticidade sinaptica tanto inibitéria quanto excitatéria® 4.

Embora o canabidiol ainda ndo tenha registro na Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), seu uso pode ser autorizado sob a modalidade de uso compassivo.
Esse uso se refere a disponibilizacdo de uma substancia para pacientes com doencas
graves que ndo dispdem de opcdes terapéuticas eficazes com medicamentos ja
registrados. Para ter acesso a esse tratamento, 0s pacientes precisam se cadastrar no
Conselho Federal de Medicina (CFM) e no Conselho Regional de Medicina (CRM),
permitindo que sejam monitorados em relacdo a seguranca e aos possiveis efeitos
adversos®.

O uso de canabinoides em ambientes de reabilitagdo neuroldgica é bastante
restrito, com poucas evidéncias consolidadas que sustentem essa pratica, exceto em

casos de espasticidade, como na esclerose mdultipla (EM) ou paraplegias. A
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espasticidade compromete a funcionalidade, afetando atividades diarias e, a longo prazo,
pode resultar em dores musculares, espasmos, rigidez, contraturas e deformidades
articulares e 6sseas, reduzindo a mobilidade. As evidéncias disponiveis na literatura séo
moderadas quanto ao efeito dos canabinoides na espasticidade associada a EM ou
paraplegia, além de relatarem efeitos adversos como tontura, sonoléncia e nausea. Ainda
s80 necessarios mais ensaios clinicos randomizados para avaliar o impacto dos
canabinoides na espasticidade e dor cronica, bem como em outras condicbes
neurolégicas®.

Nesse sentido, este estudo tem como objetivo sintetizar as principais evidéncias
cientificas sobre o uso do canabidiol na reabilitacdo de pacientes acometidos com

doencas neuroldgicas.

2. MATERIAIS E METODOS

Este € um estudo do tipo reviséo integrativa de literatura com abordagem qualitativa.
Trata-se de uma revisdo que agrega resultados de pesquisas primarias conduzidas por
meio de metodologia sistematica, permitindo que os pesquisadores fagam uma sintese dos
achados sem modificar os conceitos fundamentais dos estudos selecionados. Além disso,
a revisao integrativa possibilita o desenvolvimento de novas perspectivas e abordagens
sobre o tema revisado’.

A busca dos artigos foi realizada em outubro de 2024. Os critérios de inclusdo
adotados foram: estudos publicados em inglés e/ou portugués entre 2014 e 2024, que
abordassem a questdo central da pesquisa ("Qual o panorama atual da utilizacdo do
canabidiol na reabilitagdo de pacientes com doencas neuroldgicas?"), estudos do tipo
ensaios clinicos randomizados, estudos de coorte, caso-controle, relatos de caso e séries
de casos. Apenas estudos que envolviam pacientes com doencgas neuroldgicas, como
epilepsia, esclerose multipla, doenca de Parkinson, AVC e dor neuropatica, foram
considerados. Os critérios de exclusdo incluiram: artigos fora do periodo especificado,
estudos que nao respondessem a pergunta norteadora do estudo, artigos duplicados e
revisdes de literatura.

Os artigos selecionados estavam indexados em trés bases de dados: Scientific
Electronic Library Online (SciELO), PubMed e Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS). Os descritores utilizados na busca foram escolhidos com
base no tema proposto, seguindo os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e o Medical
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Subject Headings (MeSH). Os termos incluiram: canabidiol, CBD, tetrahidrocanabinol,
epilepsia, espasticidade, esclerose multipla, doenca de parkinson, AVC, dor neuropatica e

reabilitagdo, com suas combinac¢des e variantes em inglés, conforme demonstrado no

quadro 1.
Quadro 1. Estratégias de busca utilizadas
Bases de dados Estratégia de busca
("Cannabidiol" OR CBD OR Tetrahydrocannabinol) AND ("Epilepsy" OR
PUBMED Spacity OR "Multiple Sclerosis” OR "Parkinson Disease" OR "Stroke"
OR "Neuropathic Pain™) AND rehabilitation
SciELO (Canabidiol) OR (CBD) OR (Tetrahidrocanabinol) AND (Epilepsia) OR

(Espacidade) OR (Esclerose Mdultipla) OR (Doenca de Parkinson) OR
(AVC) OR (Dor Neuropatica) OR (Reabilitacao)

LILACS

A busca dos artigos e a selecdo dos estudos foram realizadas por dois
pesquisadores de forma independente, seguindo o fluxograma Preferred Reporting Items
for Systematic reviews and Meta-Analyses (PRISMA)® para revisdes integrativas e

sistematicas.
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Figura 1. Fluxograma PRISMA
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3. RESULTADOS

Foram selecionados 6 artigos, conforme demonstrado no quadro 2. Os estudos
foram organizados de acordo com autoria, ano e pais de publicacdo, tipo de estudo,
doencas neuroldgicas e principais resultados relacionados ao uso do canabidiol. A Italia foi
0 pais com o maior numero de publicacdes (4/6); o tipo de estudo mais realizado foi do tipo

coorte (4/6) e a EM foi a doenca neurolégica mais avaliada pelos artigos (4/6).

Quadro 2. Artigos selecionados para a revisao integrativa

Tipo de Doenca

Autor (ano) Pais i
estudo neuroldgica

Principais resultados

Os escores para EM e os sintomas
relacionados a espasticidade (espasmos,
fadiga, dor, qualidade do sono e disfuncéo
da bexiga) foram significativamente
melhorados pelo THC:CBD em 3 meses,
assim como as atividades da vida diaria e
a qualidade de vida.

Vermesch,
Trojano Franca Coorte
(2016)°

Esclerose
multipla

As atividades da vida diaria foram
mantidas ou levemente melhoradas com
spray oromucosal de THC:CBD ao longo

do tempo de tratamento, incluindo melhora
significativa em "ficar de pé" e tendéncias
em outros itens. Melhorias significativas
com spray oromucosal de THC:CBD foram
observadas em varios sintomas
relacionados a espasticidade da EM.

Frechin Espanha Coorte Esclerose
(2018)° P mdltipla

Houve uma eficacia dos canabinoides na
reducéo da espasticidade em pacientes
Marinelli et al. Italia Coorte Esclerose com EM, sugerindo uma maior
(2016)1* multipla sensibilidade e especificidade do reflexo
de estiramento em compara¢do com

outras medidas.

Dominios envolvendo velocidade de
processamento e memoria verbal auditiva
melhoraram significativamente dentro dos
Alessandria et talia Coorte Esclerose primeiros 6 meses de terapia com
al. (2020)*2 multipla THC:CBD. Humor e ansiedade néo
mostraram nenhuma variagéo significativa.

Além disso, a pontuagéo da escala NRS
melhorou significativamente desde o inicio

De 1615, 1010 pacientes atingiram uma
. < 500 =
Patti et al. - Esclerose redugaq de = 20% na pontuacdo NRS e
(2020)%3 Italia Transversal maltipla 627 pacientes apresentaram melhora em
pelo menos um sintoma relacionado a
espasticidade.




DOI: 10.18606/2318-1419/amazonia.sci.health.v13n1p135-143 SILVA AS S, GUIMARAES IM A, LOPES M C C, PUREZA D D
Revista Amazoénia Science & Health N. Tendéncias do uso de canabidiol na reabilitacéo de pacientes
2025, Vol. 13, N° 1 com doengas neuroldgicas: uma revisao integrativa.

Os nabiximols (spray bucal de THC:CBD)

Riva et al Ensaio Esclerose tiveram um efeito positivo nos sintomas de
(2019)14' Italia clinico lateral espasticidade em pacientes com doenga
randomizado amiotroéfica do neurdnio motor e tiveram um perfil de

seguranca e tolerabilidade aceitavel.

4. DISCUSSAO

De acordo com este estudo, observou-se que a combinacéo de canabidiol e THC,
administrada na forma de spray oromucosal, apresenta um potencial terapéutico
significativo no manejo da espasticidade e dos sintomas relacionados a EM%14, Ainda, os
resultados sugerem que, além de melhorar a qualidade de vida e atividades diarias dos
pacientes, a terapia com canabinoides pode ter efeitos especificos em aspectos motores e
cognitivos, como o reflexo de estiramento, memdria verbal auditiva e velocidade de
processamento. Isso indica uma acdo abrangente da terapia, embora o humor e a
ansiedade nao tenham mostrado varia¢cdes significativas. A melhora em um grande nimero
de pacientes reforca a possivel eficacia do tratamento, que também apresentou um perfil
de seguranca aceitavel, tornando-se uma opc¢ao viavel para 0 manejo da espasticidade em
doencas neurolégicas como a EM e doengas do neurbnio motor.

A espasticidade é um disturbio reflexo de estiramento, manifestado clinicamente
como um aumento no tbnus muscular que se torna mais aparente com movimentos de
alongamento mais rapidos. E uma consequéncia comum de lesées que danificam neur6nios
motores superiores, causando sindrome do neurénio motor superior®®. A espasticidade em
pacientes com EM é frequentemente acompanhada por outros sintomas neuroldgicos,
como alteracBes na sensibilidade, consciéncia e dor, incluindo dor crénica central e
neuropatica. A dor neuropética e os espasmos musculares sdo comuns na EM, e estudos
em modelos animais sugerem que a ativacao do receptor CB1 pode reduzir esses tipos de
dor?6.

Em uma meta-andlise publicada em 2018, os resultados obtidos sugerem uma
eficacia limitada dos canabinoides para o tratamento de espasticidade, dor e disfuncdo da
bexiga em pacientes com EM, no entanto, a terapia usando esses medicamentos pdde ser
considerada segura. Nesse sentido, ha evidéncias moderadas de que os canabinoides,
especialmente nabilona e nabiximol, reduzem a espasticidade*®.

Além disso, 0 uso de canabidiol para o tratamento de espasticidade em pacientes

com esclerose lateral amiotréfica (ELA)* tem sido alvo de alguns estudos. Como a
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fisiopatologia da degeneracdo do neurdnio motor na ELA pode envolver disfuncao
mitocondrial, atividade excessiva de glutamato, estresse oxidativo, neuroinflamacéo e
deficiéncia do fator de crescimento, o canabidiol pode ser eficaz na modulacdo desses
processos, uma vez que 0s receptores CB1 sdo expressos em areas nociceptivas do
cérebro e da substancia cinzenta periaquedutal, medula espinhal e sistema nervoso
periféricot®.

E importante ressaltar a falta de estudos sobre o uso do canabidiol em pacientes
com sequelas de AVC isquémico. Os canabinoides podem exercer efeitos neuroprotetores,
conforme investigado por alguns estudos pré-clinicos. Os ligantes do receptor canabinoide
(endocanabinoides, fitocanabinoides ou canabinoides sintéticos) sdo capazes de reduzir o
volume do infarto apds isquemia transitéria ou permanente em ratos e camundongos. No

entanto, ndo ha evidéncias suficientes que apontem sua eficacia em humanos?°.

5. CONSIDERACOES FINAIS

O uso de canabidiol, em combinacdo com THC, apresentou resultados promissores
na reabilitacdo de pacientes com doencas neurolégicas, especialmente aqueles com EM e
doencas do neurbnio motor. O tratamento com THC, na forma de spray oromucosal,
demonstrou eficacia significativa na reducéo da espasticidade e na melhora de sintomas
relacionados. O perfil de seguranca e tolerabilidade do tratamento foi considerado aceitavel,
o que reforca seu potencial como uma opcdao terapéutica viavel e segura na reabilitacéo de
pacientes neurologicos.

No entanto, apesar dos resultados promissores, é importante destacar que o baixo
nivel de evidéncia e a limitada quantidade de estudos em seres humanos séo fatores que
restringem a generalizacdo dessas conclusdes. Embora os efeitos positivos na
espasticidade, nos sintomas relacionados e em fung¢des cognitivas sejam notaveis, a
escassez de ensaios clinicos robustos e controlados impede uma conclusao definitiva sobre
a eficacia dessa abordagem terapéutica. Portanto, sdo necessarios estudos com maior
nivel de evidéncia e amostras mais amplas para validar e aprofundar o entendimento sobre

o potencial do canabidiol em pacientes neuroldgicos.
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