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Emm— RESUMO \

O uso de derivados da Cannabis sativa L. para finalidades terapéuticas tem sido foco de muitas pesquisas
cientificas. Apesar de serem usados em alguns paises para alivio de dor na esclerose multipla e como antiemético
para pacientes HIV positivos ou com céancer, pesquisas apontam sua possivel eficacia também no tratamento
de céncer de préstata ou de pele, artrite e outras doencas. Devido a estas novas propriedades terapéuticas,
baseadas no uso de canabindides, varias pesquisas vém sendo realizadas com a finalidade de mostrar os
problemas de saude relacionados a seu uso: fisicos, mentais e sociais.
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ABSTRACT N

The use of derivatives of Cannabis sativa L for therapeutical purposes has been focus of many scientific researches.
Although they had been used in some countries for alleviating pain in multiple sclerosis and as antiemetic for
HIV positive patients or with cancer, researches point their possible effectiveness in the treatment of prostate
or skin cancer, artritis, and other illnesses. Due these new possible targets of treatment with cannabinoids,
several researches have been carried through with the purpose to show health problems related to its use:
physical, mental and social.
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I. INTRODUCAO

A Cannabis é um arbusto originario da Asia, conhe-
cido pela humanidade ha muitos anos, pertencente a
familia das cannabaceae, cujas espécies mais conhe-
cidas sio C. sativa e C. indica, popularmente denomi-
nadas como maconha.

A espécie predominante no Brasil é a Cannabis
sativa, que melhor se adapta ao clima tropical. Suas
folhas sio cortadas em segmentos lineares e possui
flores unissexuais e inconspicuas com pélos granulosos
que, nas fémeas, produzem uma resina. Seu caule
possui fibras industrialmente importantes, conhecidas
como canhamo; e a resina tem propriedades estupe-
facientes, semelhantes as produzidas pelo o6pio
(COSTA, 1970).

A C. indica é mais rasteira e tem grande quantidade
uma resina rica em alcaléides, que induzem ao relaxa-
mento muscular e sedativo, enquanto a Canabis sativa
tem menos resina e possui substdncias que propor-
cionam um efeito menos sedativo e mais euférico
(HONORIO, ARROIO & SILVA, 2006). Porém, em
paises da Europa, nos Estados Unidos e no Canadj,
desde a década de 1970, foram realizados entrecruza-
mentos entre as espécies, originando as variedades
hibridas, dentre as quais o skunk seja, talvez, a mais
famosa (COSTA, 1972).

Alguns registros histéricos comprovam que ha 4
mil anos, os chineses ja extraiam suas fibras para teci-
dos, assim como a utilizavam para o tratamento de
nauseas, Ulceras, febres e, ainda, queimaduras e machu-
cados, através de ungiientos feitos a partir de suas
raizes. Galeno e outros fisicos do periodo helenistico
(323 2 30 a.C.) também defenderam o uso terapéutico
da Cannabis; posteriormente, em torno do ano 1200,
os arabes comegaram a utiliza-la. J4 na Europa, ha re-
gistros de que passou a ser conhecida apés o retorno
de Marco Pélo, em 1297; entretanto, seu uso medicinal
ficou mais popular em torno do século XIX, por causa
do fisico inglés William B. O’Shaugnessy (FRAZZE-
TTO, 2003).

Ultimamente, estdo sendo testadas drogas, elabo-
radas nos Estados Unidos (Marinol®) e no Canada
(nabilone), que contém como principio ativo o A-9
THC (Dronabinol®) Em alguns paises, seu uso para
fins terapéuticos como antiemético e analgésico é
legalizado, principalmente para pacientes com céancer
que fazem quimioterapia e em pacientes HIV positivos,
atuando no aumento do apetite (ZUARDI, 2005);

porém, no Brasil, seu uso ¢ ilegal, pois ela faz parte da
lista E da Portaria n° 344/98, correspondente a plantas

que podem originar substiancias entorpecentes e/ou
psicotropicas (ANVISA, 2007).

Apesar disso, muitos estudos apontam efeitos ad-
versos devidos a sua utilizagdo, geralmente associados
as suas propriedades entorpecentes, bem como a sua
toxicidade, e efeitos crénicos sistémicos em pacientes
que a utilizam em grandes quantidades, o que torna
imprescindivel a realizagio de estudos complementa-
res, assim como uma comparagio entre os diferentes
pontos de vista relacionados aos usos terapéuticos
de uma das mais populares drogas de abuso co-
nhecidas pela humanidade, a fim de determinar seus
pros e contras.

2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Caracteristicas botanicas da Cannabis sativa

A Cannabis sativa L. é uma planta anual e didica, de
caules eretos e ramificados na base, cujas folhas pe-
cioladas tém segmentos lanceolados serrados na mar-
gem. Assim, as plantas masculinas diferem das femi-
ninas por possuirem um porte maior, ramos mais finos
e folhas mais longamente lanceoladas. Sua altura pode
variar de um a cinco metros, quando cultivada em
condigdes favoraveis, e geralmente morre apos poli-
nizar a feminina. Por outro lado, as plantas fémeas sdo
menores, e suas flores aparecem resumidas em espigas
de glomérulos contraidas, porém nelas encontra-se a
maior porcentagem de compostos psicoativos (entre
10 a 20%) (COSTA, 1970).

Alguns fatores ecologicos interferem em seu desen-
volvimento, principalmente a fertilidade do terreno, a
temperatura, pois se desenvolve melhor em climas
temperados e tropicais, e a latitude, além de fatores
genéticos da proépria planta. Assim, em regides quentes
ou temperadas de solo fértil e umido, ha variedades
com uma producio de resina mais abundante, que re-
veste folhas e inflorescéncias, correspondente aos
compostos canabindlicos, que possuem efeitos farma-
colégicos e psicoativos (COSTA, 1970; COSTA, 1972).

Para o aproveitamento de suas fibras, na producio
téxtil, e de sementes, cujo 6leo é usado para pintura,
e o bagaco usado na alimentacdo de gado de alguns
paises, cultivam-se outras variedades da planta de
maior desenvolvimento e com fibras facilmente sepa-
raveis. Suas sementes possuem de 20 a 35% de dleo,
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onde se pode encontrar cerca 10% de acidos satura-
dos, 12,6% de acido oléico, 53% de acido linoléico e
24% de acido linolénico. Encontram-se, ainda, protei-
nas, vitamina K, colina, trigonelina, lecitina, enzimas,
resinas e canabinoides (COSTA, 1972).

Os estomas da Cannabis sativa L. localizam-se na
epiderme inferior, ja as glandulas encontram-se predo-
minantemente nas inflorescéncias femininas e sio
formadas por oito células dispostas em prato e envol-
vidas pela cuticula distendida de secrecdo acumulada.
Estas células apresentam triciomas que, em sua base,
possuem inclusdes com cristal de carbonato de célcio,
denominadas cistélito. E importante ressaltar que nio
é apenas nas glandulas que se encontram os canabi-
noéides; a droga é constituida, também, pelas extre-
midades floridas masculinas ou femininas, e pelas folhas
desenvolvidas secas (COSTA, 1970).

Sua resina, conhecida como haxixe, é encontrada
na forma de um extrato alcodlico, devido a seu pro-
cesso de extragdo, onde, da destilagio por vapor da
planta, separam-se os 6leos essenciais. Na seqiiéncia,
realiza-se uma extracio alcoodlica e uma nova destilagio,
que elimina o alcool usado como solvente. Ao residuo
final, adiciona-se uma solucdo aquosa alcalina, para se
eliminarem os acidos, e, assim, obtém-se a resina,
insoltvel em agua, mas soltvel em alcool, o que indica
que a molécula ¢ lipofilica. Justamente em decorréncia
dessa caracteristica, os solventes ideais para a extragdo
dos compostos da Cannabis sio o éter de petréleo e
o cloroférmio (COSTA, 1972).

2.2. Compostos canabindides

Os acidos canabindlicos presentes na Cannabis,
todos sem atividade psicotrépica, originam, por meio
de descarboxilagio, os compostos canabindides,
encontrados em diferentes concentracdes por toda
a planta, e que tém suas atividades fisiologicas dimi-
nuidas, conforme o seu peso molecular. Por outro
lado, sabe-se que o A’ THC tende a ter sua concen-
tragdo diminuida das flores para as folhas, as raizes e
os frutos (COSTA, 1972).

Assim, cerca de 6| tipos de compostos canabi-
noéides sio encontrados, entre eles, canabigerol, cana-
bicromeno, canabidiol, A’ THC, A8 THC, canabiciclol,
canabielsoin, canabinol, canabinodiol, canabitriol. Além
disso, podem-se encontrar outros compostos, como
cetonas simples, acidos simples, acidos graxos, ésteres,
esterdides, aglicares, aminoacidos, proteinas, hidrocar-
bonetos, enzimas, alcodis simples, aldeidos simples,
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vitaminas e pigmentos (HONORIO, ARROIO & SILVA,
2006).

O 4cido-A’ trans tetrahidrocanabindlico, um de
seus principais constituintes, pode ser encontrado em
concentragdes variaveis, porém a utilizagio da Cannabis
através do fumo, leva a sua descarboxilagdo, originando
A° trans tetrahidrocanabinol (A’ THC), o principal
canabindide psicoativo que, ao ser metabolizado, gera
o composto bioativo: | 1-OH-A’ THC (HONORIO,
ARROIO & SILVA, 2006).

O precursor do A’ THC, denominado canabidiol,
ndo possui efeito psicoativo, porém apresenta sinais
de um possivel uso terapéutico quando testado no
tratamento da artrite. Enquanto o canabidiélico possui
acido sedativa no sistema nervo central (SNC), o
canabigerol possui atividade antibiética contra bactérias
Gram-positivas e a friedelina, uma acetona triterpénica
pentaciclica isolada das raizes, é relacionada com uma
atividade cardiaca semelhante aquela apresentada por
compostos digitalicos (MALFAIT, GALLILY, SUMA-
RIWALLA et al., 2000).

2.3. Receptores canabindides

Algumas pesquisas comprovaram que os cOmpos-
tos canabindides atuariam através de sua ligagdo a
receptores canabinoides (CB) diferentes, responsaveis
por efeitos bioquimicos e farmacolégicos: CB,, loca-
lizados predominantemente no SNC, e CB,, localizados
predominantemente no sistema nervoso periférico
(SNP). Além disso, em algumas areas do cérebro, é
muito comum encontrarem-se CBl e CB2, sendo a
maior parte verificada nas células dos ginglios basais,
responsaveis pela coordenagio corporal. Entretanto,
CBI ¢, também, abundante no cerebelo, no hipocam-
po e no cortex cerebral (PETROCELLIS, CASCIO &
MARZO, 2004).

Apesar de as diferengas funcionais entre eles serem
desconhecidas, as diferencas estruturais dio indicios
de que elas existam e indicam que algumas substancias
devem atuar especificamente sobre algum deles, le-
vando a sua ativagido (agonistas) ou ao bloqueio de
acdo (antagonistas). Por isso, varios estudos sio rea-
lizados com o objetivo de identificar um composto
que se ligue especificamente a um receptor, gerando
efeitos especificos (PETROCELLIS, CASCIO & MAR-
Z0, 2004).

Os receptores sio ativados por ligantes, como a
anandamida ou A9 THC, levando a uma série de
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reacdes, cujo resultado final depende do tipo de célula
e de outras moléculas. Além destes, existem outros
tipos de agonistas para os receptores canabinoéides,
classificados por sua poténcia de interagio e pela
eficacia do sinal transmitido as células. Por exemplo,
Os compostos sintéticos sio mais potentes e eficazes
que os agonistas endégenos.

Varios compostos agonistas aos CB foram identi-
ficados, entre eles, compostos derivados diretamente
da prépria planta, como o A’ THC, A*THC e |-
OH-A’ THC, e substincias sintéticas analogas ao THC,
como o dronabinol, que é o A’ THC sintetizado pelo
laboratério norte-americano Roxane e comercializado
sob o nome de Marinol®. Existe, ainda, o nabilone,
comercializado como Cesamet®, sintetizado pelo
laboratério norte-americano Eli Lilly, que foi recen-
temente liberado para uso terapéutico no Reino
Unido. Estes dois compostos sintéticos sio usados
na terapéutica para amenizar nauseas associadas a
quimioterapia e para estimular o apetite, prevenindo
a perda de peso de pacientes HIV positivos. Entre
outros analogos ao THC, podem-se citar também as
substancias CP55940 (canabindide sintético), o
Levonantradol e o HU210, que é de cem a 800 vezes
mais potente do que o THC (HONORIO, ARROIO
& SILVA, 2006; PETROCELLIS, CASCIO & MARZO,
2004).

Além destes compostos canabindides agonistas,
foram identificados compostos canabindides endo-
genos, como anandamida e o 2-glicerol aracdonil (2-
AG), que se ligam seletivamente aos receptores
canabindides, por intermédio de um mecanismo de
acdo desconhecido, e que apresentam propriedades
fisiolégicas desconhecidas.

A anandamida (aracdoniletanolamina), o primeiro
canabindide enddégeno descoberto, tem afinidade
moderada pelo receptor CB, quando comparada ao
A° THC, e é metabolizada pelas amidases. Ainda nio
se sabe em qual regido cerebral ela é produzida, porém
é possivel encontra-la em diversas regides do cérebro
humano, principalmente onde os receptores CB, sdo
abundantes, como hipocampo e cerebelo, o que for-
nece indicios de um papel fisiolégico dos canabinoides
endoégenos nas fungdes cerebrais. Além disso, ela
também pode ser encontrada no talamo, onde exis-
tem poucos receptores CB, bem como no restante
do corpo, em locais como bago, onde ha elevado
numero de receptores CB,, e no coragio, em
pequenas concentragdes (ATAKAN, 2001).

Ja entre os antagonistas, estdo duas estruturas
sintetizadas e patenteadas pelo laboratério francés
Sanofi-Sinthelab: o SR 141716 A, desenvolvido em
1994 e antagonista especifico para os receptores CB,,
e o SR 144528, desenvolvido em 1997 e antagonista
para receptores CB, (HONORIO, ARROIO & SILVA,
2006).

2.4. Uso terapéutico dos derivados canabinéides

Atualmente, o uso medicinal da Cannabis sativa L. e
de seus derivados é legalizado em alguns Estados
americanos e paises, como Bélgica e Holanda, onde a
planta é usada para tratamento de esclerose multipla,
sindrome de Tourette e no alivio de nauseas de
pacientes com cancer (PAGE & VERHOFF, 2006).

Estudos laboratoriais mostram que alguns canabi-
noides possuem uma poténcia 200 vezes maior que a
da morfina, efeito que é supostamente atribuido a
inibicio da neurotransmissdo nas vias nociceptivas
(HONORIO, ARROIO & SILVA, 2006). Considerando
essa informagdo, uma pesquisa mostrou um efeito
positivo do canabinéide Dronabinol para amenizar a
dor nos casos de esclerose multipla, porém tal
pesquisa foi realizada em ratos, e teve um efeito dose-
dependente (SVENDSEN, JENSEN & BACH, 2004).

Além disso, a administracio de doses orais de nabi-
lone e dronabinol, assim como de levonantradol intra-
muscular, em pacientes submetidos a quimioterapia,
permite a avaliacdo de sua eficacia como antiemético,
assim como possibilita compara-los com outros medi-
camentos utilizados para este fim, e avaliar o custo-
beneficio do tratamento (TRAMER, CARROLL,
CAMPBELL et al., 2001).

Neste caso, verificou-se que o uso dos canabinoi-
des, apesar de uma menor eficAcia como antieméticos,
obteve a preferéncia dos pacientes, devido a seus
efeitos benéficos, como sensacio de bem-estar,
euforia, sedacdo e sonoléncia, porém seu uso também
pode ser relacionado a alguns efeitos colaterais
importantes, como alucinagdes, hipotensdo arterial,
parandéia e depressio (TRAMER, CARROLL,
CAMPBELL et al., 2001).

Estudos realizados através da administracio de
tipos diferentes de Cannabis, cada um com teor
diferente de THC, umidade, cheiro e coloracio,
demonstram que os pacientes, se puderem escolher,
preferem a Cannabis que apresente o maior teor de
THC e tenha sido cultivada em condicbes ideais
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(WARE, DUCRUET & ROBINSON, 2006). Enquanto
que a interagdo entre canabindides e quimioterapicos,
como irinotecan e docetaxel, nio causa alteragdes no
processo farmacocinético, ou seja, nio interfere na
acdo destes quimioterapicos, o que favorece o uso da
Cannabis e de seus derivados por pacientes submetidos
a quimioterapia (ENGELS, JONG, SPARREBOOM et
al., 2007).

Por outro lado, algumas pesquisas demonstraram
que os canabinodides podem ser utilizados para o
tratamento de céancer, pois, devido a ativagio dos
receptores canabindides CBIl e CB2, ha regressdo da
patologia e consideravel diminuicdo da angiogénese em
tumores de pele, em razio da presenga destes recep-
tores na pele normal e no tumor de pele de ratos e
humanos, o que induziu as células tumorais a apoptose
(BIFULCO, LAEZZA, PISANTI et al., 2006).

Além disso, a administragdo local de agonistas de
CBIl e CB2 inibiu consideravelmente o tamanho do
tumor (CASANOVA, BLAZQUEZ, PALACIO et dl.,
2003). Considerando-se o cincer de proéstata, especi-
ficamente, o uso in vitro de agonistas dos receptores
CBIl e CB2, WIN-55,212-2, induz as células tumorais
a apoptose, diminuindo os niveis de proteinas e a
expressio de RNA mensageiro, e conseqiientemente,
a angiogénese de células tumorais, ou seja, diminuindo
o tumor (SARFARAZ, AFAQ, ADHAMI et al., 2005).

Além disso, estudos demonstram o potencial tera-
péutico do canabidiol, composto da Cannabis sativa L.
sem atividade psicoativa, no tratamento de artrite
induzida por colageno em ratos, similar a artrite reu-
matdide humana, devido ao seu provavel efeito imu-
nossupressor na resposta do linfocito T helper e a sua
provavel acdo antiinflamatéria, reduzindo os niveis de
fato de necrose tumoral (TNF) no liquido sinovial
(MALFAIT, GALLILY, SUMARIWALLA et al., 2000).

2.5. Problemas devidos ao uso terapéutico da
Cannabis sativa L. e seus derivados

Varios trabalhos tém indicado problemas em
decorréncia do uso terapéutico da Cannabis sativa L. e
de seus derivados em algumas circunstincias, tanto
devido aos efeitos adversos e colaterais resultantes
de seu uso (TRAMER, CARROLL, CAMPBELL et dl.,
2001) quanto devido a necessidade da utilizagio de
altas doses de compostos canabindides, a fim de obter-
se a acdo terapéutica desejada (WARE, DUCRUET &
ROBINSON, 2006).
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Assim, considerando a diminuigio da pressdo intra-
ocular no tratamento de glaucoma, seu uso terapéutico
ndo é muito indicado, pois sua atividade vasodilatadora
nesse local tem curta duracdo e requer uso de altas
doses. Por tal motivo, seu uso para esse tipo de
tratamento s6 é indicado nos casos mais graves da
doenga (FLACH, 2002).

Além disso, sua utilizagao crénica em forma de fumo
aumenta a incidéncia de problemas respiratérios e, até
mesmo, de cancer de pulmao, devido as alteragdes pro-
vocadas nas células do trato respiratério e a maior con-
centracio de substincias toxicas na Cannabis sativa L.,
quando comparadas a um cigarro de tabaco (MELA-
MEDE, 2005). Neste caso, o uso de um vaporizador, a
fim de extrair os compostos ativos da planta, sem as
substancias nocivas que também estdo presentes no
cigarro de tabaco, diminuiria a incidéncia de complica-
¢es pulmonares em pacientes que fizessem seu uso
terapéutico (EARLEYWINE & BARNWELL, 2007).

Os compostos canabindides também afetam dire-
tamente o sistema cardiovascular, provocando hipo-
tensdo arterial e bradicardia (MENDIZABAL & GRAS-
CHINSKY, 2007).

Embora, pesquisas mostrem que o uso da Cannabis
sativa L. e de seus derivados nio cause dependéncia
fisica, pois a suspensio do seu uso nio leva a sindrome
de abstinéncia, assim como a causada pelo consumo
de alcool e nicotina, o uso crénico dos canabindides
pode causar dependéncia psicolégica, devido aos seus
efeitos psicoativos (HALL, 2006), cujos sintomas sdo
caimbras, agitagdo, irritabilidade, ins6nia e nduseas.
Assim, seu uso é considerado uma via de introducio
ao uso de outras drogas ilicitas mais potentes, como a
cocaina e a heroina (SWIFT, GATES & DILLON, 2005).

O consumo continuo de Cannabis sativa L. eleva a
concentragio plasmatica de A9-tetraidrocanabinol, seu
principal componente, induzindo crises de ansiedade,
de esquizofrenia e alteragGes psicéticas precocemente,
em pessoas predispostas geneticamente (BENSON,
LEONARDS, LOTHIAN et al., 2006; DEGENHARDT,
ROXBURGH & MCKETIN, 2007). Apesar disso, um
outro composto canabinoéide, o canabidiol, parece
possuir acdo ansiolitica e antipsicética, podendo ser
usado, apos estudos mais profundos, no tratamento
de pacientes psiquiatricos (ZUARDI, CRIPPA,
HALLAK et al., 2006; PATEL & HILLARD, 2006).

Além disso, apesar de ser ilicita no Brasil, seu
consumo combinado ao uso de alcool parece estar,
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em alguns casos, relacionado a acidentes, segundo o
demonstrado por uma pesquisa realizada em salas de
emergéncia de hospitais brasileiros com pacientes que
sofreram traumas em acidentes, apds o consumo con-
comitante destas substincias (REIS, FIGLIE & LA-
RANJEIRA, 2006).

3. DISCUSSAO

Quanto mais sio pesquisados os efeitos terapéu-
ticos da Cannabis, aumenta o niumero de pesquisas
que demonstram os problemas relacionados a ela. As-
sim, devido a necessidade de doses altas da planta
(SKOSNIK, KRISHNAN, AYDT et al.,, 2006) e aos
seus efeitos adversos (WARE, DUCRUET & ROBIN-
SON, 2006), o uso da Cannabis levanta muitas questdes
sociais, que devem ser consideradas principalmente
por ser uma droga ilicita em muitos paises (ZUARDI,
2005; ANVISA, 2007; ATAKAN, 2001).

Em alguns casos, o uso de outros medicamentos
ainda é uma escolha mais vantajosa do que o uso de
compostos canabindides, como no tratamento do
glaucoma (FLACH, 2002) e na sua utilizagdio como
antiemético em pacientes submetidos a quimioterapia
(TRAMER, CARROLL, CAMPBELL et al., 2001), onde
a dose necessaria para atingir o efeito farmacolégico
de outros medicamentos é muito alta.

Em contrapartida, seu uso para o tratamento de
alguns tipos de céancer (BIFULCO, LAEZZA, PISANTI
et al, 2006) tem sido justificado por meio de alguns
estudos pré-clinicos, que demonstraram que a utiliza-
¢do de agonistas dos receptores CBl e CB2 induz
apoptose nas células tumorais e inibe a angiogénese
no tumor, levando a sua regressio, em decorréncia
da presenca de receptores canabindides em células
tumorais (CASANOVA, BLAZQUEZ, PALACIO et dl.,
2003; SARFARAZ, AFAQ, ADHAMI et al., 2005).

Além disso, o uso de compostos canabindides para
o tratamento da esclerose multipla apresenta uma
resposta dose-dependente eficaz na redugio da dor
dos pacientes (SVENDSEN, JENSEN & BACH, 2004);
e seu uso para tratamento de artrite induzida por
colageno em ratos, similar a artrite reumatéide humana,
demonstrou um efeito imunossupressor do canabidiol

relacionado com a resposta do linfocito T-helper, o
que levou a diminuigdo dos niveis de TNF no liquido
sinovial (MALFAIT, GALLILY, SUMARIWALLA et dl.,
2000).

Apesar de todas as pesquisas realizadas, o sistema
endocanabinoide ainda nio é completamente conhe-
cido, devido a sua complexidade, e, por esse motivo,
ndo ha evidéncias que comprovem a seguranga do
uso da Cannabis e de seus derivados para fins tera-
péuticos, pois, além de efeitos colaterais como hipo-
tensdo arterial, bradicardia e dependéncia psicologica,
ndo se sabe exatamente quais outros efeitos ela pode
causar (MENDIZABAL & GRASCHINSKY, 2007).

O fumo crénico da Cannabis aumenta os riscos de
cancer no pulmio, devido a sua alta concentragio de
substancias téxicas, maior do que a encontrada no
tabaco (MELAMEDE, 2005; EARLEYWINE & BARN-
WELL, 2007), assim como esta associado ao desen-
volvimento de déficit de atengao (COMEAU, 2007),
0 que pSe em xeque seu uso terapéutico por periodos
longos.

N3o se pode deixar de considerar os fatores sociais
que envolvem o uso terapéutico da Cannabis sativa L.
e de seus derivados (ZUARDI, 2005; ANVISA, 2007;
ATAKAN, 2001), pois, embora ela ndo cause depen-
déncia fisica, estd comprovado que pode causar
dependéncia psicologica, e existem suspeitas de que
seja a porta de entrada para drogas mais potentes,
como cocaina e heroina (HALL, 2006), apesar de
alguns indicios que relacionam o alcool como inicio
de consumo de drogas mais pesadas (SWIFT, GATES
& DILLON, 2005).

4. CONCLUSAO

Apesar dos muitos efeitos terapéuticos relaciona-
dos a Cannabis sativa L. e a seus derivados, ainda existem
muitas consequiéncias indesejaveis a eles relacionados,
principalmente os efeitos alucinégenos. Por isso, ainda
ha muita controvérsia a respeito do seu uso terapéu-
tico, de modo que ainda existe muito a ser pesquisado
sobre a droga e seus mecanismos de agdo, a fim de
minimizarem-se o maximo possivel os efeitos colaterais
e ter-se uma resposta terapéutica mais eficiente.
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