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Introducgéo: A utilizagdo de canabinoides como tratamento sintomatico e preventivo
de esclerose multipla tem sido objeto de estudos promissores na atualidade. Objetivo:
O objetivo do presente artigo é trazer o que ha de estudos na atualidade sobre o
tratamento de esclerose multipla com a Cannabis medicinal, e salientar quanto ao uso
de medicamentos derivados da Cannabis, como op¢ao de forma terapéutica
comparada aos medicamentos comerciais utilizados. Metodologia: Trata-se de uma
revisdo sistematica da literatura realizada pelos bancos de dados Scielo, Medline,
PUBMED e Google académico, sobre o uso de canabidiol na esclerose multipla além
de suas manifestagdes clinicas nos idiomas inglés, portugués e espanhol,
compreendidos no periodo de 2015 a 2024. Resultados e discussao: Atraves dos
estudos realizados com compostos canabinoides no tratamento da esclerose multipla,
pode-se perceber que se trata de um composto promissor, pois demonstrou haver

efeitos semelhantes quando comparados aos medicamentos comerciais ja utilizados



no tratamento convencional da EM para alivio dos sintomas clinicos. Contudo, trata-
se ainda de um desafio atual, uma vez que medicamentos derivados de cannabis séo
encarados de forma preconceituosa na sociedade moderna. Conclusao: A partir dos
dados apresentados, € possivel concluir que os medicamentos a base de cannabis se
equiparam aos medicamentos comerciais no tratamento da esclerose multipla e
diminuem consideravelmente os sintomas como dor, fadiga, espasticidade e humor,
porém deve se salientar a importancia de haver mais estudos clinicos com a cannabis

medicinal frente ao tratamento da esclerose multipla.

Palavras-chaves: canabidiol, doengas degenerativas, esclerose multipla,

manifestagdes clinicas

EFFECTS OF THE USE OF MEDICINAL CANNABIDIOL ON THE CLINICAL
MANIFESTATIONS OF PATIENTS WITH MULTIPLE SCLEROSIS

Introduction: The use of cannabinoids as a symptomatic and preventive treatment of
multiple sclerosis has been the subject of promising studies today. Objective: The
objective of this article is to present the current studies on the treatment of multiple
sclerosis with medicinal Cannabis, and to emphasize the use of Cannabis-derived
drugs as a therapeutic option compared to commercial drugs used. Methodology:
This is a systematic literature review carried out by the Scielo, Medline, PUBMED and
Google academic database, on the use of cannabidiol in multiple sclerosis beyond its
clinical manifestations; in English, Portuguese and Spanish, from 2015 to 2024.
Results and discussion: Through studies carried out with cannabinoid compounds in
the treatment of multiple sclerosis, it is a promising compound, as it has shown similar
effects when compared to commercial drugs already used in the conventional
treatment of MS to relieve clinical symptoms. However, it is still a current challenge,
since cannabis-derived medicines are viewed with prejudice in modern society.
Conclusion: From the data presented, it is possible to conclude that cannabis-based
drugs are equivalent to commercial drugs in the treatment of multiple sclerosis and
considerably reduce symptoms such as pain, fatigue, spasticity and mood, but the
importance of having further clinical studies with medical cannabis in the treatment of

multiple sclerosis.
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INTRODUGCAO

A esclerose multipla é definida como uma doenga autoimune crénica que ataca
o sistema nervoso central, de forma a gerar inflamacéo seguida de desmielinizagao e
proliferacdo de astrocitos e neurodegeneragcdo, mais comum em adultos jovens
(HAUSER; CREE, 2020).

As manifestagdes clinicas incluem fadiga, dor, espasticidade, sono, alteragdes
de humor, depressao e ansiedade, entre outros. Hoje o tratamento € realizado
basicamente com o intuito de suprimir a resposta imune do paciente, e também tratar
os sintomas, sendo atualmente a ressonancia magnética, o exame mais utilizado em
casos de esclerose multipla, pois ele permite identificar a doenga ainda em seu estagio
inicial (JONES; VLACHOU, 2020)

O uso de canabidiol frente a doencas degenerativas tem mostrado resultados
positivos quando comparados com o tratamento tradicional, visto que, em alguns
casos, demonstra menos efeitos colaterais. De acordo com (1ZZO et al., 2009) os
canabinoides nao psicotropicos possuem atividade antiespasmadica, neuroprotetiva,
antiepilética, antipsicoética, analgésica, imunossupressora, anti-inflamatoéria, entre

outros (Figura 1)
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Figura 1: Agbes farmacolodgicas de canabinoides ndo psicotrépicos (com indicagao dos mecanismos de
agao propostos) (1ZZ0 et al., 2009). Abreviagdes: A9-THC: A9-tetra-hidrocanabinol; A8-THC: A8-tetra-
hidrocanabinol; CBN: canabinol; CBD: canabidiol; A9-THCV: A9-tetrahidrocanabivarina; CBC:
canabicromeno; CBG: canabigerol; A9-THCA: A9-acido tetrahidrocanabindlico; CBDA: acido
canabididlico; TRPV1: potencial transitério do receptor vaniloide tipo 1; PPARGg: receptor g ativado por
proliferador de peroxissoma; ROS: espécies reativas de oxigénio; 5-HT1A: receptor 5-hidroxitriptamina
subtipo 1A; FAAH: hidrolase de amida de acido graxo; (+): ativagéo direta ou indireta; (-): antagonismo;

1: aumento; |: diminuicéo

A utilizagao do canabidiol para o tratamento de esclerose multipla visa diminuir
os sintomas acarretados pela doencga, e ndo a cura da doenga em si. Além disso, ela
€ utilizada para alivio da dor neuropatica em adultos com esclerose multipla e como
um tratamento analgésico adjuvante para pacientes adultos com cancer avangado,
um extrato a base de Cannabis com proporcao de aproximadamente 1: 1 de A%-THC
e CBD (JONES; VLACHOU, 2020).

Com isso, o presente trabalho aponta o que ha em informagdes e pesquisas no
tratamento de esclerose multipla com a Cannabis medicinal ja existentes até o
momento. A pesquisa em questdo € de grande importancia, visto a crescente
utilizacdo, porém de escassos estudos referentes aos efeitos adversos e

consequéncias de sua utilizacao.

METODOLOGIA



Trata-se uma atualizacéo de literatura, apds busca as principais plataformas
cientificas: National Library of Medicine (PubMed), Scientific Eletronic Library Online
(SciELO), MEDIars onLINE (Medline) e Google académico, nos idiomas portugués,
inglés, espanhol, compreendidas entre os anos 2015 e 2024. A escolha dos artigos
introduzidos no arcabouco tedérico do trabalho fora por conveniéncia e especificidade
com o tema abordado.

Com o objetivo de encontrar os artigos relacionados ao tema, foram utilizadas
palavras chaves especificas, sendo elas: “Cannabis medicinal, doencgas
degenerativas, esclerose multipla, manifestagées clinicas”. Além dessas foram
também utilizados os correspondentes destas palavras, em inglés: “Medical cannabis,
degenerative diseases, multiple sclerosis, clinical manifestations”. Foi também
pesquisado o conjunto de “Medical cannabis and multiple sclerosis”

A presente revisédo de literatura foi realizada entre fevereiro de 2024 a margo
de 2024.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados foram encontrados para as palavras chaves “Medical cannabis
and multiple sclerosis”, considerando o periodo de 2015 a 2022. Para as palavras
chaves “Cannabis medicinal, doencas degenerativas, esclerose multipla,
manifestagdes clinicas” e suas respectivas palavras chaves em inglés, nessa ordem,
nao foram encontrados resultados em nenhuma das plataformas utilizadas. Ao se
utilizar as palavras-chaves “Medical cannabis and multiple sclerosis” foram

encontrados os resultados mostrados no fluxograma abaixo:
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De um total de 50 artigos elegiveis, foram selecionados 6 artigos que serao
discutidos a seguir.

Um estudo intitulado “Cannabis: A Toxin-Producing Plant with Potential
Therapeutic Uses” mostrou que a cannabis medicinal atua em receptores CB1
diminuindo a espasticidade na esclerose multipla, diminuindo a liberagdo de
glutamato. (BREIJYEH et al., 2021).

Um outro estudo, feito em animais, mostrou que um spray a base de cannabis
medicinal reduziu em 56% o espasmo muscular. Em humanos, o estudo mostra que
0 uso de canabinoide medicinal para a esclerose multipla é apoiado em partes. Com
relagao a dor neuropatica em pacientes com esclerose multipla, o estudo mostrou que
a cannabis medicinal (Sativex) € um método eficaz de redugéo da dor neuropatica na
esclerose multipla. Em resumo, o CBD reduz a quantidade de infiltracdo de citocinas
pré-inflamatoérias enquanto que o A9-THC parece mais eficaz na reducao dos escores
clinicos de espasticidade.(JONES; VLACHOU, 2020)

Segundo (MONTERO-OLEAS et al., 2020) o uso de cannabis medicinal é
“‘provavelmente benéfico” e “incerto” nas comparagdes que eles realizaram, com
relacado a esclerose multipla, o que é proposto também por (KASKIE et al., 2021), que
sugerem que os pacientes com esclerose multipla que fazem uso da cannabis,

experimentam melhorias semelhantes no bem-estar e na qualidade de vida que e



sugere que 0s mecanismos da cannabis nao sao especificos para esclerose multipla,
pois afetam processos comuns em todas as condig¢oes.

Além das melhoras ja apresentadas pelos estudos anteriores, um outro estudo
revelou que 95% dos pacientes relataram melhora do sono e da dor com o uso de
cannabis medicinal para tratamento da esclerose multipla (SCHABAS et al., 2019).

Por fim, um estudo avaliou o uso de cannabis em pessoas com esclerose
multipla nos EUA e concluiu que € necessario um tratamento prolongado com
canabinoides, de forma adequada e regulamentada para o tratamento dos sintomas
da esclerose multipla como espasticidade, dor e problemas de sono (SALTER et al.,
2021).

Um estudo recente mostrou que o Cannabis medicinal reduziu em 40% a
espasticidade, gerando como efeito adverso somente a sedagéo, enquanto que o
Baclofeno, que € o medicamento usados atualmente para esclerose multipla, também
gerou diminuicao de 40% na espasticidade, porém com reag¢des adversas como
sonoléncia, fadiga, convulsdes, dor abdominal e overdose (BANISTER et al., 2019;
DYBOWSKI et al., 2020).

Um estudo de (LEUSSINK et al., 2012) mostrou que os canabinoides atuam
aliviando os sintomas de dor, de neuroespasticidade, do tremor. Contudo, nenhum
canabinoide é indicado para o tratamento da base fisioldgica da esclerose multipla,
apenas demostraram resultados benéficos com relagdo a tratamento em
camundongos com encefalomielite (EAE).

A via de sinalizacao de atuacado do CDB ainda é desconhecida, porém segundo
(JONES; VLACHOU, 2020) foi confirmado as muitas a¢des do CBD, relacionadas com
acdes centrais e periféricas.

Conforme descrito por (ELLIOTT et al., 2018), os medicamentos a base de CBD
para o tratamento da esclerose multipla foram aprovados em alguns paises, no
entanto o mecanismo exato de acdo que causa a reducéo da neuroinflamacéo nao foi
descrito.

Pode-se perceber com as literaturas encontradas, que nos ultimos anos nao
houve estudos clinicos recentes que realmente atestassem a efetividade da Cannabis
medicinal contra os sintomas da esclerose multipla. Todavia, foram encontrados
estudos em anos anteriores, e os resultados obtidos foram selecionados, pois

demonstraram resultados promissores.



CONCLUSAO

A adesao ao tratamento com derivados de cannabis ainda € um processo
burocratico, pois exige laudos médicos, prescricoes e termos de responsabilidade. Os
canabinoides podem ser indicados e utilizados seguramente para o tratamento
protetivo e sintomatico da esclerose multipla, mas algumas medidas protetivas devem
ser empregadas quanto a indicagdo do uso de canabinoides na via oral, pois seus
efeitos adversos podem ser agravados em fungdo de caracteristicas pertinentes a
doenca.

Quando utilizado por tempo prolongado, o Sativex demonstrou ser eficaz para
tratamento na esclerose multipla pela sua agao antiespasmddica, e de resultado
equivalente comparado ao Baclofeno. Denota ser um excelente e promissor
medicamento, com o intuito de aprimorar a qualidade de vida desses individuos,
proporcionando alivio de outros sintomas clinicos da doenca, pois estes trazem
consequéncias fisicas e psicoldgicas ao portador.

Cannabis melhora a qualidade do sono e auxilia no humor, sintomas
associados a esclerose multipla, pois age como um estabilizador do humor. Quanto a
dor neuropatica, desempenha um papel analgésico e pode ser promissor no
tratamento.

De forma contraria, para o tratamento dos tremores e da disfuncéo vesical, o
uso dos Naxibimols ou de preparados orais de THC, CBD ou THC/CDB mostrou-se
ineficaz, e, portanto, esta contraindicado no alivio destes sintomas.

O uso do canabidiol portanto pode ser indicado quando houver falha terapéutica
dos tratamentos convencionais ou quando eles obtiverem eficacia insuficiente.

Estudos clinicos mais recentes de longo prazo sao necessarios e devem ser
realizados com maior grupo de pacientes possiveis, com 0 objetivo de dar mais
visibilidade ao tema, proporcionando a dimensao da eficacia e seu uso a longo prazo,
com o intuito de melhorar a condicdo da qualidade de vida dos portadores desta

doenca.
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