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""Canabis has been shown to be effective in treating a variety of
conditions, including anxiety, and it is important that we

continue to study its potential benefits and risks."
Dr. Sanjay Gupta
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RESUMO

A ansiedade ¢ um transtorno psiquiatrico amplamente presente na populagdo mundial,
que afeta a qualidade de vida de milhdes de individuos. Com o aumento do interesse pela canabis,
este trabalho tem por objetivo explorar os potenciais beneficios da candbis no controlo da
ansiedade em doentes com patologias psiquiatricas, nomeadamente com ansiedade. A presente
pesquisa ¢ uma Scoping Review que analisa a literatura cientifica atual, identificando e
sintetizando estudos relevantes acerca da relagdo entre a utilizagdo da canabis e a redugdo dos

sintomas de ansiedade.

Esta revisdo aborda temas como a eficacia do canabidiol (CBD) no tratamento de
distarbios de ansiedade, os padrdes de utilizacdo da canabis entre individuos que procuram
atenuar sintomas médicos e a associacao entre esses padrdes e o desenvolvimento do Transtorno
do Uso de Canabis (TUC). Para além disso, este trabalho evidencia a necessidade de se realizarem
mais estudos de investigacdo de forma a esclarecer discrepancias existentes na evidéncia e de

forma a fornecer orientagdes claras acerca da utilizagdo da canabis no controlo da ansiedade.

Os resultados desta Scoping Review destacam a importancia de monitorizar os efeitos
adversos associados ao uso da canabis medicinal, enfatizando a necessidade de adotar uma
abordagem mais rigorosa ¢ baseada na pratica clinica. Ao identificar diversas lacunas no
conhecimento atual, este trabalho procura contribuir para o desenvolvimento de intervengdes
terap€uticas mais eficazes e personalizadas, promovendo uma melhor compreensao dos riscos e
beneficios a longo prazo da utilizacdo da canabis no tratamento da ansiedade. Este trabalho
conclui que, embora a canabis medicinal se apresente como uma abordagem promissora para o
tratamento da ansiedade, como opcdo terap€utica, sdo necessdrias investigacdes adicionais de

forma a validar a sua eficacia e seguranca no contexto da saide mental.



ABSTRACT

Anxiety is a widely prevalent psychiatric disorder within the global population, affecting
the quality of life of millions of individuals. With the growing interest in cannabis this work aims
to explore its potential benefits in controlling anxiety in patients with psychiatric conditions,
particularly those suffering from anxiety. The present research is a Scoping Review that analyses
current scientific literature, identifying and synthesizing relevant studies on the relationship

between the use of cannabis and the reduction of anxiety symptoms.

This review addresses topics such as the efficacy of cannabidiol (CBD) in treating anxiety
disorders, the patterns of cannabis use among individuals seeking relief from medical symptoms,
and the association between these patterns and the development of Cannabis Use Disorder (CUD).
Furthermore, this work highlights the need for further research studies to clarify existing
discrepancies in the evidence and to provide clear guidelines regarding the use of cannabis in

anxiety management.

The findings of this Scoping Review emphasise the importance of monitoring the adverse
effects associated with the use of medicinal cannabis, stressing the need to adopt a more rigorous
and clinically-based approach. By identifying various gaps in current knowledge, this work aims
to contribute to the development of more effective and personalised therapeutic interventions,
fostering a better understanding of the long-term risks and benefits of cannabis use in treating
anxiety. This work concludes that, while medicinal cannabis appears to be a promising approach
for treating anxiety as a therapeutic option, additional research is necessary to validate its efficacy

and safety within the context of mental health.
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1. INTRODUCAO

A ansiedade ¢ um dos transtornos psiquiatricos mais prevalentes na populagdo mundial,
afetando milhdes de individuos e que detém um enorme impacto na vida dos mesmos, afetando
bastante a sua qualidade de vida. Assim, compreender as complexas interacdes entre a saude
mental e os tratamentos disponiveis ¢ fundamental para o desenvolvimento de intervengdes

eficazes.

Nos ultimos anos, a canabis medicinal tem emergido como uma alternativa promissora

no tratamento de diversos disturbios psiquiatricos, incluindo a ansiedade.

A utilizagdo da canébis para fins terap€uticos remonta-nos a milhares de anos atras, as
civilizagdes antigas. Contudo a sua aceitagdo e regulamentac¢do tém avancado imenso ao longo
dos anos, embora que, de forma desigual pelo mundo. A crescente legalizagdo da candbis em
varias jurisdi¢des tem impulsionado a pesquisa acerca dos seus potenciais beneficios e riscos,
especialmente no contexto da satide mental. No entanto, a literatura cientifica acerca da eficacia
da canabis no tratamento da ansiedade ainda ¢ incipiente e apresenta resultados contraditorios, o
que evidencia uma enorme necessidade de continuar a pesquisar ¢ investigar de forma mais

rigorosa e bem estruturada neste ambito.

Esta Scoping Review tem como objetivo analisar a literatura atual acerca da relag@o entre
autilizacao da canabis e a reducdo da ansiedade em doentes com patologias psiquiatricas. Através
da identificagdo de lacunas no conhecimento existente nesta area e da avaliagao critica dos estudos
disponiveis, pretende-se fornecer uma visdo abrangente que possa orientar futuras pesquisas e
praticas clinicas. A relevancia deste tema ¢ evidente, uma vez que compreender os potenciais
beneficios da canabis no controla da ansiedade pode ter implicagdes significativas no
desenvolvimento de intervencdes terapéuticas mais eficazes e personalizadas, contribuindo assim,

para a melhoria da satide mental e do bem-estar de inumeros doentes.

Assim esta revisdo organiza-se, primeiramente, pelo enquadramento teérico, onde se
evidéncia a relevancia da utilizacdo da candbis medicinal no tratamento de transtornos de
ansiedade, especialmente em doentes com patologias psiquiatricas, ¢ a necessidade de
compreender melhor os seus efeitos terapéuticos, seguindo-se a abordagem metodoldogica
utilizada, incluindo a formulagcdo da questdo de investigacdo segundo a mnemonica PCC
(Populagdo, Conceito, Contexto), onde a populagdo ¢ composta por adultos com patologia
psiquiatrica, o conceito ¢ a canabis medicinal e o contexto sdo os beneficios no controlo da
ansiedade. De seguida, apresenta-se a analise da literatura cientifica atual para uma melhor
compreensao da relacdo entre o uso da canabis medicinal e a redugdo da ansiedade em doentes
psiquiatricos, identificando os principais estudos e suas conclusdes. Seguidamente apresentam-

se, de acordo com a evidéncia cientifica analisada, a contextualizagdo e regulamentacdo da
11



canabis medicinal, os mecanismos de a¢do da canabis medicinal no tratamento da ansiedade,
evidéncias clinicas e efeitos terapéuticos da canabis e os efeitos adversos da mesma, os seus
padrdes de utilizacdo e riscos associados & mesma, as consideragdes €ticas e sociais no que diz
respeito a canabis e a sua utilizacao e as perspetivas futuras e recomendacdes acerca da utilizagao.
Por tultimo apresenta-se o tema da canabis medicinal em Portugal. Segue-se a conclusdo e as

referéncias bibliograficas.
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2. ENQUADRAMENTO TEORICO

Este trabalho tem por objetivo realizar uma Scoping Review para identificar estudos existentes
sobre beneficios da administragdo de canabis no controlo da ansiedade em doentes com patologia
psiquiatrica. Tal como sugere Crippa et al., (2010, p. 63.), a canabis é um alvo promissor no que
diz respeito a novas intervencgdes terapéuticas em psiquiatria, pelo que, esta dissertagdo, incidira,
exatamente, em conhecer o que esta descrito sobre a eficacia e saber qual a necessidade de mais
investigacdo no ambito da utilizacdo da mesma no controlo da ansiedade em doentes com
patologia psiquiatrica, conhecer 0S impactos éticos e sociais da utilizacdo da canabis medicinal,
de forma a compreender de que forma estes influenciam a sua aceitagdo e regulamentacéo e,
também, analisar as diretrizes regulatdrias e as suas implicagdes praticas para a introducéo deste

tratamento no quotidiano clinico.

De acordo com Lobo (2014, p. 2.) a ansiedade caracteriza-se por uma preocupacao constante
e excessiva que se manifesta por um conjunto de sintomas quer fisicos quer psicologicos. Este
estado mental ¢ desencadeado por antecipagdo de algo que pode ser um ameaca direta ou potencial
e ¢ considerado patologico se originar incapacidade de um individuo funcionar, causando uma

série de impactos na vida do mesmo quer na vida familiar, social.

Ainda, de acordo com Lobo (2014, p. 2.) intimeros estudos demonstram que os disturbios
psiquiatricos constituem a principal causa de incapacidade dos individuos e uma das principais

causas de morbilidade no mundo, sendo a ansiedade o distarbio mais prevalente.

O relatorio Health At A Glance (2018, p. 22.), divulgado pela Organizagdo para a Cooperagdo
e Desenvolvimento Econdémico (OCDE), refere que 18,4% da populacdo portuguesa sofre de
doen¢a mental (figura 1), sendo Portugal, o 5° pais da Unido Europeia onde mais pessoas sdo
diagnosticadas com Ansiedade e Depressdo. Desta forma, devido ao aumento dos custos
relacionados com os problemas de saude fazem surge consequentemente um enorme aumento no
que diz respeito aos esfor¢os para promover uma boa saude mental o que fez com que, varios
paises europeus, tal como Portugal, tenham adotado politicas abrangentes para a prevengdo e

promocado da saude mental.

Devido a este aumento da prevaléncia de doengas mentais na populacdo em geral,
nomeadamente da ansiedade ha necessidade de implementar formas de tratamento e de atenuar

sintomatologia associada a esta patologia de maneira a melhorar a qualidade de vida dos doentes.
13
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Também, de acordo com Lobo (2014, p. 1 e 13) e, devido a este aumento exponencial e doengas
mentais, o consumo de farmacos ansioliticos, sedativos e hipnoticos intensificou-se ao longo das
ultimas décadas e, atualmente comegaram a realizar-se diversos estudos de investigacdo de
alternativas ao tratamento farmacologico para a ansiedade, nomeadamente, no que diz respeito a
utilizagdo de produtos a base de plantas devido ao facto de haver um maior aumento da procura

destes por parte dos doentes com maior literacia em satide em alternativa a farmacos de sintese.

Figura 1

Mais de uma em cada seis pessoas nos paises da Unido Europeia (EU) tem um problema de saude
mental. (Estimativas referentes a 2016).
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Nota. Retirado de OECD/EU (2018). Health at a Glance: Europe 2018: State of Health in the EU
Cycle, OECD Publishing, Paris. https://doi.org/10.1787/health _glance eur-2018-en -

Com o aumento do nimero de estudos de investigagdo realizados no ambito da utiliza¢ao de
plantas medicinais como coadjuvante no tratamento de diversas patologias surge um enorme

interesse na Cannabis sativa.

A Cannabis sativa, de acordo com Sousa & Baido (2021, p. 10.) é uma planta originaria da
Asia Central e tem uma enorme capacidade de se adaptar ao clima, ao tipo de solo e a altitude.

Esta planta, foi utilizada, durante inimeros anos como fonte de fibras e no fabrico de tecidos e,
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mais tarde para fins medicinais sendo utilizada para o alivio de sintomas caracteristicos de
doengas psiquiatricas, nomeadamente como hipndtico e tranquilizante no tratamento da

ansiedade.

Ainda de acordo com Sousa & Baido (2021, p. 7-14), a Canabis possui mais de 400
componentes, 60 deles denominados de canabinéides, onde o principal constituinte psicoativo €
o A9-tetrahidrocanabinol (A9-THC) que se encontra, maioritariamente nas folhas da planta.
Canabidiol (CBD), ¢ outro composto psicoativo da Cannabis sativa e, em conjunto, o THC e o
CDB constituem cerca de 40% das substancias ativas da planta e, encontra-se, maioritariamente

nas flores.

Segundo, Ribeiro (2014, p. 28.), a Cannabis sativa foi introduzida em 1799, na Europa,
ganhando impacto por parte da comunidade cientifica pelos seus efeitos sedativos e de alivio da
dor. Ja em 1839 foi publicado o primeiro artigo cientifico, pelo médico inglés William
O’Shaughnessy, sobre canabis em e os seus fins terapéuticos. Em 1844, O’Shaughnessy
introduziu a canabis na medicina ocidental e na farmacopeia do Reino Unido e, posteriormente,

dos Estados Unidos.

Ainda, de acordo com Ribeiro (2014, p. 28.), na década de 60, o aumento do consumo de
canabis para fins recreativos foi notorio, tanto nos Estados Unidos da América (EUA) como na
Europa, pelo que a utilizagdo da mesma entra em declinio quer a nivel social quer a nivel
medicinal devido a perda de apoio por parte dos médicos e da sociedade em geral. Assim, a
utilizagdo medicinal da canabis necessitava de ser aperfeicoada de forma a recuperar o seu
interesse clinico. Isto s6 ocorre na década de 90, com a descoberta dos recetores canabindides

endogenos que apontavam para novos usos terapéuticos da canabis.

O progressivo aumento da esperanga média de vida e a incidéncia de doencas prolongadas
conduziram, de acordo com Ribeiro (2014, p. 29-31), a um aumento significativo do niimero de
doentes interessado pela utilizacdo terapéutica da canabis devido ao facto dos canabinoides
possuirem um importante papel terapéutico no tratamento da sintomatologia associada a este tipo
de doencgas. Devido aos avangos tecnologicos, torna-se possivel a utilizagdo de canabindides na
medicina pois os recetores dos canabinodides detém um papel fundamental na homeostasia dos
sistemas bioldgicos, o que contribui para a aceitagdo do THC, CBD e dos seus analogos como

nova estratégia terapéutica.
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Ribeiro (2014, p. 31), refere ainda, que a Cannabis sativa tem um espectro de agdo bastante
eficaz, nomeadamente no que diz respeito aos seus efeitos ansioliticos para a ansiedade e
depressdo, analgésicos inclusivamente para a dor neuropatica, a sua acdo anticonvulsivante, a sua
atividade anti tumoral e anti-inflamatoria, a sua agdo antiemética e ao seu papel na diminuigo da
pressdo intraocular, na redugdo da producao de saliva e no relaxamento muscular para o alivio da

espasticidade.

Devido ao amplo espectro de acdo da Cannabis sativa, ja identificado e devido aos vérios
estudos analisados, de acordo com Zanellati (2021, p. 14.), os canabindides atuam em diversas
regides cerebrais especificas envolvidas na ansiedade. Este efeito ansiolitico verificou-se em
populagoes saudaveis e populagdes com transtornos da ansiedade. Apesar de se ter verificado uma
boa tolerancia e seguranca no que diz respeito a utilizagao de canabinoides é necessario promover
estudos com amostras mais significativas, doses definidas e a padronizagdo da metodologia
aplicada nos estudos de forma a obter resultados mais fidedignos e comprovar e assegurar a
qualidade, eficacia e seguranga do uso da Cannabis sativa no tratamento da ansiedade. Também,
Ribeiro (2014, p. 44.) evidencia a necessidade de realizar uma pesquisa mais abrangente acerca
da canabis, dos seus constituintes e mecanismo de agdo de forma a minimizar os efeitos colaterais

associados a sua utilizag@o e obter-se uma resposta terapéutica mais eficiente.

De acordo com Crippa et al., (2010, p. 59-62.), um estudo de grande relevancia realizado com
a associacdo farmacoldgica de CBD e A9-THC, evidencia o potencial antipsicotico do CBD e
demonstra que o CBD e o A9-THC apresentam efeitos clinicos antagonistas na ativagdo de
diversas areas cerebrais. O CBD previne a indugdo aguda de sintomas psicéticos induzidos pelo
A9-THC, o que demonstra que as pessoas que utilizam amostras de canabis que contém mais
CBD em adigdo ao A9-THC tém menor propensdo de apresentar sintomas psicoticos do que as

pessoas que utilizam amostras de canabis sem CBD.

Crippa et al., (2010, p. 59.), demonstra as possiveis indicagcdes da utilizacdo do CBD em
psiquiatria, havendo uma forte evidéncia da utilizagdo do CDB na esquizofrenia e uma evidéncia

modera da utilizacdo do mesmo em diversos tipos de psicose e ansiedade (figura 2).
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Figura 2

Possiveis indicagdes da utilizagdo do canabiol em Psiquiatria

Indicagao Grau de evidéncia
Psicose
Esquizofrenia +H+
Associada ao Parkinson ++
Induzida pela cannabis ++
Associada a epilepsia ?
Alto risco para psicose/prodrémicos ?
Ansiedade
Sauddaveis ++
Induzida pela cannabis ++
Transtorno de ansiedade social ++
Transtorno de estresse pas-traumatico ?

Transtorno do panico
Transtorno do humor
Transtorno afetivo (mania) -

Depressao +
Sindrome de abstinéncia

Cannabis ++
Heroina +
Tabaco ?
QOutras drogas ?
Distdrbios do sono

Insénia ++

+++ forte evidéncia (ensaios clinicos controlados em humanos)

++ moderada evidéncia (estudos controlados agudos e/ou ensaios
clinicos nédo controlados em humanos)

+ alguma evidéncia (estudos em animais)

- auséncia de evidéncia (estudo em humanos e/ou animais)

Nota. Retirado de Crippa, J. A. S., Zuardi, A. W. & Hallak, J. E. C. (2010). Uso terapéutico dos
canabinoides em  psiquiatria. Revista  Brasileira de  Psiquiatria, 32, 56-66.
https://www.scielo.br/j/tbp/a/SLIjJHfPvnpyKPQX79wbnztp/?format=pdf&lang=pt

Ja em relagdo ao A9-THC, Crippa et al., (2010, p. 62.) afirma que o mesmo tem iniimeros
beneficios no que diz respeito a depressdo uma vez que o mesmo, em determinadas quantidades,
induz a euforia: em doentes com esclerose multipla este canabinoide melhora o humor e,
consequentemente os sintomas depressivos. Contudo, pessoas vulneraveis a doses habituais de
canabis, quando utilizam doses mais altas podem desenvolver sintomas agudos e temporarios de
ansiedade induzida, muitas vezes semelhante a um ataque de panico. Assim, como a maioria dos
canabinoides os efeitos do A-9THC na ansiedade e no humor estdo dependentes da dose, sendo
as doses mais baixas associadas a propriedades ansioliticas, doses moderadas a propriedades

euforizantes ¢ doses mais elevadas a propriedades ansiogénicas.
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3. METODOLOGIA

Este trabalho constitui-se numa scoping review, para responder a uma questdo geral: qual o
estado da arte sobre a investigacdo dos potenciais beneficios da canabis medicinal no controlo da
ansiedade em pessoas com patologias psiquiatricas. Este estudo justifica-se porque a ansiedade é
uma preocupagdo significativa na saide mental, de acordo com varias fontes. Os doentes com
esta patologia enfrentam, diariamente, desafios adicionais no que diz respeito ao controlo da
sintomatologia. Por outro lado, considerando a crescente popularidade do uso terapéutico da
canabis ¢ a sua potencial eficacia no tratamento de diversas condigdes médicas, € pertinente

explorar o seu papel no controlo da ansiedade neste contexto.

E realizada uma revisdo do tipo scoping que tem como objetivo investigar a literatura
cientifica atual, de forma a analisar estudos que descrevam a relagdo entre o uso da canabis
medicinal e a redugdo da ansiedade em doentes psiquiatricos e fornecer uma visdo abrangente ¢
atualizada sobre os estudos e pesquisas realizados nesse ambito ¢ fornecendo insights para
pesquisas futuras uma vez que compreender os potenciais beneficios da canabis no controlo da
ansiedade pode ter implicagdes significativas na pratica clinica ¢ no desenvolvimento de

intervengOes terapéuticas mais eficazes.

Ao afirmar que existem varios modelos que promovem uma boa estratégia de pesquisa através
da formulacdo de uma questdo de investigacdo pertinente Sousa et al, (2018) da oportunidade a
construcdo de uma questdo de investigagdo segundo a mnemonica PCC, em que “P” significa
populagdo, “C” significa conceito e “C” € o contexto. Nesta revisdo, a populagdo ¢ composta por
adultos com patologia psiquiatrica, nomeadamente ansiedade, o conceito ¢ a canabis medicinal e
o contexto sdo os beneficios da mesma no controlo da ansiedade. O que se totalizou na questao

quais os “beneficios da canabis no controlo da ansiedade em doentes com patologia psiquiatrica?”’

A teoria de Dwan et al. (2008), identifica as seguintes etapas para a realizagdo de uma revisao
de literatura: identificagdo de um tema para revisdao; pesquisa ¢ leitura da literatura; analise e

sintese da leitura recolhida; discussdo dos resultados obtidos.

Os critérios de inclusdo (Tabela 1) limitaram os artigos que abordassem o tema a “canabis

medicinal” e os seus “beneficios”, com texto integral, artigos de natureza primaria ou secundaria
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datados entre 2012 e 2024, redigidos em lingua portuguesa ou inglesa para a populagio alvo com
idade superior a 18 anos. Como critérios de exclusdo foram definidos: estudos realizados em

pessoas de idade pediatrica.

Tabela 1- Definicdo dos critérios de inclusdo

Critérios de Inclusao

Populagio (“P”) Adultos, com idade igual ou superior a 18

anos, com patologia psiquiatrica (ansiedade).

Conceito (“C”) Canabis com fins medicinais

Contexto (“C”) Beneficios da candbis no controlo da
ansiedade.

Tipo de estudos Natureza primaria ou secundaria, qualitativos

ou quantitativos.

Idioma Portugués e Inglés

Data de publicagdo Entre janeiro de 2012 e agosto de 2024.

De modo a ser concretizada a pesquisa, utilizaram-se dois motores de busca, a PubMed ¢ a
Crochrane Library, no dia 25/02/2024, utilizando-se os operadores booleanos “OR” ¢ “AND”
para obter equacdes booleanas que resultem numa pesquisa de literatura adequada. A frases
booleanas construidas foram : ["cannabis" [MeSH Terms] AND ("pharmaceutical preparations"
[MeSH Terms] OR "Dietary supplements" [MeSH Terms]) AND "anxiety disorders" [MeSH
Terms] AND "humans" [MeSH Terms], na PubMed e "cannabis" AND "anxiety disorders" AND

"humans", na Crochrane Library.

Neste trabalho foram utilizadas as normas da sétima edi¢do da APA (American

Psychological Association) de modo a citar e referenciar respeitando as questdes éticas.

Para ilustrar a pesquisa efetuada e os resultados nela obtidos, ap6s aplicagdo de critérios

de inclusao e de exclusdo, foi elaborado um Prisma Flow Diagram (Figura 3), que se segue.
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Figura 3
Prisma Flow Diagram dos resultados da pesquisa
2 Artigos identificados na Artigos identificados na Pubmed
< Cochrane library
= — n=15
g n=81
[}
=
——) Retirados ap6s aplicados
critérios de selegdo
n=13
Retirados, pois, eram
——) duplicados
Q n=3
2
é ——) Retirados pois ndo se obtiveram os
artigos (impossibilidade de
Artigos para leitura pelo obtencdo dos mesmos)
titulo n=17
n=63
] Retirados apos leitura do titulo
. — (N&o respondiam ao tema)
=
< Artigos para leitura pelo n=41
::E» resumo
& _
E n=22
Retirados ap6s leitura do resumo
l — (Contetdo ndo pertinente)
n=4
Aurtigos para leitura integral
n=18 Retirados apos leitura integral
(Contelido ndo pertinente)
—— n=6
&
E
Q
R

Artigos incluidos para a
revisao

n=12

Nota. Este Prisma flow diagram procura ilustrar a identificagdo, andlise, elegibilidade e inclusdo dos artigos
selecionados para esta revisdo integrativa da literatura.
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Ap6s ter sido realizada uma primeira pesquisa, sem aplicagdo de nenhum critério de
inclusdo, em ambos os motores de busca, devolveram-se 96 resultados. Posteriormente a
aplicagdo dos critérios de inclusdo previamente descritos obtiveram-se 83 artigos, 3 deles
duplicados e 17 deles, ndo se conseguiram obter. Assim, apos esta fase, obtiveram-se 63 artigos.
Ap6s a leitura dos titulos destes artigos, 41 foram excluidos, por ndo corresponderam a populagio
estudada neste trabalho ou porque ndo respondiam a questdo de investigacdo proposta,
nomeadamente no que diz respeito ao tipo de patologia psiquiatrica estudada, que neste caso € a
ansiedade. A amostra bibliografica, passa entdo a 22 artigos. Apos a leitura do resumo desses
artigos, excluiram-se 4 por estes ndo estarem em conformidade com o objetivo da questdo de
pesquisa, que se baseia na utilizagdo da canabis para o controlo da ansiedade. Seguidamente e
finalmente apds a leitura na integra dos 18 artigos restantes excluiram-se 6 artigos devido a falta
de pertinéncia do conteido uma vez que os mesmos abordavam a utilizagdo de outras substancias,
concomitantemente com a canabis, restando 12 artigos. Assim, foram selecionados, no total, 12

artigos para esta scoping review.
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4. CORPO DA REVISAO

De acordo com objetivos de revisdo da literatura definidos, foi construida uma tabela (Tabela
1- Defini¢ao dos critérios de inclusdo), com o intuito de sintetizar a literatura que a constitui
ordenada alfabeticamente e codificada de modo a facilitar a sua referenciacgao.

Serdo explorados, seguidamente, o conteudo da evidéncia revista e ordenada através dos
seguintes temas: contextualizacdo e regulamentacdo da canabis medicinal; mecanismos de acdo
da canabis no tratamento da ansiedade; evidéncias clinicas e efeitos terapéuticos da mesma;
efeitos adversos da canabis; padrdes de utilizagdo da canabis e riscos associados; consideracdes
éticas e sociais no que diz respeito a candbis e a sua utilizagdo; perspetivas futuras e
recomendagdes acerca da utilizacdo da mesma e sera abordada também, o contexto da canabis
medicinal em Portugal. Dentro destes temas, apds analise cuidadosa da evidéncia cientifica
selecionada € possivel, também, explorar a analise inicial do Registo da Canabis Medicinal no
Reino Unido; identificagdo do potencial do canabidiol como um tratamento para distirbios de
ansiedade; identificagdo dos padrdes de utilizagdo da canabis em individuos que a utilizam para
sintomas médicos e a associacdo entre esses padrdes de uso e o desenvolvimento do Transtorno
do Uso de Canabis (TUC); identificagdo de medicamentos a base de canabis como nova
terapéutica para o tratamento do transtorno de ansiedade generalizada com base em modelos pré-
clinicos; desenvolvimento de uma base de evidéncias do mundo real para a utilizacdo da canabis
prescrita; identificagdo das expetativas relacionadas com os efeitos dos produtos de canabidiol
nos sintomas de ansiedade; validagdo da pontuagdo obtida num questionario de 7 itens por doentes
com transtorno de ansiedade generalizada que utilizam a canabis medicinal como tratamento;
utiliza¢do da canabis medicinal no tratamento de transtornos de ansiedade, evidenciando novas
pesquisas no que diz respeito a compreensdo dos efeitos do THC e do CBD na ansiedade; nos
padroes da utilizagdo da cannabis, antes da legalizagdo da canabis recreativa, tendo como foco
as diferencas entre utilizadores recreativos ¢ médicos da mesma, bem como as diferencas entre
os utilizadores exclusivamente médicos e os que consomem candbis para fins médicos e
recreativos; canabis medicinal ¢ ndo medicinal, focando-se nos seus efeitos terapéuticos,
nomeadamente em transtornos psiquiatricos, dor cronica, cancro ¢ epilepsia e importancia da
regulamentacdo e do controlo de qualidade na produgdo e distribui¢ao de produtos que contenham
candbis medicinal para garantir a seguranca e eficacia do tratamento, com recurso a estes
produtos; no papel da canabis no tratamento da ansiedade, evidenciando novas pesquisas
relacionadas a utilizacdo da canabis no tratamento de transtornos de ansiedade e a analise dos
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resultados clinicos da terapia com canabis medicinal no tratamento do transtorno de ansiedade
generalizada, demonstrando as mudangas na qualidade de vida relacionada a satide e na seguranca

clinica apds a terapia com canabis medicinal para esse transtorno especifico (Tabela-2).
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Titulo do artigo

Referéncia

Assunto

Objetivos

Metodologia

Conclusoes

An initial analysis
of the UK Medical
Cannabis Registry:
Outcomes analysis
of first 129 patients
— Uma analise
inicial do Registo
Meédico de Canabis
no Reino Unido:
analise dos
resultados dos
primeiros 129
doentes.

Erridge, S., Salazar, O., Kawka,
M., Holvey, C., Coomber, R.,
Usmani, A., Sajad, M., Beri, S.,
Hoare, J., Khan, S., Weatherall,
M. W., Platt, M., Rucker, J. J.
& Sodergren, M. H. (2021). An
initial analysis of the UK
Medical Cannabis Registry:
Outcomes analysis of first 129
patients.
Neuropsychopharmacology
Reports ;41:362-370. DOL:

10.1002/npr2.12183

Este artigo baseia-se
numa analise inicial do
Registo da Canabis
Medicinal no Reino
Unido, analisando os
resultados dos primeiros
129 doentes.

Analisar os resultados
iniciais dos primeiros
doentes com prescrigdes
médicas de produtos a
base da canabis, no
Reino Unido, no que diz
respeito aos efeitos na
sua qualidade de vida
relacionada a saude e
seguranga clinica. Os
principais objetivos
incluiram avaliar a
mudanga nas medidas
de resultados relatadas
pelos doentes, como
EQ-5D-5L, General
Anxiety Disorder-7
(GAD-7) e Single-Item
Sleep Quality Scale
(SQS), apos 1 e 3 meses
do inicio do tratamento.
O objetivo secundario
foi avaliar a incidéncia
de eventos adversos
associados ao
tratamento com
produtos a base de
canabis

Recurso a 3 escalas para
avaliar os efeitos na qualidade
de vida relacionada a saide,
dos doentes.

Recurso ao teste T pareado ou
Wilcoxon para analise
estatistica de forma a avaliar
as mudangas nas medidas de
resultados em doentes
tratados com produtos a base
de cannabis, ap6s 1 e 3 meses.

Conclui-se que a terapia com produtos a
base de canabis pode estar associada a
uma melhoria nos resultados da
qualidade de vida relacionada a saude,
conforme relatado pelos doentes. Além
disso, os produtos a base de canabis
demonstraram ser relativamente seguros
a curto e médio prazo. Contudo este
estudo foi limitado uma vez que ndo
incluiu um grupo de controlo placebo ou
um grupo de comparagao ativo, pelo que
s30 necessarias mais pesquisas para
validar esses resultados.

Cannabidiol as a
Potential Treatment
for Anxiety
Disorders —

Blessing, E., M., Steenkamp,

M. M., Manzanares, J. &
Marmar, C. R. (2015).
Cannabidiol as a Potential

O artigo evidéncia o
potencial do canabidiol
como um tratamento para
distarbios de ansiedade. O

Analisar evidéncias pré-
clinicas, estudos
experimentais em
humanos e estudos

Revisao de estudos pré-
clinicos e clinicos sobre a
utilizagdo do canabidiol no
tratamento de distarbios

Conclui-se que a utilizagdo do CBD na
redug@o de comportamentos de ansiedade
relevantes para multiplos disturbios é
eficaz, nomeadamente no transtorno de
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Canabidiol como
tratamento potencial
para transtornos de
ansiedade

Treatment for Anxiety
Disorders. Neurotherapeutics.
12:825-836. DOI
10.1007/s13311-015-0387-1

artigo destaca os efeitos
ansioliticos, antipanico e
anticonvulsivo do CBD,
bem como o seu potencial
para melhorar a extingéo
de memorias de medo.

clinicos acerca do uso
do CBD no tratamento
de disturbios
psiquiatricos,
nomeadamente em
distarbios de ansiedade.

psiquiatricos, nomeadamente
em disturbios de ansiedade.

stress pos-traumatico, transtorno de
ansiedade generalizada, transtorno do
panico, transtorno obsessivo-compulsivo
e transtorno de ansiedade social. Conclui-
se, também, que as ag¢des ansioliticas do
CBD parecem depender dos recetores
CB1 e 5-HT1A em varias regides
cerebrais. As descobertas experimentais
em humanos apoiam as descobertas pré-
clinicas e sugerem uma que o CBD nao
possui efeitos ansiogénicos, possui
efeitos sedativos minimos e um excelente
perfil de seguranca. No entanto, a
maioria das descobertas pré-clinicas e
humanas envolve a administragdo aguda
de CBD em individuos saudaveis pelo
que sdo necessarios mais estudos para se
estabelecerem conclusdes acerca de uma
administragdo cronica de CBD. Assim, o
artigo enfatiza o potencial valor e a
necessidade de estudos adicionais do
CBD no tratamento de distirbios de
ansiedade.

Cannabis use for
medical symptoms:
Patterns over the
first year of use —
Utilizagao da
canabis para
sintomas médicos:
padrdes ao longo do
primeiro ano de uso

Gilman, J. M., Potter, K.,
Schuster, R. M., Hoeppner, B.
B. & Evins, A., E. (2023).
Cannabis use for medical
symptoms: Patterns over the
first year of use. Addictive
behaviors. 144.
https://doi.org/10.1016/j.addbeh
.2023.107719

Este artigo evidencia os
padrdes de utilizagdo da
canabis em individuos
que a utilizam para
sintomas médicos ao
longo do primeiro ano de
utilizagdo. O estudo avalia
a associagdo entre esses
padrdes de uso e o
desenvolvimento do
Transtorno do Uso de
Canabis.

Avaliar os padrdes de
utilizagdo da canabis, ao
longo do primeiro ano,
em individuos que a
utilizam para sintomas
médicos, € determinar
se esses padrdes de
utilizagdo estdo
associados ao
desenvolvimento do
TUC e identificar se o
método de utiliza¢do da

A metodologia utilizada no
estudo envolveu a realizagdo
de um estudo longitudinal de
9 meses apOs um ensaio
clinico de 12 semanas, com
149 adultos, que utilizavam a
canabis para a insonia, dor,

humor deprimido e ansiedade.

Os participantes foram
recrutados através de
publicidade e avaliados no
inicio do estudo, ap6s 2

Conclui-se que a maioria dos individuos
que utilizam canabis para sintomas
médicos mantém um padrdo estavel de
uso ao longo do primeiro ano. No
entanto, o aumento do uso pode
representar um padrio prejudicial para os
seus utilizadores. O estudo identificou
cinco trajetorias distintas da utilizagdo da
canabis: com 13% dos participantes que
cumprem os critérios diagnosticos para o
TUC ao final de 12 meses.
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canabis esta relacionado
ao desenvolvimento do
TUC.

semanas ¢ mensalmente
durante 12 meses apos o
inicio do uso da canabis. A
frequéncia de utilizagdo da
mesma foi registada
mensalmente, € os
participantes foram
categorizados consoante a sua
utilizagdo.

Para além disso, a presenga de
TUC foi avaliada 12 meses
apos o inicio do estudo. Os
participantes foram
questionados sobre o seu
método de utiliza¢do da
canabis. A analise dos dados
foi realizada recorrendo a
modelos de regressdo ordinal
multinivel e testes estatisticos
de forma a avaliar a
associagdo entre os padrdes
de utilizacdo da canabis e o
desenvolvimento de TUC.
Foram, também, realizadas
comparagdes entre os
diferentes métodos de
utilizagdo da canabis ¢ a
probabilidade de desenvolver
TUC.

Apenas o padrio de utilizagao crescente
de canabis foi significativamente
associado a taxas mais elevadas de TUC.
Conclui-se, também, que o método de
utilizagdo da canabis ndo esta associado
ao desenvolvimento de TUC.

Clinical outcome
data of anxiety
patients treated with
cannabis- based
medical products in
the United

Rifkin-Zybutz, R., Erridge, S.,
Holvey, C., Coomber, R.,
Gaffney, J., Lawn, W. ... &
Sodergren, M. H. (2023).
Clinical outcome data

of anxiety patients treated

O artigo baseia-se na
identificacao de
medicamentos a base de
canabis como nova
terapéutica para o
tratamento do transtorno

Avaliar resultados
clinicos de doentes com
ansiedade tratados com
flores secas,
preparagdes a base de
6leo ou uma

302 doentes com transtorno
de ansiedade generalizada
realizaram questionarios de
transtorno de ansiedade
generalizada no 1°, 3% e 6°
meses ¢ os resultados dos

Conclui-se que a prescrigdo de
medicamentos a base de canabis em
doentes com transtorno de ansiedade esta
associada a melhorias clinicamente
significativas na ansiedade, com um
perfil de seguranca aceitavel.
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Kingdom: a cohort
study from the UK
Medical Cannabis
Registry. — Dados
de resultados
clinicos de doentes
com ansiedade
tratados com
medicamentos a
base de canabis no
Reino Unido: um
estudo de coorte do
UK Medical
Cannabis Registry

with cannabis-based medicinal
products in the United
Kingdom: a cohort study

from the UK Medical Cannabis
Registry. Psychopharmacology,
240, 1735-1745.
https://doi.org/10.1007/s00213-
023-06399-3

de ansiedade generalizada
com base em modelos
pré-clinicos. O artigo
menciona haver escassez
de evidéncias de alta
qualidade no que diz
respeito a sua eficécia e
seguranga.

combinagdo de
medicamentos a base de
canabis e esses.

mesmos foram comparados
ao valor basal. Os doentes
realizaram, também,
questionarios de escala de
qualidade do sono de item
unico e indice de qualidade de
vida relacionada a saude nos
mesmos momentos.
Avaliaram-se os efeitos
adversos.

Conclui-se que sdo necessarios ensaios
randomizados como proximo passo para
investigar a eficacia dos medicamentos a
base de canabis.

Developing

a real-world
evidence base

for prescribed
cannabis

in the United
Kingdom:
preliminary fadings
from Project
Twenty2] —
Desenvolver uma
base de evidéncias
do mundo real para
a canabis prescrita
no Reino Unido:
resultados
preliminares do
Projeto Twenty21

Sakal, C., Lynskey, M., Schlag,
A. K. & Nutt, D. J. (2021).
Developing a real-world
evidence base for prescribed
cannabis in the United
Kingdom: preliminary fndings
from Project Twenty21.
Psychopharmacology.
https://doi.org/10.1007/s00213-
021-05855-2

O artigo baseia-se no
desenvolvimento de uma
base de evidéncias do
mundo real para a
utilizagdo da canabis
prescrita, evidenciando a
ética envolvida no projeto
e as analises estatisticas
realizadas.

Desenvolver uma base
de evidéncias do mundo
real para a utilizagdo da
canabis prescrita.

A metodologia utilizada
inclui a inscrigdo de doentes
com diversas condigdes de
saude registadas, onde seréo
avaliados quanto a sua saude,
qualidade de vida e uso de
medicamentos a base de
canabis. O estudo é
conduzido em clinicas e
recorre a questionarios
padronizados para avaliar a
satde dos doentes. Trata-se
de um estudo descritivo e ndo
inclui estatisticas inferenciais.

Conclui-se que os doentes que utilizam
canabis medicinal prescrita estdo, de
forma geral, com problemas de satde
moderados e graves e tém uma qualidade
de vida substancialmente menor do que a
populacdo em geral, tal como é
evidenciado pelos resultados do
questionario EQ-5D-5L. Para além disso,
o estudo destaca, também, a necessidade
de mais pesquisas para entender os
beneficios e riscos da utilizagao da
canabis medicinal prescrita.
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Expectancies about
the effects of
cannabidiol
products on anxiety
symptoms —
Expetativas sobre os
efeitos dos produtos
de canabidiol nos
sintomas de

Altman, B., Mian, M. N., Ueno,
L. F. & Earleywine, M. (2023).
Expectancies about the effects
of cannabidiol products on
anxiety symptoms. Journal of
substance use, 28 (1), 46-52.
https://doi.org/10.1080/1465989
1.2021.2006341

O artigo baseia-se nas
expetativas relacionadas
com os efeitos dos
produtos de canabidiol
nos sintomas de
ansiedade. O estudo
investiga as expetativas
que os participantes
detém quanto a utilizagao
de CBD em relagdo a sua
eficacia na redugdo dos
sintomas de ansiedade e,

Investigar as
expetativas dos
individuos acerca dos
efeitos do canabidiol
nos sintomas de
ansiedade, evidenciando
de que forma é que
essas expetativas
influenciam o uso do
CBD ¢ de que forma ¢
que estas se relacionam
com os niveis de
ansiedade percebidos
pelos seus utilizadores.
Para além disso, o
artigo ¢ como objetivo

A metodologia utilizada
inclui dados de uma amostra
de 455 adultos que utilizam
CBD, recrutados da
plataforma Amazon's MTurk e
de um grupo do Reddit sobre
CBD. Os participantes
forneceram informacgdes sobre
suas expetativas em relagao
aos efeitos ansioliticos do
CBD, sintomas de ansiedade,
uso de canabis e dados
demograficos.

Realizaram-se analises
descritivas, testes estatisticos
como para investigar as
relagdes entre as variaveis

Conclui-se que os participantes
apresentaram expetativas positivas em
relagdo ao potencial ansiolitico do CBD.
Os resultados sugerem que as pessoas
que relataram niveis mais altos de
ansiedade também tinham expetativas
elevadas relativamente aos efeitos
ansioliticos do CBD, indicando uma
possivel relagdo entre a gravidade da
ansiedade e as expetativas de alivio por
meio do CBD. Para além disso,
observou-se que o consumo de CBD
diminuiu com o aumento da idade dos
participantes. Contudo demonstrou pouca

ansiedade de que forma é que essas explorar a relagdo entre | estudadas, como uso de CBD, L o
. . . . . variagdo com outras variaveis
expetativas se relacionam | a ansiedade, as sintomas de ansiedade, , .
o . . demograficas. Essas descobertas apoiam
com os niveis de expetativas dos expetativas sobre o CBD e o . o
. . T s , a realizacdo de ensaios clinicos
ansiedade percebidos individuos acerca dos caracteristicas demograficas . .
e . o . controlados por placebo para investigar o
pelos participantes. efeitos ansioliticos do com recurso a subescala de CBD como um ansiolitico eficaz
CBD e o uso de CBD, ansiedade das Escalas de ’
bem como identificar Depressao Ansiedade Stress
possiveis preditores (DASS) para avaliar os
dessas expetativas. sintomas de ansiedade dos
participantes.
Generalized Lee, C., Round, J.M., Hanlon, | O artigo baseia-se na Avaliar o efeito da Este estudo ¢ considerado um | Conclui-se que se obteve uma

Anxiety Disorder 7-
Item (GAD-7)
Scores in Medically
Authorized
Cannabis
Patients—Ontario
and Alberta,

J. G., Hyshka, E., Dyck, J. R.B
& Eurich, D. T. (2022).
Generalized Anxiety Disorder
7-Item (GAD-7) Scores in
Medically Authorized Cannabis
Patients—Ontario and Alberta,
Canada. The Canadian Journal

avalia¢@o da pontuacdo
obtida num questionario
de 7 itens por doentes
com transtorno de
ansiedade generalizada
que utilizam a canabis
medicinal como

canabis medicinal, entre
2014 €2019, em
Ontario e Alberta, no
Canada, em doentes
adultos com transtorno
de ansiedade
generalizada (GAD-7),

estudo de coorte
observacional de adultos
clinicamente autorizados a
utilizar a canabis medicinal
para o tratamento do
transtorno de ansiedade
generalizada, em Ontério e

diminuigdo estatisticamente significativa
nas pontuagdes do questionario de 7
itens, ao longo do tempo, especialmente
no periodo de 6 a 12 meses. No entanto,
essa alteragdo ndo atingiu o limiar para
ser considerada clinicamente
significativa. Assim, o estudo ndo
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Canada. —
Pontuagdes de 7
itens do Transtorno
de Ansiedade
Generalizada
(GAD-7) em
doentes que
consomem canabis
medicamente
autorizada - Ontario
e Alberta, Canada.

of Psychiartry, 67 (6), 470-480.
https://doi.org/10.1177/0706743
7211043393

tratamento, autorizado
clinicamente em Ontario e
Alberta, Canada. O estudo
analisa a relagdo entre o
uso de canabis e a
ansiedade em doentes que
utilizam a substancia para
fins medicinais.

através da analise das
pontuacdes obtidas,
pelos mesmos, no
questionario de 7 itens.

Este estudo tem como
principal objetivo,
compreender de que
forma ¢é que a utilizagdo
da canabis medicinal
pode influenciar as
pontuacdes obtidas, no
questionario de 7 itens,
pelos doentes
autorizados a utiliza-la
para tratamento médico

Alberta, no Canada. O GAD-
7 foi efetuado, pelos doentes,
no momento da primeira
visita a clinica e,
posteriormente, durante o
periodo de acompanhamento
de até 3,2 anos. As alteragdes
gerais obtidas nas pontuacdes
foram categorizadas como:
sem alterag@o (<1 ponto);
melhoria; ou piorando, com o
tempo. O estudo analisou as
pontuagdes de 37.303
doentes, que tiveram as
pontuagdes iniciais registadas
e 5.075 (13,6%) doentes que
tiveram pontuagdes de
acompanhamento
subsequentes registadas.

detetou melhorias nem agravamento
clinico dos doentes clinicamente
autorizados ao consumo de canabis.
Assim, o estudo destaca a necessidade de
futuros ensaios clinicos, bem
controlados, de forma a determinar,
completamente, os riscos e/ou beneficios
associados a utiliza¢do da canabis
medicinal como tratamento para
condi¢Oes de ansiedade.

Medicinal cannabis
for the treatment of
anxiety disorders. —
Canabis medicinal
para o tratamento de
transtornos de
ansiedade.

Berger, M., Amminger, G.P. &
McGregor, 1.S. (2022).
Medicinal cannabis for the
treatment of anxiety disorders.
Australian Journal of General
Practice, 51 (8), 586-592. doi:
10.31128/AJGP-04-21-5936.

O artigo baseia-se na
utilizagdo da canébis
medicinal no tratamento
de transtornos de
ansiedade, evidenciando
novas pesquisas no que
diz respeito a
compreensdo dos efeitos
do THC e do CBD na
ansiedade, bem como as
tendéncias atuais da sua
prescrigao.

Evidenciar avangos
recentes no que diz
respeito a compreensiao
da utiliza¢do da canabis
medicinal no tratamento
da ansiedade e a
prescricao da mesma
bem como a
identificag@o dos efeitos
dos seus principais
constituintes e alertar
para a falta de evidéncia
cientifica robusta neste
ambito.

Revisdo sistematica da
literatura.

Conclui-se que as prescri¢des de
produtos a base de canabis medicinal,
para o tratamento de transtornos de
ansiedade, tém vindo a aumentar apesar
da falta de evidéncia cientifica que
suporte que os beneficios dos
componentes da mesma. Conclui-se,
também, apos a leitura deste artigo, que é
necessario ter cuidado com a prescri¢ao
destes produtos e que é recomendado
iniciar o tratamento com doses mais
baixas e ir aumentando gradualmente.
Por tltimo, o artigo, demonstra a
necessidade de realizar mais pesquisas
para avaliar a seguranca ¢ eficacia da
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utilizagdo de canabis medicinal no
tratamento da ansiedade.

Overlapping
patterns of
recreational and
medical cannabis
use in a large
community sample
of cannabis users. —
Padrdes sobrepostos
da utilizacdo
recreativa e
medicinal da
canabis, numa
grande amostra
comunitaria de
utilizadores de
canabis.

Turna, J., Balodis, 1., Munn, C.,
Ameringen, M. V., Busse, J., &
MacKillop, J. (2020).
Overlapping patterns of
recreational and medical
cannabis use in a large
community sample of cannabis
users.

Comprehensive Psychiatry,
102, 1-9.
https://doi.org/10.1016/j.compp
sych.2020.152188

O artigo baseia-se nos
padrdes da utilizagdo da
candbis, numa grande
amostra comunitaria de
utilizadores da mesma em
Ontario, no Canada, antes
da legalizag@o da canabis
recreativa, tendo como
foco as diferengas entre
utilizadores recreativos e
médicos da mesma, bem
como as diferengas entre
os utilizadores
exclusivamente médicos e
0s que consomem canabis
para fins médicos e
recreativos. Este estudo
menciona, também quais
os sintomas psiquiatricos
associados a utilizacdo de
candbis.

Caracterizar os padrdes
de utiliza¢do da canabis
(para fins recreativos
e/ou medicinais), numa
grande amostra de
utilizadores de canabis,
adultos, no Canada,
antes da legalizacdo da
mesma e identificar a
evolucdo dos padrdes de
utilizagdo da canabis até
a sua legalizagao.

709 utilizadores de canabis de
uma comunidade do Canada,
com uma idade média de
30,19 anos e uma propor¢ao
de 55,01% de mulheres. Os
participantes foram divididos
com base nos fins que
consomem canabis
(recreativo/medicinal).

A colheita de dados foi
realizada antes da legalizagao
da canabis no Canada. A
analise utilizou medidas de
autorrelato e nao teve
biomarcadores colaterais ou
testes comportamentais. O
desenho do estudo foi
transversal.

Conclui-se que existem inimeras
diferengas nos padrdes e preferéncias de
consumo de candbis entre utilizadores
recreativos € médicos, € mesmo entre
utilizadores apenas para fins médicos.
Este artigo, destaca, também, a
importancia de considerar os individuos
com dupla motivagdo, ou seja, que
utilizam a candbis para fins de reforco
positivo e negativo, como uma
subpopulagdo que necessitam de especial
aten¢do O estudo demonstra, também, a
necessidade de novas pesquisas que
investiguem o impacto da legalizagdo no
consumo recreativo e medicinal da
canabis, incluindo os efeitos da
legalizagdo nas taxas de autorizagdo
médica, nas indica¢des de consumo, nos
padrdes de consumo e nos métodos de
distribuicdo e tipos de compostos de
canabis utilizados.

The Construct of
Medical and Non-
Medical
Marijuana—
Critical Review. —

Silczuk, A., Smutek, D.,
Kotodziej, M., & Gujska, J.
(2022). The Construct of
Medical and Non-Medical
Marijuana—Critical Review.

Esta revisdo critica da
literatura baseia-se na
canabis medicinal e ndo
medicinal, focando-se nos
seus efeitos terapéuticos,

Sintetizar e analisar
criticamente as
evidéncias cientificas
sobre 0s usos
terapéuticos dos

Revisdo critica da literatura.

Conclui-se que, embora os canabinoides
parecam possuir propriedades medicinais
benéficas para a satide, as utilizagdes
médicas dos canabinoides permanecem
largamente inexploradas devido a
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A construgdo da
canabis medicinal e
nao medicinal —
revisdo critica.

International Journal of
Environmental Research and
Public Health, 19 (5), 1-18.
https://doi.org/10.3390/ijerph19
052769

nomeadamente em
transtornos psiquiatricos,
dor croénica, cancro e
epilepsia. Este artigo,
evidencia, também, a
importancia da
regulamentagdo e do
controlo de qualidade na
produgéo e distribuigdo de
produtos de que
contenham canabis
medicinal para garantir a
seguranga ¢ eficacia do
tratamento, com recurso a
estes produtos.

canabindides no ambito
da psiquiatria,
traumatico, avaliar a
credibilidade das
potenciais aplicagdes
terapéuticas da canabis,
identificar as limita¢Ges
dos estudos analisados,
incluindo tamanhos de
amostra escassos € nao
representativos,
metodologias
imprecisamente
rigorosas e deficiéncias
de acompanhamento e,
por ultimo, destacar a
importancia da
regulamentacéo e
controlo de qualidade
na produgdo e
distribui¢do de produtos
que contenham candbis
medicinal para garantir
a seguranga e eficacia
do tratamento, com
recurso a estes

escassez de estudos validas, fiaveis e
empiricas realizados nesse ambito.
Conclui-se, também que a maioria dos
artigos apresentam iniimeros beneficios
no que diz respeito a utilizagdo da
canabis medicinal. Contudo, esses artigos
ndo englobam a seguranga da sua
utilizagdo bem como os riscos da sua
utilizagdo. Verifica-se, também, a
necessidade de realizar mais pesquisas
rigorosas e bem controladas para avaliar
os efeitos terapéuticos da canabis
medicinal e a importancia da
regulamentagdo e controlo de qualidade
na produgdo e distribui¢do destes
produtos.

produtos.
The role of Ameringen, M. V., Zhang, J., Este artigo baseia-se no Evidenciar as . ~ . A
- . o N Conclui-se que ndo existem evidéncias
cannabis in treating | Patterson, B. & Turna, J. papel da canabis no atualizagdes

anxiety: an update.
— O papel da
canabis no
tratamento da
ansiedade: uma
atualizag@o.

(2019). The role of cannabis in
treating anxiety: an update.
Current Opinion in Psychiatry,
33, 1-7.
doi:10.1097/YC0O.00000000000
00566

tratamento da ansiedade,
evidenciando novas
pesquisas relacionadas
com a utilizagdo da
canabis no tratamento de
transtornos de ansiedade.

relativamente as
pesquisas relacionadas a
utilizagdo da canabis no
tratamento da
ansiedade, avaliar a
contribui¢do dos

Revisdo sistematica da
literatura.

suficientes para tirar conclusdes solidas
acerca da eficécia e seguranca da
utilizagdo da canabis, que os estudos
realizados em modelos animais sdo
promissores embora 0s mecanismos por
de tras dos efeitos ansioliticos do CBD,
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Esta revisdo demonstra a
ambiguidade e as
limitagdes das evidéncias
atuais relativamente a este
tema, destacando a
necessidade de realizar
mais pesquisas de alta
qualidade de forma a
compreender melhor a
eficacia e a seguranga da
canabis no tratamento da
ansiedade.

estudos em modelos
animais, amostras
clinicas e ndo clinicas e
estudos de inquérito
para a compreensao
atual do papel da
canabis no tratamento
da ansiedade e destacar
as limitagdes e
ambiguidades das
evidéncias atuais acerca
da eficacia e seguranga
da canabis no
tratamento da ansiedade
bem como a
necessidade de mais
pesquisas de alta
qualidade para
compreender melhor a
eficécia e seguranca da
canabis no tratamento
da ansiedade.

THC e outros agonistas do CB1R ainda
ndo sdo bem compreendidos.
Conclui-se, também, que as evidéncias
atuais sdo ambiguas e limitadas, pois
possuem inumeras falhas significativas
na metodologia dos ensaios clinicos
existentes e amostras mal caracterizadas,
sendo necessario realizar mais ensaios
clinicos de alta qualidade de forma a
compreender melhor a eficacia e a
seguranga da canabis no tratamento da
ansiedade.

UK Medical
Cannabis Registry:
an analysis of
clinical outcomes of
medicinal cannabis
therapy for
generalized anxiety
disorder. — Registo
da Canabis Médica
no Reino Unido:
uma analise dos
resultados clinicos
da terapia com

Ergisi, M., Erridge, S., Harris,
M., Kawka, M., Nimalan, D.,
Salazar, O. ... & Sodergren, M.
H. (2022). UK Medical
Cannabis Registry: an analysis
of clinical outcomes of
medicinal cannabis therapy for
generalized anxiety disorder.
Expert review of clinical
pharmacology, 15 (4), 487-495.
https://doi.org/10.1080/1751243
3.2022.2020640

Este artigo evidencia a
analise dos resultados
clinicos da terapia com
canabis medicinal no
tratamento do transtorno
de ansiedade
generalizada,
demonstrando as
mudangas na qualidade de
vida relacionada a saude e
na seguranga clinica ap6s
a terapia com canabis

Demonstrar as
mudangas na qualidade
de vida relacionada a
satide e na seguranga
clinica apds a terapia
com canabis medicinal
no tratamento do
transtorno de ansiedade
generalizada,
fornecendo insights
acerca dos efeitos
terapéuticos e da
seguranca dessa

Recurso a varios casos do UK
Medical Cannabis Registry,
analisando mudancas desde o
inicio das medidas até aos
resultados relatados pelos
doentes através da Escala de
Transtorno de Ansiedade
Geral (medida de qualidade
de vida relacionada a saude) e
através da Escala de
Qualidade do Sono, no 1°, 3°
e 6° meses.

Conclui-se que a terapia com canabis
medicinal pode estar associada a
melhorias estatisticamente significativas
na qualidade de vida relacionada a satde
em doentes. Contudo séo necessarios
estudos mais robustos para comprovar
esta melhoria. O artigo, conclui, também
que existe uma taxa bastante baixa no
que diz respeito a incidéncia de eventos
adversos graves ou incapacitantes
associados ao tratamento com canabis
medicinal por até 6 meses.
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canabis medicinal
para transtorno de
ansiedade
generalizada.

medicinal para esse
transtorno especifico.

abordagem de
tratamento.
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4.1. Contextualizacdo e Regulamentacio da Canabis Medicinal
A contextualizacdo e regulamentacdo da candbis medicinal representa uma evolucao
significativa na abordagem global a saude e bem-estar. A canabis tem sido, entdo, um objeto de
estudo devido as suas potenciais propriedades terapéuticas. Contudo a candbis sempre esteve
associada a uma utilizacdo recreativa e a um certo estigma. Nos tltimos anos, inlimeras pesquisas
cientificas t€ém revelado o potencial medicinal da candbis e, por isso, muitos paises tém revisto as
suas politicas e regulamentagdes de forma a permitir o acesso seguro e legal aos produtos de

canabis para o uso terapéutico.

A contextualizacdo adequada da canabis medicinal envolve considerar o seu historico
cultural, cientifico e legal, além de reconhecer os desafios e as oportunidades associadas a sua
implementagdo. A regulamentagdo cuidadosa ¢ essencial para garantir a qualidade, seguranga e
eficacia dos produtos de canabis medicinal e, ainda, abordar as preocupagdes relacionadas ao uso
indevido da mesma. Ao estabelecer politicas informadas e baseadas na evidéncia, os governos
podem promover o acesso equitativo a canabis medicinal e, simultaneamente, garantir a satde

publica e apoiar o desenvolvimento de uma industria responsavel e sustentavel.

De acordo com Sakal et al. (2021), a legaliza¢do da canabis medicinal, deu-se em
novembro de 2018, no Reino Unido. Esta legalizacdo limitou o acesso dos doentes a medicagao,
tanto no ambito do Servigo Nacional de Satde (SNS) como através de prescri¢des privadas, uma
vez que, apesar da canabis medicinal passar a ser legal no Reino Unido poucos doentes, com
determinadas caracteristicas, t€ém acesso ao tratamento com produtos a base da mesma. Embora
a canabis medicinal possa ser prescrita para qualquer condicdo no Reino Unido, apenas
especialistas estdo autorizados a iniciar o tratamento e poucos prescritores se sentem confortaveis
em prescrever para além das recomendagdes do National Institute for Health and Care Excellence
(NICE) devido a preocupagdes relacionadas com os seguros de satide dos doentes e a percegéo de

falta de evidéncias clinicas neste ambito.

De acordo com Berger et al. (2022), a ansiedade ¢ a segunda razdo mais comum para a
prescri¢ao de produtos de canabis medicinal na Australia e destaca o aumento das aprovagdes do
Esquema de Acesso Especial da Administragdo de Bens Terapéuticos ("Therapeutic Goods
Administration (TGA) Special Access Scheme™) para produtos a base de canabis medicinal,
incluindo aqueles destinados ao tratamento da ansiedade e transtorno de stress pos-traumatico.

Berger et al. (2022) evidéncia a prevaléncia da utilizag¢ao da canabis medicinal na Australia, tanto
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por vias legais como ilegais, ¢ a necessidade dos prescritores considerarem os riscos € 0s

beneficios ao recomendar a canabis medicinal no tratamento dos transtornos de ansiedade.

Turna et al. (2020) também aborda a contextualizacdo e a regulamentacdo da candbis,
mas no Canada, mencionando que a utilizacdo da canabis medicinal esta, ai disponivel desde
2001, com mudangas legislativas subsequentes para aumentar o acesso a mesma. Estes autores,
mencionam que em outubro de 2018, a Lei da Candbis permitiu a legalizagdo da candbis recreativa
em todo o pais, tornando o Canada o segundo pais do mundo, ap6s o Uruguai, o primeiro a fazé-
lo. Assim, estas mudangas regulamentares significativas sdo destacadas como um ponto
importante para entender os padrdes de utilizagdo da canabis e tornar este assunto uma prioridade

de saude publica.

Também Silczuk et al. (2022) aborda a contextualizagdo e a regulamentagdo da canabis
medicinal, descrevendo o aumento da sua utilizacdo, as suas aplicacdes terap€uticas os seus
beneficios. Silczuk et al. (2022) descreve a falta de consenso terminoldgico e a confusdo que
existe em torno dos termos utilizados para descrever a canabis medicinal e evidencia que o "caos
terminoldgico”, dificulta a comunicacdo eficaz entre pesquisadores, profissionais de satde e
legisladores, havendo, assim, necessidade de diferenciar claramente a canabis medicinal da
canabis recreativa ou ndo medicinal, para que a regulamentagdo e o uso destas substincias sejam
abordados de maneira distinta devido as suas diferentes finalidades e potenciais impactos na saude
publica. No que diz respeito a regulamentacdo da candbis medicinal, este artigo aponta para a
importancia de estabelecer diretrizes claras, baseadas na evidéncia de forma a garantir o uso
seguro e eficaz da mesma na pratica clinica o que inclui a realizagdo de estudos clinicos robustos
para avaliar a eficacia e seguranga da canabis medicinal, bem como a definicdo de padrdes de

qualidade e dosagem para garantir uma utilizagdo adequada.

Assim, os artigos de Sakal et al. (2021), Berger et al. (2022), Turna et al. (2020) e Silczuk
et al. (2022) fornecem insights valiosos acerca da contextualizacdo e regulamentacdo da canabis
medicinal em diferentes contextos geograficos, destacando os desafios e as oportunidades
associadas a sua implementagao. Em relagdo a legalizacdo e ao acesso a canabis medicinal, Sakal
et al. (2021) observam as limitagdes de acesso no Reino Unido devido a restrigdes na prescrigao,
enquanto Turna et al. (2020) e Silczuk et al. (2022) destacam as mudangas legislativas no Canada
que visam aumentar o acesso a mesma. Para além disso, Sakal et al. (2021) mencionam o facto
de os prescritores tenderem a prescrever além das recomendagdes do NICE, enquanto Berger et
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al. (2022) ressaltam o aumento das prescrigdes na Australia para transtornos de ansiedade,
indicando uma tendéncia positiva na aceitagdo e utilizagdo da canabis medicinal em diferentes

paises.

Contudo, todos os artigos reconhecem a importancia da regulamentacdo adequada para
garantir a seguranca e eficacia da candbis medicinal: Sakal et al. (2021) destacam as preocupacdes
com seguros de saude e evidéncias clinicas insuficientes, enquanto Silczuk et al. (2022) apontam
para o "caos terminoldgico" e a necessidade de diferenciar, claramente, a canabis medicinal da
recreativa para implementar uma regulamentacdo eficaz. Além disso, Silczuk et al. (2022) e Turna
et al. (2020) enfatizam a importancia de estabelecer diretrizes baseadas na evidéncia de forma a
garantir a utilizacdo segura e eficaz da canabis medicinal, incluindo a realizagdo de estudos

clinicos robustos e a definigdo de padrdes de qualidade e dosagem.

Desta forma, todos estes autores fornecem uma visdo abrangente das complexidades
envolvidas na contextualizago e regulamentagao da canabis medicinal, destacando a necessidade
de se adotarem abordagens adaptadas aos contextos especificos de cada pais, e a importancia de
obter evidéncias cientificas s6lidas e diretrizes regulatdrias claras para garantir o acesso seguro e

eficaz a canabis medicinal para doentes que dela necessitem.
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4.2. Mecanismos de acao da canabis medicinal no tratamento da ansiedade

A compreensdo do mecanismo de a¢do da candbis no tratamento da ansiedade € crucial para
explorar os efeitos terap€uticos potenciais dessa planta doentes que sofrem deste transtorno. A
complexidade das interagdes entre os compostos presentes na canabis € o sistema nervoso humano

tém despertado o interesse de inumeros investigadores a nivel mundial.

De acordo com Errideg et al., (2021) existem diversos estudos que discutem o papel do
sistema endocanabinoide na regulagdo da ansiedade, evidenciando que o THC pode melhorar os
sintomas de ansiedade em pessoas com condigdes médicas cronicas, embora a qualidade dessas
evidéncias seja considerada muito baixa. Desta forma, os autores relatam, apenas que existe
alguma evidéncia de que os produtos a base de canabis podem ter um papel benéfico na melhoria

dos sintomas associados a ansiedade e, consequentemente, em transtornos de ansiedade.

Ja Blessing et al., (2015) menciona que o mecanismo de acdo da canabis, nomeadamente
do CBD, no contexto do tratamento da ansiedade atua em diferentes sistemas e recetores cerebrais
de forma a exercer os seus efeitos ansioliticos. Alguns dos mecanismos de acdo do CBD incluem
a sua interacao com os recetores de serotonina do tipo 1 (5-HT1A), no cérebro, em que a ativagdo
desses recetores esta associada a efeitos ansioliticos e antidepressivo e, por isso ao interagir com
esses recetores, 0 CBD pode modular a neurotransmissao serotoninérgica, ajudando a reduzir a
ansiedade; com a modulagdo do sistema endocanabinoide em que o CBD influencia o sistema
endocanabinoide do corpo humano (que desempenha um papel crucial na regulagdo de varias
fungdes fisiologicas, incluindo o humor, o stress e a ansiedade), podendo inibir a enzima
responsavel pela degradag@o do neurotransmissor endocanabinoide anandamida, o que leva a um
aumento do mesmo, no cérebro o que contribui para os efeitos ansioliticos do CBD; ¢ a sua
influéncia em areas cerebrais que estdo relacionadas com a regulagdo da ansiedade, uma vez que
0 CBD pode atuar na amigdala e no cortex pré-frontal, que desempenham um papel importante
na resposta ao medo e na regulagdo emocional e, assim, 0 CBD pode modular a atividade dessas

areas, ajudando a reduzir a resposta ao medo e a ansiedade.

Rifkin-Zybutz et al., (2023) refere, também, mas brevemente, os mecanismos de a¢do da
canabis na ansiedade, evidenciando que o sistema endocanabinoide tem sido promissor como alvo
de intervengdo farmacologica com recetores canabindides, nomeadamente com o recetor
canabinoide tipo 1 (CBIR) e tipo 2 (CB2R), que sdo considerados importantes na resposta a

ansiedade. Estes autores, destacam, também, que o fitocanabindide canabidiol ¢ o delta-9-
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tetrahidoccanabinol tém efeitos ansioliticos e podem influenciar a ansiedade de maneiras

diferentes.

Também Berger et al., (2022) abordam os mecanismos de a¢do da canabis no tratamento
da ansiedade, demonstrando a relevancia do sistema endocanabinoide na regulacdo de processos
fisioldgicos, incluindo sono, humor, apetite, cognicdo e fun¢do imunoldgica, como justificativa
para a utilizagdo da canabis medicinal no tratamento da ansiedade. Estes autores demonstram,
também, os efeitos ansioliticos do canabidiol em voluntarios saudaveis e populagdes clinicas,
embora ressalte que a evidéncia atual ¢ insuficiente para apoiar o CBD como tratamento de
primeira linha para a ansiedade. O artigo de Berger et al., (2022), também menciona que as
evidéncias acerca da utilizagdo de produtos compostos maioritariamente por THC, no tratamento
da ansiedade s3o ambiguas pois existem relatos de exacerbacdo da ansiedade em alguns
individuos e alivio noutros. Assim, os autores deste artigo referem que a canabis atua no sistema
endocanabinoide. Os recetores canabinoides CB1 e CB2, as moléculas sinalizadoras lipidicas
conhecidas como endocanabinoides (como a anandamida e o 2-AG) e as enzimas que sintetizam
e degradam esses endocanabinoides sdo componentes-chave deste sistema. A ativagdo dos
recetores CB1 no sistema nervoso central regulam a liberag¢@o de neurotransmissores € a excitagdo
neuronal, enquanto os recetores CB2 estdo envolvidos principalmente no sistema imunoldgico
periférico e na neuroinflamac¢do. O THC e CBD: sdo dois dos principais componentes ativos da
canabis: o THC atua como um agonista dos recetores CB1, sendo responsavel pelos efeitos
intoxicantes da canabis e 0 CBD ndo atua nos recetores CB1 e ndo causa intoxicacao e o CBD
possui um amplo perfil farmacologico, incluindo atividade agonista no recetor 5-HT1A e efeitos
ansioliticos em modelos animais, possivelmente mediados pela a¢do dos recetores 5S-HT1A e dos
recetores GABA 2. Tanto o THC como o CBD tém sido estudados no ambito dos efeitos na
ansiedade. O CBD tem evidenciado efeitos ansioliticos em estudos pré-clinicos e clinicos. Ja THC
pode ter efeitos variados, havendo relatos de exacerbagdo da ansiedade e de alivio da mesma em
individuos diferentes. A interagdo entre esses componentes, entre o sistema endocanabinoide e

outros sistemas de neurotransmissdo pode contribuir para diversos efeitos na ansiedade.

Estes mecanismos de ac¢do da canabis e dos seus componentes no sistema
endocanabinoide e nos outros sistemas de sinaliza¢@o neuronal sdo fundamentais para perceber

de que forma a canabis pode influenciar a ansiedade e outros disturbios psicoldgicos.
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Ja Turna et al., 2020 referem que existem poucas evidéncias que permitam sugerir o uso
da canabis no tratamento de condigdes psiquiatricas, incluindo a ansiedade pois existem, apenas,
evidéncias pré-clinicas dos efeitos ansioliticos do canabidiol (composto nio psicoativo da
canabis) e apenas 15% dos utilizadores, em contexto medicinal, relataram a utilizacao de produtos
com alto teor de CBD e baixo teor de THC. Para além disso, Turna et al., 2020 destacam que a
substituicdo de medicamentos por canabis tem sido uma préatica bastante comum, nomeadamente
na substitui¢do de analgésicos, anti-inflamatodrios e antidepressivos. No entanto, a diminuigdo das
doses de antidepressivos pode ser motivo de preocupacdo, especialmente se os sintomas nao
forem monitorizados cuidadosamente, uma vez que os antidepressivos sdo tratamentos eficazes

para ansiedade e depressao.

Segundo Silczuk et al., 2022 varios artigos descrevem estudos que investigaram os efeitos
ansioliticos do canabidiol em distirbios de ansiedade social generalizada e no transtorno de
ansiedade social ¢ demonstraram a reducdo da ansiedade em doentes com fobia social tratados

com CBD.

Silczuk et al., 2022 evidenciam que o CBD, possui propriedades ansioliticas que podem
estar relacionadas a sua interagdo com diferentes recetores do organismo: com os recetores de
canabinoides, o CB1, o recetor de Vanildide do Tipo 1 (TRPV1) e o recetor de Serotonina 1A (5-
HT1A). O CBD pode influenciar os recetores CB1, que desempenham um papel crucial na
regulacdo de inumeras fungdes cerebrais, incluindo fungdes associadas a ansiedade; pode interagir
com o recetor TRPV1, que esta envolvido na regulagdo da dor, inflamagao e temperatura, o que
pode contribuir para os seus efeitos ansioliticos e pode afetar o recetor de serotonina 5-HT1A,

que desempenha um papel importante na regulagdo do humor e da ansiedade.

Ameringen et al. (2019) referem que o D9-tetrahidrocanabinol (THC) e o canabidiol
(CBD) tém sido foco de investigagdo em termos de interagdes com o organismo. O THC é descrito
como um agonista parcial dos recetores canabinoides-1 (CB1R) e canabinoides-2 (CB2R), sendo
responsavel por efeitos psicoativos devido a sua interagdo com esses recetores. Por outro lado, o
CBD foi inicialmente considerado um modulador alostérico negativo dos CB1R ¢ CB2R, mas
estudos recentes apontam para interagdes com outros sistemas nao endocanabinoides, como 0s
recetores de serotonina 5-HT1A e recetores de potencial de membrana transiente do tipo 1, que
podem explicar os seus diversos efeitos biologicos. Estas interacdes com o sistema
endocanabinoide estao relacionadas a regulacdo emocional e ao controlo da ansiedade. Assim, os
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autores fornecem insights acerca de como o THC e o CBD, podem influenciar os mecanismos de
ansiedade no organismo. Os mecanismos pelos quais a canabis pode influenciar a ansiedade
envolvem principalmente a interagdo dos seus componentes ativos, como o THC e o CBD, com
o sistema endocanabinoide e outros sistemas de neurotransmissores do corpo. Alguns dos
mecanismos propostos incluem a ativagdo dos recetores canabinoides em que o THC atua como
um agonista parcial dos recetores canabinoides-1 (CB1R) e canabinoides-2 (CB2R), afetando a
regulacdo do humor, emogdes e respostas ao stress; a modulagdo da neurotransmissao em que o
CBD pode modular a atividade dos recetores canabinoides e interagir com outros sistemas de
neurotransmissores, como os recetores de serotonina 5-HT1A, que estdo envolvidos na regulagdo
do humor e da ansiedade; a redu¢do da inflamagao e do stress oxidativo uma vez que o CBD pode
ter propriedades anti-inflamatérias e antioxidantes, que podem ajudar a reduzir a resposta
inflamatoéria associada a ansiedade; a regulacdo da atividade neuronal pois tanto o THC como o
CBD podem modular a atividade neuronal em 4reas do cérebro envolvidas na regulagdo

emocional, como o cortex pré-frontal e o sistema limbico.

Ergisi et al., (2022) referem que a Cannabis Sativa contém pelo menos 144
fitocanabinoides, sendo o tetraidrocanabinol e o canabidiol os mais estudados. O THC atua como
um agonista dos recetores acoplados a proteina G, tipo 1 (CBl) e tipo 2 (CB2),
predominantemente encontrados no sistema nervoso central e no sistema imunologico,
respetivamente. Por outro lado, o CBD atua principalmente nos recetores de acidos graxos
(FABPs), aumentando a concentragdo de anandamida nas sinapses, o que pode resultar em efeitos

ansioliticos.

Os mecanismos de acdo da cannabis, especialmente do tetraidrocanabinol e do
canabidiol, podem influenciar os efeitos terapéuticos da planta em distirbios de ansiedade: o THC
atua como um agonista dos recetores canabinoides tipo 1 (CB1) e tipo 2 (CB2) e produz efeitos
psicotropicos, incluindo regula¢do de emogdes, coordenagdo motora € cognigdo, enquanto que o
CBD Atua nos recetores de acidos graxos, aumentando a concentracdo de anandamida nas
sinapses e pode ter efeitos ansioliticos ao interagir com o sistema endocanabinoide e outros

sistemas de neurotransmissores, como o sistema serotoninérgico.

Esses mecanismos de agdo da canabis, especialmente do THC e do CBD, podem
contribuir para os efeitos terapéuticos observados no tratamento da ansiedade. Contudo Ergisi et
al., (2022) referem que a compreensao completa dos mecanismos de acdo da canabis e dos seus
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componentes ainda esta em evolucdo, havendo necessidade de realizar mais pesquisas para a

compreensao completa desses processos.

Ao analisar o que sugerem os diferentes autores acerca do mecanismo de a¢do da canabis
no tratamento da ansiedade, € possivel identificar pontos comuns e divergentes entre as pesquisas.
No que diz respeito a interacdo com o sistema endocanabinoide, todos os artigos destacam a
importancia do mesmo na regulacdo da ansiedade e todos descrevem a forma como os compostos
da canabis, como o THC e o CBD, podem influencia-lo. A maioria dos autores mencionam a
capacidade do CBD de interagir com os recetores de serotonina 5-HT1A, o que contribui para

seus efeitos ansioliticos.

Para além disso, existe concordancia no que diz respeito a modulacdo do sistema
endocanabinoide, denominando-o o mecanismo-chave pelo qual a canabis exerce os seus efeitos
na ansiedade, seja aumentando os niveis de anandamida, através da inibigdo da sua degradagdo

ou atuando, diretamente, nos recetores canabinoides CB1 e CB2.

Contudo, existem, também, diversas divergéncias entre autores, nomeadamente no que
diz respeito aos efeitos do THC: uns referem que este possui efeitos ansioliticos enquanto, outros
mencionam relatos de exacerbagdo da ansiedade em alguns individuos, indicando uma resposta
variada a substancia. Além disso, ha uma discrepancia no que diz respeito a qualidade das

evidéncias.

Para além disso, o énfase dado aos diferentes componentes da canabis difere entre
autores: alguns artigos concentram-se principalmente no CBD e nos seus efeitos ansioliticos,
outros destacam o papel do THC e da sua interagdo com os recetores canabinoides como crucial

para a compreensao dos efeitos da canabis na ansiedade.

Assim, apesar das divergéncias, ha uma convergéncia geral no que diz respeito a
importancia do sistema endocanabinoide ¢ a influéncia dos compostos da canabis na regulagdo da
ansiedade. Contudo, a maior parte dos autores considera serem necessarias mais pesquisas para
compreender, completamente, os mecanismos de acdo da canabis e os seus efeitos na ansiedade,
bem como determinar a eficacia e seguranga da sua utilizagdo como tratamento para transtornos

de ansiedade.
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4.3. Evidéncias clinicas e efeitos terapéuticos da canabis

Erridge et al., (2021) descrevem algumas evidéncias clinicas e os efeitos terapéuticos de
produtos & base de canabis uma vez que analisa os resultados do Registo de Canabis Medicinal
do Reino Unido no que diz respeito aos efeitos na qualidade de vida e na seguranga clinica dos
doentes tratados com esses produtos. Os autores destacam, entdo, melhorias estatisticamente
significativas na qualidade de vida dos doentes a diversos niveis nomeadamente na ansiedade,
qualidade do sono, dor e desconforto, objetivadas pelo aumento dos valores médios do indice EQ-
5D-5L e das pontuagdes do EQ-VAS no 1° e 3° meses. Além disso, mencionam que os produtos
a base de canabis foram considerados relativamente seguros a curto e médio prazo, com uma taxa

de eventos adversos relatados de 24,03%.

Ja Blessing et al., (2015) demonstram que a evidéncia pré-clinica existente apoia, fortemente,
0 CBD como uma forma de tratamento para os transtornos de ansiedade, transtornos de ansiedade
generalizada, transtornos de panico, transtornos de ansiedade social, transtornos obsessivo-
compulsivo e transtornos de stress pds-traumatico, quando administrado de forma aguda e
evidenciam, também, o papel ansiolitico do CBD, embora, atualmente, essas evidéncias sejam

limitadas a dosagens agudas, com poucos estudos em populagdes clinicas.

Desta forma, os autores evidenciam que o CBD tem um potencial consideravel como
tratamento para diversos transtornos de ansiedade. Contudo destaca-se a necessidade de realizar
mais estudos acerca dos efeitos terapéuticos do CBD, especialmente em dosagens cronicas e em

populagoes clinicas relevantes.

Os autores mencionam que o CBD demonstrou eficécia no tratamento de varios transtornos
de ansiedade, uma vez que possui efeitos ansioliticos que ajudam a reduzir os sintomas de
ansiedade em diferentes contextos; possui poucos efeitos colaterais, tendo sido relatado como
sendo bem tolerado numa ampla faixa de doses, até 1500 mg/dia, sem causar efeitos colaterais
significativos, como lentiddo psicomotora, altera¢cdes de humor negativas ou anormalidades nos
sinais vitais. Isso sugere um perfil de seguranca favoravel para o uso do CBD no tratamento da
ansiedade; possui efeito ansiolitico sem causar sedagdo significativa o que se considera bastante
importante uma vez que, muitos tratamentos para a ansiedade podem causar sonoléncia ou
sedagdo, o que pode afetar a qualidade de vida dos doentes ¢ que o CBD possui um excelente

perfil de seguranga pois varios estudos em humanos e pré-clinicos indicam que o CBD possui

42



Beneficios da canabis medicinal no controlo da ansiedade em doentes com patologia psiquiétrica

Filipa Porto

poucos efeitos adversos relatados o que influencia na tomada de decisdo para se comegar a utilizar

mais o CBD no tratamento de transtornos de ansiedade.

Ritkin-Zybutz et al. (2023) fornecem insights acerca de como os produtos a base de
canabis podem influenciar os sintomas de ansiedade e destacam a importancia de futuras
pesquisas clinicas para avaliar a eficacia desses tratamentos. Estes autores analisaram os
resultados clinicos de doentes com transtorno de ansiedade generalizada (TAG) diagnosticada e
tratados com flores secas, preparacdes a base de 6leo ou uma combinagdo de ambos os produtos
a base de canabis. Os desfechos terapéuticos avaliados incluiram alteragdes nos questionarios de
transtorno de ansiedade generalizada 7 no 1°, 3° e 6° meses em comparag¢ao com o valor basal: os
resultados indicaram que houve uma redugdo significativa nos scores do GAD-7 ao longo do
tempo, sugerindo uma melhoria dos sintomas de ansiedade dos doentes tratados com produtos a

base de canabis.

Assim, com base nos resultados do estudo, os tratamentos com produtos a base de canabis
parecem ter eficacia na reducdo dos sintomas de ansiedade em doentes com TAG. Os efeitos
terapéuticos observados no estudo com doentes com transtorno de TAG tratados com produtos a
base de canabis incluem: melhoria clinicamente significativa na ansiedade, em que cerca de 50%
dos doentes experimentaram uma melhoria clinicamente; melhoria na qualidade de vida em que
aproximadamente 50% dos doentes relataram uma melhoria na sua qualidade de vida; melhoria
no score de sono em que cerca de 35% dos doentes apresentaram uma melhoria nesse ambito.
Desta forma, os produtos a base de canabis podem ter efeitos terapéuticos positivos no tratamento
do TAG, proporcionando alivio dos sintomas de ansiedade, melhorando a qualidade de vida e

contribuindo para um sono mais saudavel, ao longo do tempo

Sakal et al. (2021) evidenciam a importancia de desenvolver uma base de evidéncias do
mundo real para avaliar a eficacia da canabis medicinal, especialmente no contexto onde o acesso
a medicagdo ¢ bastante limitado, no Reino Unido. Os autores destacam a necessidade de
incorporar dados do mundo real para complementar os ensaios clinicos randomizados na
avaliac@o dos beneficios terapéuticos da canabis medicinal. Para além disso, o artigo descreve o
Project Twenty21, o primeiro registo de canabis medicinal do Reino Unido, langado em agosto
de 2020, como uma iniciativa para obter dados do mundo real e desenvolver uma base de
evidéncias robusta acerca dos efeitos terapéuticos da canabis medicinal. O artigo descreve a saude
dos doentes inscritos, nos primeiros 7 meses do projeto, destacando que a maioria destes tinha
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como condigdes primarias a dor cronica e transtornos de ansiedade, incluindo insonia e depressao.
Para além disso, os autores apresentam evidéncias preliminares de 75 doentes acompanhados apos
3 meses, indicando que os doentes cuja canabis foi prescrita legalmente estava associado a um
aumento significativo na autopercegdo da satde, avaliada através da escala analogica visual do
EQ-5D-5L. Estes resultados iniciais sugerem um impacto positivo da canabis medicinal na satde
dos doentes, contribuindo para a crescente base de evidéncias sobre a eficacia dos produtos a base

de canabis medicinal.

Altman et al. (2023) mencionam que evidéncias preliminares apoiam o uso de CBD para
aliviar a ansiedade e destacam a necessidade de ensaios clinicos randomizados controlados por
placebo para avaliar o CBD como ansiolitico. Além disso, o estudo revela que os participantes

relataram expectativas positivas sobre o potencial ansiolitico do CBD.

Ja Lee et al. (2022) basearam-se na analise dos niveis de ansiedade em doentes
autorizados a utilizar a canabis medicinal. Os resultados do estudo indicaram que houve uma
diminui¢do estatisticamente significativa nas pontuagdes do GAD-7 ao longo do tempo,
especialmente no periodo de 6 a 12 meses. No entanto, essa mudanga ndo atingiu o limiar para
ser considerada clinicamente significativa. Desta forma, o estudo ndo detetou melhorias clinicas
ou prejuizos nas pontuagdes do GAD-7 pelo que se recomenda a realizagdo de futuros ensaios
clinicos bem controlados para avaliar, de forma aprofundada, os riscos e os beneficios associados

ao uso de canabis medicinal no tratamento da ansiedade.

De acordo com Berger et al. (2022), relatam estudos em que o THC e seus analogos sintéticos
tal como o nabilona, demonstram redugdes na ansiedade, enquanto outros nao evidenciam efeitos
significativos. Os autores relatam, também, estudos realizados em voluntarios saudaveis e em
doentes com transtornos de ansiedade que sugerem que o CBD pode ter efeitos ansioliticos,

relatando uma redugao significativa na ansiedade em doentes com ansiedade.

Embora haja evidéncias preliminares promissoras para a utilizacdo do THC e dos seus
analogos e do CBD no tratamento da ansiedade, os autores ressaltam a falta de ensaios clinicos
de alta qualidade e a necessidade de se realizarem mais pesquisas para estabelecer a eficacia e

seguranga desses compostos no contexto dos transtornos de ansiedade.

Ja Turna et al., (2020) destacam, também, que, apesar da falta de evidéncias cientificas para

recomendar a utilizacdo da canabis no tratamento de condi¢des psiquiatricas, como na ansiedade,
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existem algumas descobertas importantes tais como o alivio da dor cronica, incluindo artrite e dor
ndo relacionada com neoplasias; a reducdo da ansiedade e melhoria na qualidade do sono e
relaxamento e a substituicdo de outros medicamentos, como analgésicos, anti-inflamatdrios ¢

antidepressivos.

Estes efeitos terapéuticos, evidenciados pelos autores, sdo relatados por utilizadores de
canabis medicinal, destacando a diversidade de condi¢des que estdo a ser tratadas com a canabis

medicinal e os potenciais beneficios percebidos pelos doentes.

Também abordam as evidéncias clinicas e os efeitos teraputicos da canabis,
nomeadamente do CBD e do THC bem como a necessidade de realizar mais estudos controlados
e validados metodologicamente para avaliar a eficacia terap€utica a curto e longo prazo da canabis
em diversas condicdes médicas, como nduseas ¢ vomitos relacionados a quimioterapia,
estimulag@o do apetite em doentes com HIV/AIDS, dor crénica, espasticidade devido a esclerose

multipla, transtornos de ansiedade, distarbios do sono...

Estes autores destacam o potencial ansiolitico em disturbios de ansiedade como fobia social e a
possivel reducdo da ansiedade em doentes com transtorno de ansiedade social do CBD bem como
o alivio de nauseas e vomitos em doentes submetidos & quimioterapia, a estimulacdo do apetite
em doentes com HIV/AIDS, o potencial no tratamento da dor cronica e a reducdo da espasticidade

em doentes com esclerose multipla por parte do THC

Silczuk et al. (2022) relatam que a associag@o entre canabinoides aumenta o risco de
efeitos adversos a curto prazo, incluindo tonturas, boca seca, nauseas, fadiga, sonoléncia, euforia,

vOmitos, desorientagdo, confusao, perda de equilibrio e alucinagdes.

Ameringen et al. (2019) abordam a falta de consenso relativamente as evidéncias clinicas
acerca da eficacia da canabis no tratamento da ansiedade, destacando que, embora os estudos
realizados em modelos animais tenham mostrado potencial terapéutico, os resultados de ensaios
clinicos em humanos sdo limitados e controversos. O artigo mostra que poucos ensaios clinicos
realizados em humanos apoiam os efeitos ansioliticos da canabis. Contudo ressalta que essas
conclusdes sdo limitadas por deficiéncias no desenho experimental, tais como o tamanho da
amostra ¢ a falta de grupos de controlo adequados. De acordo com estes autores, estudos em
modelos animais sugerem que os componentes ativos da canabis, tais como o CBD e o THC,

podem ter efeitos ansioliticos, ou seja, podem reduzir a ansiedade. Estes estudos fornecem uma
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base inicial para investigacdes em humanos e ensaios clinicos realizados em humanos sdo
inconsistentes. Alguns estudos sugerem beneficios da candbis no tratamento da ansiedade,
enquanto outros ndo encontram efeitos significativos e relatam efeitos adversos. A literatura
clinica existente ¢ criticada por revisdes devido a falta de caracterizagdo adequada das amostras
estudadas o que significa que os resultados dos estudos podem ser influenciados por fatores que

comprometem a validade e confiabilidade das suas conclusoes.

Ergisi et al., (2022) analisam os resultados clinicos da terapia com canabis medicinal
em doentes com transtorno de ansiedade generalizada, incluindo a melhoria da qualidade de vida
relacionada a saude, a frequéncia de eventos adversos e os regimes de dosagem. Embora o artigo
destes autores fornega insights acerca dos resultados observados na pratica clinica ele também
destaca a necessidade de realizar mais pesquisas e evidéncias de alta qualidade para avaliar
adequadamente a eficacia e os potenciais eventos adversos associados a terapia com canabis

medicinal nos distarbios de ansiedade.

Contudo os autores evidenciam a Melhoria na Qualidade de Vida Relacionada a
Satde uma vez que estudo observou melhorias estatisticamente significativas nos scores de GAD-
7, EQ-5D-5L (Indice de Valor), EQ5D Visual Analog Scale e Quality of Life Scale (SQS) nos 1°,
3° e 6° meses apos o inicio do tratamento. Assim os autores indicam que a terapia com canabis
medicinal pode estar associada a melhorias nos resultados da qualidade de vida relacionada a
saude no tratamento de doentes com o diagnodstico de transtorno de ansiedade generalizada.
Relatam, também vinte cinco doentes (39,1%) relataram eventos adversos durante o periodo de
acompanhamento. Embora o estudo sugira beneficios potenciais da terapia com canabis medicinal
para o tratamento do transtorno de ansiedade generalizada, é importante considerar os riscos
associados, tais como os eventos adversos e a necessidade de realizar mais pesquisas para avaliar,

adequadamente, a eficicia e a seguranga desta abordagem terapéutica.

Assim, comparando as evidéncias dos diversos autores acerca da utilizagdo
terap€utica da candbis e dos seus componentes para o tratamento da ansiedade, observa-se uma

panoplia de perspetivas e conclusdes.

Alguns autores, como Erridge et al. (2021), Rifkin-Zybutz et al. (2023) e Ergisi et al.,
(2022), destacam melhorias estatisticamente significativas na qualidade de vida e na redugdo dos

sintomas de ansiedade em doentes tratados com produtos a base de canabis. Estes autores
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evidenciam uma melhoria gradual ao longo do tempo, embora também mencionem a presenga de

eventos adversos, tais como boca seca e fadiga, que € necessario considerar.

Por outro lado, outros autores como Lee et al. (2022) e Ameringen et al., (2019) sugerem
uma diminuicdo nas pontuacdes de ansiedade ao longo do tempo, porém, sem alcangar
significancia clinica. Esses estudos ressaltam a necessidade de se realizarem mais ensaios clinicos
rigorosos para avaliar os beneficios e riscos da utilizagdo da candbis medicinal no tratamento da

ansiedade.

Relativamente aos potenciais efeitos terapéuticos do CBD, ha uma convergéncia de
evidéncias entre os diversos autores uma vez que destacam a sua eficacia no tratamento de
diversos transtornos de ansiedade, como ansiedade generalizada, transtorno de panico e transtorno
de estresse pos-traumatico. A maioria dos artigos menciona o perfil de seguranca favoravel do
CBD, com poucos efeitos colaterais relatados, o que o torna uma opgdo promissora para o

tratamento da ansiedade.

No entanto, todos os autores reconhecem a necessidade de se realizarem mais pesquisas
clinicas bem controladas para estabelecer com mais firmeza a eficacia e seguranga dos produtos
a base de canabis no tratamento da ansiedade, especialmente em relagdo aos diferentes subtipos

de transtornos de ansiedade e a longo prazo.
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4.4. Efeitos adversos da canabis

Erridge et al. (2021) mencionam que foram relatados 31 eventos adversos entre os 129
doentes incluidos na analise. Os resultados adversos relatados no estudo incluiram sonoléncia,
obstipacdo e insonia. Dos 129 doentes analisados, 4 deles (3,10%) relataram sonoléncia e 4
(3,10%) experimentaram obstipacdo. Foi relatado um evento adverso de insénia considerado

incapacitante, que durou cerca de 4 dias.

Ja Rifkin-Zybutz et al. (2023) mencionam a presenga de efeitos adversos, tais como boca
seca, fadiga, insénia, sonoléncia, letargia e nauseas, embora a maioria desses efeitos colaterais
tenha sido relatada, no artigo, como ndo graves. A insonia foi o efeito adverso grave mais comum.

Contudo nao foram relatados efeitos colaterais potencialmente fatais ou incapacitantes.

Também Berger et al. (2022) abordam os efeitos adversos associados ao uso de canabidiol e
tetraidrocanabinol no tratamento de transtornos de ansiedade. Os autores relatam a diarreia, o
aumento ou diminuicdo do apetite, sedacdo leve, convulsdes (em doentes com epilepsia),
pneumonia, inibicdo de enzimas do citocromo P450, o que pode afetar o metabolismo de outros
medicamentos como efeitos adversos do CBD enquanto que os efeitos adversos do THC passam
pela euforia, aumento do apetite, a nauseas, tonturas, sedagdo, dependéncia de drogas, alteragdes
na percecdo sensorial, despersonalizacdo, ansiedade e a possibilidade de interagdes

medicamentosas, devido a ativagdo de enzimas do citocromo P450.

O artigo destaca que alguns destes efeitos adversos foram estatisticamente significativos
em ensaios clinicos apenas com doentes com epilepsia que estavam a tomar medicagdo
antiepilética concomitantemente. Para além disso, o artigo ressalta a importancia de monitorizar
possiveis interagdes medicamentosas, especialmente com medicamentos metabolizados pelas

enzimas inibidas pelo CBD.

Os autores Turna et al. (2020) também abordam, embora que indiretamente, os efeitos
adversos da canabis ao mencionar a preocupagdo com a diminuicdo das doses de antidepressivos,
especialmente sem monitorizagdo dos sintomas. Para além disso, o artigo destaca a necessidade
de consciencializa¢do acerca da utilizacdo da canabis medicinal e recreativa entre os médicos
autorizados a prescrever e os doentes que utilizam canabis medicinal para tratamento de alguma
patologia, uma vez que estes doentes parecem constituir o grupo de maior risco para o uso

problematico de canabis e psicopatologia. Para além disso, este artigo faz referéncia a canabis
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como substituto de outros medicamentos e destaca a importancia de avaliar os riscos e beneficios
dessa substituicao, especialmente considerando a possivel falta de clareza acerca dos efeitos

terapéuticos e adversos da canabis em comparacdo com os medicamentos tradicionais.

Ja Silczuk et al. (2022) mencionam uma associag¢ao entre os canabinoides € um aumento
do risco de efeitos adversos a curto prazo, destacando que os efeitos adversos mais comuns
incluem tonturas, boca seca, nauseas, fadiga, sonoléncia, euforia, vomitos, desorientacdo,

confusdo, perda de equilibrio e alucinagdes.

Ergisi et al. (2022) mencionam, também, a ocorréncia de eventos adversos durante o
periodo de acompanhamento dos doentes tratados com candbis medicinal para o transtorno de
ansiedade generalizada. O artigo relata que 39,1% dos doentes tratados para transtorno de
ansiedade generalizada relataram eventos adversos durante o periodo de acompanhamento. Esses
eventos adversos sdo importantes para avaliar a seguranga deste tratamento com canabis

medicinal e podem influenciar a decisdo de continuar ou ajustar esse tratamento.

Ao analisar os diversos artigos acerca dos efeitos adversos da canabis e seus derivados,
observa-se uma variedade de resultados e conclusdes. Por um lado, estudos como os de Erridge
et al. (2021) e Rifkin-Zybutz et al. (2023) destacam a presenca de efeitos adversos, incluindo
sonoléncia, obstipagado, insonia, boca seca, fadiga, letargia e nauseas. No entanto, muitos desses
efeitos sdo relatados como ndo graves, embora a insdnia seja mencionada como um efeito adverso
mais comum. Por outro lado, os estudos de Blessing et al. (2015) e Berger et al. (2022) enfatizam
o perfil de seguranga favoravel do canabidiol (CBD), com poucos relatos significativos de efeitos
colaterais adversos. No entanto, o artigo de Berger et al. (2022) também destaca possiveis efeitos
adversos do CBD, como diarreia, alteragdes no apetite, sedacdo leve e interagles
medicamentosas. Para além disso, alguns autores abordam indiretamente os efeitos adversos da
canabis, como o estudo de Turna et al. (2020), que menciona a diminui¢do das doses de
antidepressivos como uma preocupacdo, ¢ o artigo de Silczuk et al. (2022), que associa os
canabinoides a um aumento do risco de efeitos adversos a curto prazo, incluindo tonturas, boca

seca, nauseas e fadiga.

Assim, enquanto alguns estudos destacam a presenca de efeitos adversos associados ao
uso de canabis e seus derivados, outros enfatizam o perfil de seguranca favoravel do CBD ¢ a

necessidade de mais pesquisas para entender completamente os potenciais riscos € beneficios
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desses tratamentos. E, entdo essencial considerar estas informagdes ao avaliar a viabilidade ¢ a

seguranca do uso terapéutico da canabis em doentes com ansiedade e outras condigdes médicas.
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4.5. Padroes de utilizacdo da canabis e riscos associados

Gilman et al. (2023) abordam os padrdes de utilizagdo da canabis em individuos que a
utilizam para sintomas médicos e os riscos associados ao seu consumo, mencionando que alguns
utilizadores da canabis medicinal, mesmo que para fins medicinais, podem desenvolver padrdes
de uso que levam ao Transtorno do Uso de Canabis (CUD) e destaca, ainda, a importancia de
monitorizar a frequéncia de utilizacdo da candbis ao longo do tempo, pelos doentes devido ao
risco de desenvolver CUD. Para além disso, o artigo identifica diferentes trajetorias de utilizagdo
da canabis ao longo de nove meses e destaca que o aumento no padrdo de utilizacao esta associado
a taxas significativamente mais altas de CUD em comparagdo com aqueles que tém baixo ou

nenhum uso.

As cinco trajetorias de utilizagdo de canabis identificadas ao longo de nove meses entre os
doentes que a utilizam para aliviar a insonia, dor, humor deprimido ou ansiedade sdo: o baixo uso
estavel ou nenhum uso (21% dos participantes); o uso médio estavel (34%); o uso alto estavel

(13%); o uso em declinio (17%) e a utilizagdo em escalada (15%).

O estudo destes autores revela que apenas o padrdo de utilizagdo em escalada foi preditor de
taxas significativamente mais altas de CUD, em comparagdo com o grupo de baixo ou nenhum
uso o que sugere que o aumento da frequéncia de utilizagdo da canabis ao longo do tempo esta

associado a um maior risco de desenvolver CUD.

Ja Rifkin-Zybutz et al. (2023) mencionam que mais de 85% dos doentes ja tinham
consumido ou consomem produtos a base de canabis de grau ndo farmacéutico no momento da
inscri¢do o que sugere um padrdo de utilizagdo prévia de candbis entre os participantes, o que
pode introduzir uma distor¢ao de seleg@o significativa, uma vez que muitos desses individuos
podem ter iniciado o consumo de produtos ilicitos com o objetivo de se automedicar. Para além
disso, os autores destacam que a falta de um periodo de eliminacdo dificulta a padronizagdo dos
protocolos de tratamento entre os participantes, mas fornece evidéncias interessantes dos
beneficios suplementares associados relatados pelos individuos apds o acesso aos produtos a base

de canabis.

Este artigo, também, faz referéncia ao facto de que os consumidores habituais de canabis

desenvolvem tolerancia aos efeitos agudos da substancia. Contudo nao aborda diretamente os
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riscos associados ao consumo de canabis, mas destaca a importancia de considerar o histérico de

uso da mesma ao avaliar os resultados do tratamento com produtos a base de canabis.

Altman et al. (2023) mencionam que: quase 94% dos participantes relataram o uso de
canabis ao longo da vida; os participantes relataram usar canabis em média 3,91 dias por semana;
a quantidade média de candbis consumida por més foi de 7.9379g; a maioria dos participantes
atingiu uma intoxicacdo moderada ao consumir candbis e que ndo foram observadas diferencas

de género significativas nos padrdes de utilizacdo de canabis.

Para além disso, o estudo destaca a alta prevaléncia do uso da canabis entre os

participantes e a possivel relagdo entre a intoxicag¢ao por canabis e os sintomas de ansiedade.

Berger et al. (2022) mencionam que a ansiedade ¢ a segunda razio mais comum para a
prescrigao de produtos de canabis medicinal na Australia. Para além disso, a automedica¢ao com
canabis ilicita é impulsionada por transtornos de ansiedade. Os autores referem que existem mais
de 220 produtos de canabis medicinal disponiveis na Australia, principalmente na forma de
liquidos, sprays e capsulas. O uso de canabis medicinal na forma de flor para vaporizacdo também

esta a ganhar popularidade.

Para além disso, o artigo destaca que o tetraidrocanabinol pode exacerbar a ansiedade em
alguns doentes, especialmente se for consumido em doses mais altas. Além disso, o THC pode
ter efeitos sedativos e causar alteragdes na percegdo sensorial e despersonalizacdo. Doentes que
consomem formula¢des ricas em THC também podem ter restrigdes na capacidade de condugdo
e que o canabidiol, por outro lado, ¢ geralmente bem tolerado e ndo tem efeitos intoxicantes em
doses até 1500 mg por dia. No entanto, o CBD pode ter efeitos colaterais tais como sedagdo leve,

diarreia, alteracdes do apetite e testes de fungdo hepatica anormais.

Turna et al. (2020) também aborda os padroes de utilizagdo da canabis, tanto recreativos
quanto medicinais, e os riscos associados ao seu consumo, destacando que os seus utilizadores
foram caracterizados com base no objetivo da sua utilizagdo. Compararam-se os padroes de
utilizacdo de substancias e os sintomas psiquiatricos entre esses grupos. De acordo com os
autores, os utilizadores de canabis medicinal apresentam maior sintomatologia psiquiatrica,
incluindo ansiedade, depressdo e trauma em comparagdo com os utilizadores recreativos bem
como uma utiliza¢do diaria e frequente. O artigo menciona ainda que: a maioria dos utilizadores

de canabis medicinal também relatou uso recreativo, indicando uma sobreposicdo significativa
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entre os dois tipos de uso; individuos que utilizam a canabis para ambos os fins medicinais ¢
recreativos tendem a utiliza-la diariamente e apresentam maior consumo de alcool e tabaco e que
¢ de extrema importancia prestar atencdo aos utilizadores com motivos duplos (medicinais e

recreativos), devido aos padrdes de uso e aos riscos associados.

Também Silczuk et al. (2022) menciona a associacao entre o consumo de canabis € 0 aumento
do risco de efeitos adversos a curto prazo tais como tonturas, boca seca, nduseas, fadiga,
sonoléncia, euforia, vomitos, desorientagdo, confusdo, perda de equilibrio e alucinagdes. Para
além disso os autores referem que a intoxicacao por canabinoides pode levar ao desenvolvimento
de sintomas semelhantes a psicose, incluindo despersonalizacdo, desrealizacdo, pensamentos
acelerados, pensamento desorganizado, alucinagdes visuais e auditivas, e delirios. Estes riscos
associados ao consumo de canabis sdo discutidos no contexto da necessidade de mais pesquisas
e estudos controlados para avaliar tanto os beneficios terapéuticos como os potenciais riscos a

saude.

Os autores referem ainda que o consumo de canabis por aproximadamente 150 milhdes de
habitantes dos Estados Unidos, com acesso a um produto com propriedades medicinais
potencialmente promissoras, mas ainda pouco conhecidas e que a intoxicacdo por canabinoides
que pode levar ao desenvolvimento de sintomas semelhantes a psicose, como despersonalizagao,
desrealizacdo, pensamentos acelerados, pensamento desorganizado, alucinagdes visuais e

auditivas e delirios.

\

Ao analisar os padrdes de utilizacdo da canabis e os riscos associados a sua utilizagdo

mencionados nos diversos artigos, observam-se intimeras conclusoes.

Inicialmente, o estudo de Gilman et al. (2023) destaca a associagao entre o aumento no padrao
de utilizacao ao longo do tempo e o risco aumentado de CUD, sugerindo que a progressao do uso
de canabis pode levar a problemas de dependéncia e abuso. Essa preocupacdo ¢ refor¢ada por
Rifkin-Zybutz et al. (2023), que observaram um padrao prévio de utilizagdo da canabis em muitos
doentes com transtorno de ansiedade generalizada, levantando questdes acerca da automedicacgdo

e dependéncia.

Por outro lado, Altman et al. (2023) destacam a alta prevaléncia da utilizagdo da canabis entre
os participantes do seu estudo, juntamente com uma possivel relagdo entre o consumo de canabis

e sintomas de ansiedade. Esta associacdo entre uso de canabis e sintomas de ansiedade é
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corroborada por Berger et al. (2022), que observam que a ansiedade ¢ uma das principais razdes
para a prescri¢do de canabis medicinal, embora ressaltem os riscos associados ao THC, como

exacerbagdo da ansiedade.

Para além disso, estudos como o de Turna et al. (2020) enfatizam a sobreposi¢ado significativa
entre o uso recreativo e medicinal da canabis, bem como o aumento do risco associado ao seu
consumo diario e frequente, especialmente entre aqueles que utilizam a mesma para ambos o0s

fins.

Silczuk et al. (2022) chamam a ateng@o para os potenciais riscos para a satide associados
ao consumo de canabis, incluindo o aumento do risco de efeitos adversos a curto prazo ¢ o

desenvolvimento de sintomas semelhantes a psicose, especialmente em relagdo ao THC.

Assim, enquanto alguns estudos destacam os riscos de dependéncia, automedicacdo e
desenvolvimento de transtornos relacionados a utilizacdo da canabis, outros enfatizam a
complexidade dos padrdes de uso, a sobreposi¢do entre o uso recreativo e medicinal e os riscos
para a saude associados ao consumo de candbis, especialmente em relacdo ao THC. Essas
descobertas ressaltam a importancia de uma abordagem cuidadosa ao considerar o uso terapéutico
da canabis e a necessidade de mais pesquisas para entender completamente os seus efeitos e

potenciais riscos para saude.
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4.6. Consideracdes éticas e sociais no que diz respeito a canabis e a sua
utilizacao

De acordo com Wheeldon & Heidt (2023) alguns dos aspetos éticos e sociais relacionados
a utilizagdo da canabis incluem a Legalidade ¢ Regulamentagdo. Estes autores evidenciam que a
legalidade do uso de canabis varia entre os diversos paises e, dentro de diferentes estados ou
regides. Inumeras questdes éticas surgem no que diz respeito a regulamentagdo da utilizacdo da
canabis em contexto medicinal e recreativo, incluindo quem tem acesso a mesma, de que forma
¢ que a mesma ¢ prescrita ¢ monitorizada, € como sdo tratados os casos de uso indevido. Os
autores mencionam, também, varias consideragdes éticas que surgem relativamente a equidade
de acesso a canabis medicinal, uma vez que € essencial garantir que todos os doentes que
beneficiem do tratamento com canabis tenham acesso adequado ao mesmo, independentemente
da sua situacdo socioecondmica. Também, inumeras questdes éticas relacionadas a educagdo e
consciencializagdo acerca d uso da canabis, incluindo os riscos e beneficios associados sdo
mencionadas. E essencial fornecer informagdes precisas e imparciais para que os doentes possam

tomar decisoes informadas acerca do seu tratamento.

Os autores destacam, ainda, o estigma que existe em torno da utilizacdo da canabis,
especialmente no contexto medicinal e evidenciam que este pode ter um impacto importante no
que diz respeito a aceitagdo e adesdo ao tratamento. E, entdo, importante abordar o estigma e

promover uma compreensao mais ampla dos beneficios terapéuticos da canabis.

Dos artigos utilizados como base para revisdo, apenas Sakal et al. (2021) abordam,
brevemente as consideragdes éticas e sociais relacionadas a canabis medicinal no contexto do
Project Twenty21, evidenciando que, de acordo com a National Health Service Health Research
Authority, este projeto ¢ classificado como pesquisa, mas, com base nas ferramentas de decis@o
do Medical Research Council, nio ¢ necessaria revisio e aprovagio do Comité de Etica em
Pesquisa. No entanto, todos os individuos forneceram consentimento informado assinado para a
utilizagdo dos seus dados para fins de pesquisa, destacando assim, a importancia do consentimento

informado e da protecdo de dados dos participantes como parte do processo ético do projeto.

As consideracdes éticas relacionadas ao uso de canabis medicinal, conforme abordadas no
contexto do Project Twenty21, incluem: o consentimento informado, que todos os participantes
do projeto forneceram para a utilizagdo dos seus dados para fins de pesquisa. O consentimento

informado ¢ essencial para garantir que os participantes compreenderam os objetivos do estudo,
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os procedimentos envolvidos e os potenciais riscos ¢ beneficios; a prote¢do de dados dos
participantes, garantindo que as informagdes recolhidas sejam tratadas com confidencialidade e
seguranga para preservar a privacidade dos envolvidos; a revisao ética, embora o artigo mencione
que, com base nas ferramentas de decisdo do Medical Research Council, ndo seja necessaria uma
revisdo e aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa, a consideragio ética da pesquisa e a protegao
dos participantes devem ser fundamentais em todas as fases do projeto e a beneficéncia e ndo
maleficéncia, ou seja, as decisOes relacionadas a utilizagdo da canabis medicinal devem ser
tomadas tendo em conta o beneficio dos doentes, equilibrando os potenciais beneficios

terapéuticos com os possiveis riscos e efeitos adversos.

Assim, de acordo com, Sakal et al. (2021) estas consideragoes €ticas sdo, entdo, essenciais
para garantir a integridade da pesquisa, o respeito pelos participantes ¢ a promog¢ao do bem-estar

dos doentes envolvidos no uso de canabis medicinal dentro do contexto do Project Twenty21.
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4.7. Perspetivas futuras e recomendacoes acerca da utilizacdo da canabis
Erridge et al. (2021) destacam a importancia de futuras pesquisas para aprofundar a
compreensdo dos efeitos terapéuticos e da seguranca dos produtos a base de canabis. O artigo
menciona que estudos subsequentes do Registo de Canabis Medicinal do Reino Unido irdo adotar
uma abordagem especifica por doenga para analisar os resultados a curto e longo prazo. Para além
disso, o artigo menciona que a andlise atual ¢ limitada em fornecer insights sobre os efeitos a
longo prazo dos produtos a base de canabis e que esses resultados serdo ampliados em futuras
publicacdes & medida que mais doentes forem acompanhados longitudinalmente. Desta forma, o
estudo sugere a necessidade de realizar mais pesquisas para uma melhor compreensdo dos

beneficios e riscos associados a utilizagdo da canabis medicinal em diferentes condi¢des de saude.

Também Blessing et al. (2015) destacam a necessidade de, futuramente, serem realizadas
mais pesquisas de forma a expandir o conhecimento acerca do potencial terapéutico do canabidiol
no tratamento de transtornos de ansiedade. Algumas das razdes pelas quais o artigo aponta a
necessidade de estudos adicionais incluem: a investigacao de efeitos a longo prazo, uma vez que
o0 artigo menciona que poucos estudos investigaram os efeitos do CBD em dosagens crénicas o
que evidencia uma lacuna no que diz respeito ao conhecimento acerca dos efeito do CBD, a
longo prazo no tratamento de transtornos de ansiedade; os estudos em populagdes clinicas
relevantes pois, embora hajam evidéncias de estudos em humanos que apoiam o papel ansiolitico
do CBD, a maioria desses estudos concentra-se, apenas numa fase aguda da doenga; a exploracao
de mecanismos de ac¢do de forma a investigar de uma maneira mais abrangente os mecanismos de
acdo do CBD no tratamento da ansiedade, incluindo a sua interagdo com sistemas
neurotransmissores ¢ recetores especificos e os estudos em diferentes transtornos de ansiedade
uma vez que, embora hajam evidéncias promissoras para o uso do CBD em varios transtornos de
ansiedade, o artigo destaca a importancia de realizar mais pesquisas em diferentes tipos de

transtornos de ansiedade para avaliar a eficacia do CBD de uma forma mais abrangente.

Assim, estes autores reconhecem a importancia de futuras pesquisas para preencher lacunas
existentes e fornecer uma base mais sélida para o uso do CBD no tratamento de transtornos de

ansiedade.

Gilman et al. (2023) destacam, também, a importancia de se realizarem mais pesquisas no
futuro de forma a entender melhor os padrdes de uso da canabis em contextos médicos, identificar

fatores de risco para o desenvolvimento de Transtorno do Uso de Canabis e desenvolver
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estratégias de intervencdo eficazes para prevenir problemas associados a utilizacdo da canabis
para sintomas médicos. Desta forma, os autores demonstram a importancia de futuras pesquisas
para aprofundar o conhecimento acerca do uso de canabis em sintomas médicos e os seus

potenciais impactos na saude dos doentes.

Rifkin-Zybutz et al. (2023) evidenciam, também, a necessidade de, futuramente, se
realizarem mais pesquisas, especialmente ensaios clinicos randomizados controlados por placebo
como proximo passo, de forma a testar a eficacia dos produtos a base de canabis no tratamento
do transtorno de ansiedade generalizada e obter evidéncias mais robustas sobre os beneficios e a

seguranca do uso de canabis medicinal nesses doentes.

Na mesma linha de pensamento dos outros autores Sakal et al. (2021) evidenciam, a
necessidade de, no futuro, se realizarem mais pesquisas para apoiar a prescrigao € o uso de canabis
medicinal uma vez que, apesar da utilizacdo da canabis medicinal ter aumentado rapidamente,
ainda ndo héa evidéncias clinicas conclusivas sobre a sua eficicia ou efetividade. A falta de
evidéncias clinicas solidas ¢ apontada como uma das razoes pelas quais a prescricdo de canabis
medicinal no Reino Unido ainda ¢ limitada, apesar da sua legalizagdo em 2018. Este artigo
menciona que, embora os ensaios clinicos randomizados sejam considerados o padrdo ouro de
evidéncia, as propriedades Uinicas dos extratos de planta inteira de canabis e a aceitagdo do seu
uso medicinal em muitos paises oferecem uma oportunidade para o uso de dados do mundo real.
Estes dados s3o vistos como uma forma complementar de evidéncia que pode fornecer
informagdes sobre como as intervengdes sao utilizadas na pratica clinica quotidiana, preenchendo

lacunas deixadas por ensaios clinicos tradicionais.

Desta forma, estes autores destacam a importancia de se realizarem mais pesquisas,
incluindo estudos baseados em dados do mundo real, para apoiar a prescri¢do e o uso adequado
de canabis medicinal, de forma a preencher as lacunas de evidéncias existentes e fornecer

informagdes mais robustas acerca da sua eficicia e seguranga

Altman et al. (2023) evidencia a necessidade de se realizarem mais pesquisas uma vez
que, embora haja evidéncias preliminares que apoiam o uso do CBD para aliviar a ansiedade, ndo
ha trabalhos anteriores que investiguem as expetativas das pessoas acerca do impacto do CBD na
ansiedade. Para além disso, o estudo menciona a importancia de se realizarem ensaios clinicos

randomizados controlados por placebo para avaliar o CBD como ansiolitico. Assim, considera-se
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que sdo necessarias mais pesquisas para compreender melhor os efeitos do CBD na ansiedade,
validar as suas propriedades ansioliticas e confirmar a sua seguranga a longo prazo antes de um

uso mais amplo.

Lee et al. (2022) evidenciam, da mesma forma que os autores precedentes, a necessidade
de, futuramente, se realizarem mais ensaios clinicos bem controlados para examinar
completamente os riscos ou beneficios associados ao uso da canabis medicinal no tratamento de
condi¢des de ansiedade uma vez que, embora tenha havido uma diminui¢do estatisticamente
significativa nas pontuacdes do GAD-7 ao longo do tempo, essa mudanca nao foi considerada
clinicamente significativa ndo sendo detetadas melhorias clinicas ou prejuizos nas pontuagdes do

GAD-7 em doentes autorizados a usar canabis medicinal.

Berger et al. (2022) demonstram, igualmente, a necessidade de se realizarem mais pesquisas,
no futuro, acerca do uso de canabis medicinal no tratamento de transtornos de ansiedade, embora
haja um aumento no interesse ¢ da utilizagdo de produtos de canabis para a ansiedade, o artigo
destaca a importancia de continuar a investigar a eficicia e seguranca desses tratamentos, um vez
que, apesar do crescente interesse e utilizagdo da canabis medicinal para ansiedade, ¢ crucial rever
cuidadosamente a justificativa para essa utilizacdo no ambito do tratamento de transtornos de
ansiedade e examinar a evidéncia atual acerca da sua eficdcia e seguranca. Dada a complexidade
dos efeitos da candbis e a variabilidade nas respostas dos doentes, ¢ fundamental a realizacdo de
mais pesquisas para esclarecer as discrepancias existentes na evidéncia e fornecer orientacdes
mais claras acerca do uso da canabis para ansiedade. O artigo destaca, também a importancia de
monitorizar e relatar os efeitos adversos associados ao uso de candbis medicinal, especialmente
em relagdo a ansiedade, enfatizando, assim, a necessidade de realizar mais pesquisas para
compreender melhor os riscos ¢ os beneficios a longo prazo do uso de canabis nos transtornos de

ansiedade.

Desta forma, o artigo reconhece a necessidade continua de se realizarem mais pesquisas para
compreender melhor o papel da canabis medicinal no tratamento da ansiedade, destacando a
importancia de estudos futuros para fornecer evidéncias mais robustas e orientar praticas clinicas

baseadas na evidéncia.

Ja Turna et al., (2020) destacam a necessidade de se realizarem mais pesquisas no futuro,

considerando a legalizacdo da canabis e as suas implicagdes nomeadamente na avaliagdo do
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impacto da legalizagdo na taxa de autorizacdo meédica e indicacdes de uso da mesma; na
investigacao dos motivos autodeclarados para utilizagdo da canabis, padrdes de uso e métodos de
administracao de compostos de canabis; no acompanhamento do comportamento pos-legalizagio
de individuos que usam canabis para ambos os fins medicinais e recreativos e, em estudos
longitudinais que examinem a transi¢do do uso recreativo e medicinal ndo problematico ou

benéfico para o uso problematico, especialmente entre individuos com patologias psiquiatricas.

Estas areas de pesquisa s@o consideradas importantes para fornecer insights acerca da forma
que a legalizacdo da canabis afetard os padrdes de uso e os resultados de satide, especialmente
entre subgrupos especificos de utilizadores. Assim, os autores destacam a importancia de se
realizarem mais pesquisas para compreender melhor os efeitos da legalizacdo da canabis e as suas

implicagoes.

Também Silczuk et al. (2022) evidenciam a necessidade de se realizarem de mais pesquisas,
futuramente, especialmente no que diz respeito aos beneficios terapéuticos e aos potenciais riscos
associados ao uso de candbis, destacando que embora haja evidéncias favoraveis associados a sua
utilizagdo, a falta de evidéncias solidas e confiaveis sobre a sua seguranga, tolerabilidade,

indicagdes e possiveis riscos constituem uma limitagao significativa.

Para além disso, os autores mencionam que muitos dos estudos apresentam limitacdes de
desenho, tais como um tamanho de amostra escasso ¢ ndo representativo, metodologias
imprecisas e deficiéncias no acompanhamento, o que impede a deducdo de conclusoes definitivas.
Assim, destaca-se a necessidade de novos ensaios clinicos, preferencialmente randomizados,
controlados e cegos, para explorar aprofundadamente a utilizacdo medicinal da canabis de forma
a se obterem evidéncias mais robustas e confiaveis para informar decisdes clinicas, politicas de

saude e praticas relacionadas ao uso da canabis com finalidades terapéuticas.

Ameringgen et al. (2019) enfatizam, também, a necessidade de, futuramente se realizarem
para melhor compreender o papel da canabis no tratamento da ansiedade uma vez que a literatura
atual acerca da eficicia da canabis em transtornos de ansiedade estd em estagio inicial e que ¢
necessario serem publicados mais ensaios clinicos de alta qualidade antes que de se chegar a
conclusdes solidas acerca da eficacia da canabis no tratamento da ansiedade. Para além disso, este
artigo ressalta que as evidéncias disponiveis sdo inconsistentes, com estudos em modelos animais

sugerindo efeitos ansioliticos de certos componentes da canabis, enquanto, outros estudos,
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sugerem resultados opostos ou nulos. A falta de consenso entre os estudos clinicos e as limitagoes
metodoldogicas dos ensaios existentes sdo apontadas como razdes para a necessidade de se
realizarem mais pesquisas para esclarecer as discrepancias e fornecer uma base mais solida para

a tomada de decisdes clinicas.

Ao analisar as diversas perspetivas futuras e recomendagdes acerca da utilizagdo da
canabis apresentadas nos varios estudos, ¢ possivel identificar inimeros aspetos em comum, mas

também, divergentes.

Diversos autores enfatizam a necessidade de se realizarem mais pesquisas para
compreender melhor os efeitos terapéuticos e a seguranga dos produtos a base de canabis tal como
Erridge et al. (2021) e Sakal et al. (2021), o que inclui investigagdes sobre os efeitos da mesma a
longo prazo, a eficacia em diferentes condi¢des de saide e a interagdo com sistemas
neurotransmissores especificos como referem Blessing et al. (2015). A importancia de estudos
randomizados controlados por placebo € ressaltada, por Rifkin-Zybutz et al. (2023) e Altman et
al. (2023) para avaliar a eficdcia do tratamento, especialmente em transtornos de ansiedade. Além
disso, a necessidade de monitorizar e relatar os efeitos adversos ¢ destacada por varios autores

como Berger et al. (2022) e Silczuk et al. (2022).

No entanto, ha algumas divergéncias nos pontos enfatizados pelos diferentes autores:
enquanto Turna et al. (2020), sugerem que a legaliza¢do da canabis pode afetar os padrdes de
utilizacdo da mesma e os resultados de saude, especialmente entre subgrupos especificos de
usuarios, Sakal et al. (2021) ressaltam a falta de evidéncias clinicas conclusivas acerca da eficacia

ou efetividade da canabis medicinal, mesmo apos sua legalizagdo.

Para além disso, ha um reconhecimento geral da necessidade de mais estudos de alta
qualidade para preencher lacunas existentes na literatura e fornecer uma base mais solida para a
tomada de decisdes clinicas, tal como sugerem Ameringgen et al. (2019). Silczuk et al. (2022)
sugerem a realizag@o de ensaios clinicos randomizados, controlados e cegos para explorar a fundo
o uso medicinal da cannabis e Ameringgen et al. (2019) e Blessing et al. (2015) destacam como
crucial a publica¢do de mais estudos de alta qualidade em modelos animais e humanos para

elucidar os efeitos ansioliticos da canabis.

Assim, destaca-se um consenso entre autores no que diz respeito a necessidade de se

realizarem mais pesquisas para compreender melhor os efeitos terapéuticos, a seguranca € os
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padrdes de utilizagdo da canabis. Contudo existem, também, algumas divergéncias nas
prioridades de pesquisa € nos métodos recomendados para abordar essas questdes. Estas
diferencgas refletem a complexidade do tema e destacam a importancia de uma abordagem

multidisciplinar e baseada na evidéncia para o estudo da canabis e os seus efeitos na satde.
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4.8. A canabis medicinal em Portugal

O INFARMED (2024), ¢ a autoridade responsavel pelas licencas, regulamentacdo e
supervisdo de varias entidades, nomeadamente pela atividade que regulamenta a canabis
medicinal em Portugal. Concretamente, ¢ responsavel por: licenciar e inspecionar as entidades
que operam no mercado da candbis medicinal; garantir a qualidade dos produtos, seguindo as
Boas Praticas Agricolas e de Colheita (GACP) e as Boas Praticas de Fabrico (GMP); implementar
medidas de seguranca nas instalagdes e rastrear os produtos; avaliar a viabilidade econdmica e de
saude dos projetos relacionados com canabis medicinal e cooperar com diversas areas, como a
drea da sande, agricultura, economia e justica, para uma avaliacdo multidisciplinar dos
projetos 1,2 (projetos integrantes do processo de regulamentagdo que visa garantir que as
entidades que operam no setor da canabis medicinal cumpram os requisitos legais ¢ de seguranca
estabelecidos pelo INFARMED: projeto 1, fase 1, sem aptiddo documental, englobas entidades
que ainda ndo obtiveram a aptiddo documental necessaria para operar. as atividades nesta fase
incluem cultivo, fabrico, importagdo/exportacdo e distribuicdo; projeto 2, fase 2, com aptiddo
documental, envolve entidades que ja obtiveram a aptiddo documental ¢ estdo em processo de
vistoria. As atividades permitidas incluem, também, o cultivo, fabrico, importagdo/exportagdo e

distribuicdo).

Segundo o INFARMED (2024), em Portugal, o nimero de entidades, no projeto 1, variou
ao longo dos anos, com um aumento significativo em 2019, seguido por uma diminui¢do em anos
posteriores, enquanto, no projeto 2 aumentou ao longo dos anos, especialmente a partir de 2020,

refletindo um crescimento no setor da canabis medicinal em Portugal.

A legislagdo nacional que regula a utilizagdo da canabis para fins medicinais esta em
conformidade com as Convenc¢des da ONU (Organizagdo das Nag¢des Unidas) de 1961 e 1971,
que tratam das substancias estupefacientes e psicotropicas. Essas convengdes permitem a
utilizagdo de substancias controladas, tais como a canabis, para fins medicinais, desde que sejam
seguidas as diretrizes e regulamentagdes adequadas. O processo de regulamentacdo especifico
para a canabis medicinal em Portugal foi iniciado em resposta ao interesse de empresas
internacionais, garantindo que a utilizagdo da mesma ocorra dentro de um quadro legal que

respeita as normas internacionais. (INFARMED, 2024).

O INFARMED (2024), afirma que inimeras empresas internacionais demonstram bastante

interesse em Portugal para o cultivo de canabis medicinal uma vez que Portugal possui
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regulamentacdo controlada, que, apesar das especificidades nacionais, apresenta semelhangas
com os requisitos regulamentares de paises com regulamentagdo consolidada, tais como o Canada

e Israel.

Em Portugal, a regulamentagdo da canabis medicinal é baseada diversas leis e decretos que
estabelecem as diretrizes para o cultivo, fabrico, distribui¢do e utilizagao de substancias a base da
planta da candbis para fins medicinais, de forma a garantir a seguranca, qualidade e eficacia dos
produtos disponiveis no mercado. As principais legislagdes incluem: a lei n.° 33/2018, de 18 de
julho, que regula a utilizagdo de medicamentos, preparacdes e substincias a base da planta da
canabis para fins medicinais. Esta lei estabelece o quadro legal para a prescrigdo, dispensa e
utilizacdo da candbis medicinal em Portugal; o decreto-Lei n.” 15/93, de 22 de janeiro,
concomitantemente com o Decreto-Regulamentar n.® 61/94, de 12 de outubro, estabelecem as
normas gerais sobre substancias controladas, incluindo a canabis, e permite a sua utilizagdo para
fins medicinais ¢ de investigagdo, em conformidade com as conven¢des internacionais e a
portaria n.” 83/2021, de 15 de abril, que define os requisitos e procedimentos para a concessao
de autorizagdes relacionadas com o cultivo, fabrico, comércio, transporte, importagdo e
exportagdo de medicamentos e substancias a base da canabis. Esta portaria visa consolidar as

sinergias entre as varias autoridades envolvidas na supervisdo dessas atividades.
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5. CONCLUSAO

Esta Scoping Review acerca dos beneficios da canabis medicinal no controlo da ansiedade
em doentes com patologias psiquidtricas revela um campo de pesquisa em expansao, repleto de
um enorme potencial, mas, também, inimeras barreiras ¢ desafios. A analise da literatura atual
demonstra que o CBD pode constituir uma alternativa favoravel ao tratamento de diversos
transtornos psiquiatricos, nomeadamente no que diz respeito a ansiedade. Contudo, de acordo
com as evidéncias e com diversos estudos realizados com varias populagdes, a variabilidade de
respostas ¢ a complexidade dos efeitos da canabis ressaltam a necessidade de estudos que realizem
uma abordagem mais profunda e fundamentada neste &mbito. Assim, em consonancia com os
resultados obtidos, € necessaria a realizagao de estudos clinicos mais rigorosos ¢ bem controlados
para se poder estabelecer de uma forma mais robusta, com resultados mais claros, a eficacia e
seguranga dos produtos a base de canabis no tratamento da ansiedade. Para além disso, é crucial
a monitorizagdo ¢ o relato dos efeitos adversos associados a utilizagdo da canabis medicinal,
nomeadamente no que diz respeito a populacdo em estudo, doentes com transtornos psiquiatricos,

de forma a compreender melhor os riscos e os beneficios da sua utilizagdo a longo prazo.

Desta forma, conclui-se que, embora a canabis medicinal evidencie um enorme potencial
no tratamento da ansiedade € necessario intensificar a pesquisa nesta area. A continuidade
dos estudos é essencial para preencher diversas lacunas no que diz respeito ao
conhecimento acerca da canabis medicinal e de forma a fornecer diretrizes, claras e
baseadas em evidéncias, acerca de como utilizar a candbis como opg¢do terapéutica.
Assim, considera-se que este trabalho contribui, também, para um aumento do
conhecimento acerca da canabis medicinal ¢ das suas implica¢des na satide mental e na

pratica clinica.
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