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Resumo

O cancer representa um grave problema de saude publica, e a busca por novas
terapias que melhorem a qualidade de vida dos pacientes é constante. Este estudo
teve como objetivo realizar uma revisao integrativa da literatura para avaliar a eficacia
e seguranga dos canabinoides como terapia complementar no tratamento do cancer.
Foram incluidos estudos que investigaram o uso de canabinoides em pacientes com
cancer, publicados nos ultimos 10 anos. Os resultados indicam que os canabinoides
podem ser eficazes no alivio de sintomas como dor, nduseas e ansiedade, além de
apresentar potencial antitumoral. No entanto, ha necessidade de mais estudos
clinicos para elucidar os mecanismos de agao e estabelecer as melhores indicagdes
para o uso desses compostos. Conclui-se que os canabinoides apresentam um
promissor potencial terapéutico no tratamento do cancer, mas s&o necessarias mais
pesquisas para consolidar as evidéncias e estabelecer diretrizes clinicas.
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Palavras-chave: canabindides; tratamento do cancer; THC; CBD; oncologia; alivio da
dor; cuidados paliativos.

Abstract

Cancer represents a serious public health problem, and the search for new therapies
that improve the quality of life of patients is constant. This study aimed to conduct an
integrative literature review to evaluate the efficacy and safety of cannabinoids as a
complementary therapy in cancer treatment. Studies that investigated the use of
cannabinoids in cancer patients, published in the last 10 years. The results indicate
that cannabinoids may be effective in relieving symptoms such as pain, nausea, and
anxiety, in addition to showing potential antitumor. However, there is a need for more
clinical studies to elucidate the mechanisms of action and establish the best indications
for use of these compounds. It is concluded that cannabinoids present a promising
therapeutic potential in cancer treatment, but more research to consolidate the
evidence and establish clinical guidelines.

Keywords: cannabinoids; cancer treatment; THC; CBD; oncology; pain relief;
palliative care.

1. Introdugao

Segundo dados do Ministério da Saude e da Organizacdo Pan-Americana de
Saude (OPAS), o cancer representa uma das maiores crises de saude publica do
século XXI, afetando milhdes de pessoas em todo o mundo. Apesar dos avangos na
medicina, os tratamentos convencionais como quimioterapia e radioterapia, embora
eficazes, frequentemente causam efeitos colaterais severos, que comprometem
significativamente a qualidade de vida dos pacientes.

Diante desse cenario, a busca por terapias complementares que aliviem os
sintomas e potencializem os tratamentos convencionais tem se intensificado, é onde
entram os canabinoides, que sao compostos quimicos presentes na planta Cannabis
sativa. Estes tém despertado grande interesse da comunidade cientifica devido ao
seu potencial terapéutico, pois interagem com o sistema endocanabinoide do
organismo, modulando diversas fungdes fisiologicas, incluindo a resposta imune e a
percepcgao da dor. Evidéncias preliminares sugerem que os canabinoides podem ser
eficazes no alivio de sintomas como dor, nauseas e ansiedade, além de apresentar
potencial antitumoral.

Salas et al. (2023) destacam o potencial antitumoral da combinagdo de CBD e
THC. Ao inibir o crescimento celular, reduzir a formagdo de vasos sanguineos
tumorais e induzir a morte celular programada, esses compostos da Cannabis sativa
demonstram promissoras propriedades no tratamento do cancer.

No entanto, ainda ha lacunas significativas no conhecimento sobre os
mecanismos de acdo dos canabinoides no cancer e sua interagcdo com outros
tratamentos. Este trabalho tem como objetivo realizar uma revisao integrativa da
literatura para avaliar a eficacia e seguranga dos canabinoides como terapia
complementar no tratamento do cancer, identificando as evidéncias cientificas
disponiveis e apresentando perspectivas futuras para essa abordagem terapéutica.

2. Metodologia

Este estudo é uma revisdo integrativa sobre o uso de canabinoides no
tratamento complementar do céncer. A revisdo foi conduzida com o objetivo de
fornecer uma analise critica e abrangente da literatura existente sobre a eficacia,
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segurancga e mecanismos de agao dos canabinoides, especificamente o THC e 0 CBD,
no contexto oncologico.

O objetivo principal foi sintetizar as evidéncias cientificas sobre o uso de
canabinoides no tratamento complementar do cancer, analisando sua eficacia no
controle da dor, alivio de sintomas, impacto na qualidade de vida dos pacientes e os
mecanismos moleculares envolvidos.

Critérios de inclusdo: Ensaios clinicos randomizados, revisdes sistematicas
(com ou sem meta-analises) e artigos de opinido que abordam o uso de canabinoides
(THC e CBD) no contexto do cancer, publicados nos ultimos vinte anos, em inglés ou
portugués. Estudos que apresentaram resultados quantitativos ou qualitativos
relevantes sobre o papel dos canabinoides no tratamento oncolégico foram
considerados.

Critérios de Exclusdo: Foram excluidos estudos que n&o forneceram dados
relevantes sobre a eficacia dos canabinoides no tratamento do cancer e de outras
patologias, abordando as diversidades de tratamentos derivados dos canabinoides.
Também foram descartados artigos que nao apresentaram metodologia adequada
para analise.

As bases de dados utilizadas para a busca de literatura foram: PubMed,
Scopus, Google Scholar e SciELO. A busca foi realizada utilizando as palavras-chave:
"cannabinoids", "cancer treatment", "THC", "CBD", "oncology", "pain relief', e
"palliative care".

A selecao dos estudos foi feita em duas etapas: inicialmente, os estudos foram
filtrados com base no titulo e resumo, de acordo com os critérios de inclusdo. Estudos
que nao se enquadravam nos critérios foram descartados. Em seguida, os artigos
selecionados foram lidos na integra para determinar sua adequacgao a revisao.

A analise dos estudos foi realizada de forma qualitativa e quantitativa. A
qualidade metodoldgica dos estudos foi avaliada com base em critérios como o tipo
de estudo (randomizado ou observacional), o tamanho da amostra, a clareza nos
meétodos de intervengao, e a analise estatistica utilizada.

NuUmero total
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a primeiro RRRRGRRRGER Ry > partir da leitura dos
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Figura 1: Fluxograma de selec&o de artigos para a revisdo integrativa
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As informagdes extraidas foram organizadas por categorias tematicas, como:
eficacia no controle da dor, alivio de sintomas, impacto na qualidade de vida,
mecanismos moleculares (apoptose, inibigdo da proliferagéo celular e modulagao do
sistema imunoldgico).

A sintese dos dados foi realizada de forma a identificar padrbes e variacdes
nos resultados obtidos, discutindo as implicagdes clinicas e as lacunas na pesquisa.

Para garantir a consisténcia e a abrangéncia da revisdo, a busca e sele¢do dos
estudos foi realizada por dois revisores independentes. O processo incluiu a remogao
de duplicatas e a leitura detalhada de cada estudo para confirmar sua adequacéao a
revisao.

Esta revisdo integrativa seguiu todas as normas éticas da pesquisa académica,
assegurando a integridade dos dados e a representagdo justa das evidéncias
coletadas. Nao houve envolvimento direto com pacientes, uma vez que se tratou
apenas da analise de estudos previamente publicados.

3. Resultados

Os resultados desta revisdo integrativa indicam que os canabinoides, em
particular o A9-tetrahidrocanabinol (THC) e o canabidiol (CBD), tém mostrado um
potencial significativo no tratamento complementar do céncer. A seguir, séo
apresentados os principais achados organizados em condigao tematicas, com base
nas evidéncias extraidas dos estudos selecionados.

Os canabinoides demonstraram eficacia expressiva a reducdo de sintomas
associados ao cancer e ao tratamento convencional, como dor, nauseas e perda de
apetite. A combinagcdo de THC e CBD foi sobretudo eficaz em reduzir os efeitos
adversos da quimioterapia, melhorando a qualidade de vida dos pacientes.

Em cerca de 70% dos estudos analisados foi observado que o uso de
canabinoides proveio em alivio da dor e das nauseas nos pacientes submetidos a
quimioterapia. A administragdo de THC foi eficaz no alivio imediato da dor, enquanto
o CBD contribuiu para a redugao dos efeitos psicotropicos do THC, tornando o
tratamento mais toleravel. 65% dos estudos indicaram melhorias significativas na
qualidade de vida dos pacientes, com um aumento na capacidade de realizar
atividades diarias e reducao da fadiga relacionada ao tratamento oncoldgico.

Os estudos revisados apontaram que os canabindides atuam em diversos
mecanismos biolégicos que podem ajudar para o tratamento do cancer, como a
indugdo de apoptose (morte celular programada), inibicdo da proliferagao celular e
modulagdo do sistema imunoldgico, o que pode contribuir para a redugdo da
incidéncia de tumores. Foi observada ainda, a inibicdo da multiplicacdo celular
tumoral, com evidéncias de que os canabinoides podem retardar o crescimento de
certos tipos de cancer, como o de mama e o cancer cerebral (glioma) e a indugéo da
resposta imunoldgica, potencializando a capacidade do sistema imunoldgico de
reconhecer e combater as células cancerigenas. O CBD, em particular, mostrou ser
eficaz na modulagao da atividade das células T, que sdo essenciais na defesa contra
células tumorais.

O impacto positivo na qualidade de vida dos pacientes oncolégicos foi uma
constante nas evidéncias coletadas. A utilizagao de canabinoides foi associada a uma
reducdo dos efeitos colaterais da quimioterapia, como nauseas, perda de apetite e
cansago extremo, além de promover uma melhora no sono. 65% dos estudos
reportaram melhorias no bem-estar geral dos pacientes. Pacientes que utilizaram
canabinoides relataram um aumento na disposi¢ao para realizar atividades cotidianas.
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Vale ressaltar que estudos destacaram que a resposta aos canabinoides pode
variar entre os pacientes, sendo influenciada por fatores como o tipo de cancer, o
estagio da doenca e as condigbes clinicas do paciente. Isso sugere que mais
pesquisas sao necessarias para customizar o tratamento, a elaboracéo de diretrizes
claras sobre a dosagem ideal, os protocolos de administragdo dos canabinoides, além
das interagcbes medicamentosas com quimioterapicos e outros tratamentos
oncologicos.

A presente revisdo integrativa demonstra o potencial terapéutico dos
canabinoides no tratamento complementar do cancer. Conforme ilustrado no grafico
de pizza (Figura 2), a eficacia na reducao de sintomas, como dor e nauseas, foi o
aspecto mais destacado, com 70% dos estudos demonstrando resultados positivos.
Além disso, 65% dos estudos indicaram melhorias na qualidade de vida dos pacientes.

REPRESENTACAO DOS EFEITOS DO TRATRAMENTO EM PACIENTES

ONCOLOGICOS
Interagoes

Medicamentosas

Necessidade de
Mais Pesquisas

Melhorias na
Modulagdo do
Sistema
Imunolégico Inducaode

Apoptose

Figura 2: Distribuigdo dos principais achados da revisao.

Qualidade de Vida

Os mecanismos de agédo dos canabinoides s&o multifacetados. A indugao de
apoptose, e a modulagdo do sistema imunoldgico, emergem como 0s principais
mecanismos pelos quais os canabinoides exercem seus efeitos antitumorais. A
apoptose, um processo de morte celular programada, pode ser desencadeada pelos
canabinoides, levando a reducido do tamanho do tumor e a inibicdo da progressao da
doenga.

Apesar dos resultados promissores, a variabilidade na resposta individual aos
canabinoides € um desafio a ser superado. Fatores como a genética do paciente, o
estagio da doencga e a coadministragdo com outros medicamentos podem influenciar
a eficacia terapéutica, o que reforca a importancia de estudos clinicos bem
desenhados para esclarecer esses aspectos.

4. Discussao

Os tratamentos convencionais para o cancer como cirurgia, quimioterapia e
radioterapia sdo amplamente utilizados e tem sua eficacia comprovada em muitos
casos, no entanto a terapia convencional tém limitagdes e desafios significativos, visto
gue a cirurgia nem sempre € viavel, especialmente em casos de tumores inoperaveis
ou metastaticos.

A quimioterapia, embora seja eficaz na destruicdo de células cancerigenas,
esta associada a efeitos colaterais adversos como nauseas, vOmito, fadiga e
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supressdo do sistema imunolégico. A radioterapia também pode causar efeitos
adversos, além de ter indicagao limitada a certos tipos de cancer. Além disso, muitos
tumores desenvolvem resisténcia aos quimioterapicos.

Diversos estudos apontam para o potencial terapéutico da Cannabis medicinal
no tratamento do cancer. Salas et al. (2023) defendem a utilizagdo da planta como
terapia complementar, destacando seus efeitos benéficos no alivio de sintomas como
nauseas, vomitos e dor. Além disso, a autora argumenta que os compostos da
Cannabis, como CBD e THC, apresentam propriedades antitumorais e
imunomoduladoras, complementando os tratamentos convencionais.

O impacto do cancer vai além da saude individual, afetando aspectos sociais e
econdmicos. Os custos do tratamento, a perda de produtividade, o impacto emocional
nos familiares sdo apenas algumas das consequéncias. Além disso, alguns pacientes
podem desenvolver resisténcia a estes tratamentos, ocasionando a redugédo da
eficacia a longo prazo, o que implica na necessidade urgente de abordagens
terapéuticas alternativas e complementares que apresentem eficacia no combate a
doenca e melhoria na qualidade de vida do paciente oncoldgico.

O canabidiol (CBD) tem sido objeto de intensa pesquisa nos ultimos anos
devido ao seu potencial terapéutico. De acordo com Pedrazzi et al (2014), o CBD ¢é
um dos principais constituintes da Cannabis sativa e sua estrutura quimica foi
elucidada na década de 60. Desde entdo, diversos estudos tém investigado os
mecanismos de acdo do CBD e seus possiveis beneficios para a saude.

Os canabinoides constituem uma classe de compostos quimicos com diversas
origens e fungdes, existem trés principais categorias, sendo elas:

e Endocanabindides: Produzidos naturalmente pelo corpo humano, como a
anandamida e o 2-AG, esses compostos regulam uma variedade de processos
fisioldgicos, incluindo humor, memdria, dor e apetite.

e Fito canabinoides: Extraidos de plantas do género Cannabis, destacam-se o
THC, com propriedades psicoativas, e o CBD, com potencial terapéutico e sem
efeitos psicoativos.

e (Canabinoides sintéticos: Produzidos em laboratério, mimetizam a estrutura dos
endocanabindides e sao utilizados em contextos clinicos, como no tratamento
de nauseas e para estimular o apetite.

Independentemente de sua origem (enddgena, vegetal ou sintética), ocorre a
interagdo com o sistema endocanabinoide do organismo, influenciando diversas
fungdes fisioldgicas e apresentando um vasto potencial terapéutico.

Portanto, os canabinoides exercem seus efeitos antitumorais principalmente
através da ativagdo dos receptores canabinoides CB1 e CB2. Ao se ligar a esses
receptores, os canabinoides desencadeiam uma cascata de sinalizagao que induz a
apoptose, inibe a proliferagao celular e modula a resposta imune. Estudos in vitro e in
vivo em modelos animais demonstraram que o CBD, por exemplo, pode aumentar a
expressao de genes pro-apoptoticos e reduzir a expressao de genes anti-apoptéticos,
levando a morte programada de células tumorais.

A legalizagéo da cannabis tem gerado um debate intenso sobre seus beneficios
e riscos. Embora a planta tenha demonstrado potencial terapéutico em diversas
condigbes, € importante ressaltar que seus efeitos podem variar significativamente.
Segundo Santiago e Lima (2023), a presenca de receptores canabinoides em todo o
corpo humano indica uma complexa interagdo entre a cannabis e o organismo, e o
preconceito social ainda limita 0 uso medicinal da planta.
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5. Conclusao

Embora mais estudos sejam necessarios para responder completamente a
questdo dos mecanismos de agao e dos efeitos a longo prazo dos canabinoides, os
dados obtidos por meio desta revisao indicam que os canabinoides podem ser uteis
no controle sintomatico, por exemplo, da dor, da nausea e da perda de apetite, e
podem ainda apresentar propriedades antitumorais. Eles constituiriam assim um novo
recurso no tratamento do céancer, oferecendo uma alternativa mais segura e possivel
de ser efetiva para manejo sintomatico e talvez para o tratamento da doenca.

Entretanto, a heterogeneidade dos estudos e a falta de ensaios clinicos
randomizados comprometem a generalizagdo dos resultados e a possibilidade de
padronizar protocolos terapéuticos. Em outras palavras, os canabinoides constituem
uma verossimil area de pesquisa em oncologia, mas mais estudos sao necessarios
até que esses compostos possam ser usados clinicamente de maneira segura e
efetiva. O conhecimento dos mecanismos moleculares envolvidos na ag¢ao dos
canabinoides, associado ao desenvolvimento de novas formulacbes e de novas
estratégias de tratamento, talvez mude a face do tratamento dos nossos pacientes
com cancer.
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