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RESUMO

Este estudo analisou o uso terapéutico da Cannabis sativa e de seus derivados no
manejo da dor crbnica, com énfase na fibromialgia, sindrome marcada por dor
difusa, fadiga, disturbios do sono e prejuizo funcional. A relevéancia clinica crescente
motivou a sintese de evidéncias sobre eficacia, seguranca e limitagdes dos
canabinoides em quadros de dificil controle. O objetivo foi avaliar contribui¢cbes do
canabidiol (CBD) e do A9-tetraidrocanabinol (THC) na modula¢do da dor, do humor
e da qualidade de vida de pacientes com fibromialgia. A metodologia foi qualitativa,
descritiva e exploratoria, baseada em revisao bibliografica de estudos publicados
entre 2021 e 2025, com énfase em ensaios clinicos, revisdes sistematicas e estudos
observacionais recuperados em bases nacionais e internacionais. Os resultados
indicam plausibilidade biologica consistente e sinais de beneficio clinico, embora as
evidéncias permanecam limitadas e heterogéneas. Ensaios clinicos rigorosos nao
demonstraram superioridade significativa sobre o placebo em desfechos primarios
de dor. Por outro lado, estudos observacionais e revisoes integrativas, apontaram
melhora multidimensional em dor, sono, fadiga e humor, sobretudo quando
formulagbes combinadas de CBD e THC foram individualizadas e tituladas
gradualmente. O perfil de segurangca mostrou-se favoravel, predominando eventos
adversos leves e autolimitados. Conclui-se que a Cannabis sativa possui potencial
terapéutico como adjuvante em casos refratarios de fibromialgia, devendo seu uso
ocorrer sob acompanhamento médico e com protocolos de indicagdo, dose e
monitoramento. Recomenda-se a realizagdo de estudos multicéntricos,
padronizados e com amostras robustas para consolidar diretrizes clinicas e integrar,
com segurancga, a Cannabis medicinal a pratica terapéutica contemporanea.
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ABSTRACT

This study analyzed the therapeutic use of Cannabis sativa and its derivatives in the
management of chronic pain, with an emphasis on fibromyalgia, a syndrome
characterized by diffuse pain, fatigue, sleep disturbances, and functional impairment.
The growing clinical relevance of the topic motivated a synthesis of evidence on the
efficacy, safety, and limitations of cannabinoids in difficult-to-treat conditions. The
objective was to evaluate the contributions of cannabidiol (CBD) and A9-
tetrahydrocannabinol (THC) to the modulation of pain, mood, and quality of life in
patients with fibromyalgia. The methodology was qualitative, descriptive, and
exploratory, based on a systematic and integrative bibliographic review of studies
published between 2021 and 2025, emphasizing clinical trials, systematic reviews,
and observational studies retrieved from national and international databases.

The results indicate consistent biological plausibility and signs of clinical benefit,
although the evidence remains limited and heterogeneous. Rigorous clinical trials
have not demonstrated statistically significant superiority over placebo in primary
pain outcomes. On the other hand, observational studies and integrative reviews
reported multidimensional improvement in pain, sleep, fatigue, and mood, especially
when combined CBD and THC formulations were individualized and titrated
gradually. The safety profile proved favorable, with mild and self-limited adverse
events predominating.

It is concluded that Cannabis sativa has therapeutic potential as an adjuvant
treatment in refractory cases of fibromyalgia, and its use should occur under medical
supervision and with clear indication, dosing, and monitoring protocols. Further
multicenter and standardized studies with robust samples are recommended to
consolidate clinical guidelines and safely integrate medicinal Cannabis into
contemporary therapeutic practice.
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INTRODUGAO

A Cannabis sativa € uma planta de uso milenar que, nas ultimas décadas, tem
sido objeto de intensos debates cientificos, juridicos e sociais, especialmente em
funcao do seu potencial terapéutico. No Brasil, pesquisas tém destacado a a¢ao dos
canabinoides sobre o sistema endocanabinoide humano, um complexo sistema de
receptores e neurotransmissores envolvido na regulacdo da dor, do apetite, da
memoria e de processos inflamatérios (Moreira; Cruz; Campos, 2021). O interesse
cientifico tem se ampliado, sobretudo apds o reconhecimento da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) da necessidade de regulamentagdo para uso
medicinal, com a publicagdo da Resolucdo da Diretoria Colegiada (RDC) n®
327/2019, que dispbe sobre a fabricagdo, importacdo e comercializagcao de produtos
a base de Cannabis sativa no pais (ANVISA, 2019).

No campo especifico da dor crdénica, como por exemplo, a fibromialgia, que
constitui um dos maiores desafios de saude publica, com alta prevaléncia e impacto
socioeconOmico, a Cannabis sativa surge como alternativa terapéutica promissora.
Pesquisas brasileiras apontam que a modulagcdo do sistema endocanabinoide por
meio de fitocanabinoides pode contribuir para a reducao da sensibilizacdo central e



periférica, mecanismos fisiopatologicos centrais da dor cronica (Zuardi; Crippa;
Hallak, 2017; Moreira; Cruz; Campos, 2021). Nesse sentido, a incorporagcao da
Cannabis sativa medicinal como estratégia complementar no manejo da dor cronica
(fibromialgia) se apresenta como uma possibilidade concreta, embora ainda
demande ampliacdo de estudos clinicos controlados no pais e politicas publicas que
garantam acesso seguro e equitativo aos pacientes (Carlini, 2021; Marchiori et al.,
2023). Assim, a Cannabis sativa medicinal emerge como uma estratégia de cuidado
complementar que pode contribuir para maior sustentabilidade no manejo desses
pacientes. Diante disso, formula-se a seguinte questdo norteadora: existem
evidéncias cientificas da eficacia do uso terapéutico da Cannabis sativa em
tratamentos de dores cronicas?

Evidéncias reforcam a relevéncia social e cientifica de investigar seu potencial
terapéutico, ampliando a compreensao sobre sua eficacia e seguranca, de modo a
subsidiar tanto a pratica clinica quanto a formulagdo de politicas publicas. Assim, a
presente pesquisa justifica-se pela necessidade urgente de aprofundar os estudos
sobre a utilizacao da Cannabis sativa no tratamento das dores cronicas no Brasil,
diante da insuficiéncia das abordagens tradicionais. Além de contribuir para a
producao cientifica nacional, ela pode favorecer a construgdo de protocolos clinicos
baseados em evidéncias, promovendo maior equidade no acesso a tratamentos
inovadores e possibilitando melhorias concretas na qualidade de vida dos pacientes.

O presente estudo tem como objetivo geral investigar o potencial terapéutico
da Cannabis sativa no tratamento da dor cronica, com énfase na fibromialgia,
considerando as evidéncias cientificas recentes disponiveis na literatura nacional e
internacional. Busca-se compreender como essa planta, por meio de seus principais
fitocanabinoides, pode se constituir em uma alternativa terapéutica complementar ou
adjuvante em condi¢cdes de dor refratdria, em que tratamentos convencionais
apresentam resposta limitada.

De forma mais detalhada, o trabalho se propde a alcangar alguns objetivos
especificos. O primeiro consiste em analisar os aspectos farmacoldgicos da
utilizagdo da Cannabis sativa no tratamento da dor cronica, incluindo as diferentes
formulacobes, vias de administracao e potenciais efeitos adversos associados ao seu
uso. O segundo visa elucidar os mecanismos de acdo dessa substéancia,
especialmente no que se refere a interagcdo dos canabinoides com o sistema
endocanabinoide humano e sua influéncia na modulagédo da dor. Por fim, pretende-
se comparar a eficacia terapéutica da Cannabis sativa com outros tratamentos
convencionais para o tratamento da fibromialgia, avaliando tanto a efetividade clinica
guanto os riscos e limitagdes inerentes a cada abordagem.

2 FUNDAMENTACAO TEORICA
2.1 Dor cronica: conceito e prevaléncia

A dor crbnica é atualmente reconhecida como um problema de saude
publica de grande impacto no Brasil e no mundo, tanto pela sua elevada prevaléncia
quanto pelos efeitos incapacitantes que exerce sobre os individuos. Segundo a
Fundacdo Oswaldo Cruz (Fiocruz, 2022), uma parcela significativa da populagao
brasileira convive com algum tipo de dor persistente, associada a limitacoes
funcionais, redugdo da qualidade de vida, altos indices de absenteismo laboral e
aumento da demanda por servi¢cos de saude. Essa condi¢cao € multifatorial e envolve



dimensobes bioldgicas, psicologicas e sociais, exigindo abordagens terapéuticas
amplas e integrativas (Brasil, 2021).

A dor cronica tem se consolidado, nas ultimas décadas, como uma das
condi¢cbes de maior relevancia no campo da saude publica e da pratica clinica.
Definida como dor persistente ou recorrente que perdura por mais de trés meses,
essa condicao ultrapassa o limite fisioldgico da dor aguda e se estabelece como uma
patologia propria, caracterizada por alteragbes complexas nos mecanismos
neurofisioldgicos e psicossociais que envolvem o individuo (Brasil, 2021). Ao
contrario da dor aguda, que possui funcdo adaptativa, a dor crénica tende a perder
essa caracteristica, tornando-se disfuncional e impactando diretamente a qualidade
de vida dos pacientes (Costa et al., 2020).

No contexto epidemiolégico, a prevaléncia da dor crénica tem aumentado de
forma significativa em ambito mundial. Dados da Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) indicam que aproximadamente 20% da populacao adulta global convive com
algum tipo de dor crénica, sendo que cerca de 10% desenvolvem quadros severos
de incapacidade decorrentes dessa condi¢gao (OMS, 2021).

No Brasil, estudos populacionais apontam prevaléncia que varia entre 20% e
30% da populagédo, o que reforca a magnitude do problema em territério nacional
(FIOCRUZ, 2022). Essa elevada prevaléncia coloca a fibromialgia, um tipo de dor
crOnica, como uma das principais causas de procura por servicos de saude,
absenteismo laboral e aposentadorias precoces, configurando-a como questao de
relevancia clinica, social e econémica (Hallak, 2020).

Do ponto de vista social, a dor cronica repercute negativamente em multiplas
dimensdes da vida do individuo. Além do sofrimento fisico, ela compromete a
capacidade de trabalho, interfere em relagbes interpessoais e contribui para o
desenvolvimento de transtornos psiquiatricos, como depressdo e ansiedade.
Pacientes com dor crdnica, como por exemplo fibromialgia, apresentam maior risco
de isolamento/solidao e piores indicadores de saude social, 0 que amplia o impacto
funcional e emocional da sindrome (Ortega-Martinez et al., 2023; Colas et al., 2021).

Outro aspecto relevante refere-se a distribuicdo desigual da dor crénica na
populacdo. Pesquisas apontam maior prevaléncia entre mulheres, idosos e pessoas
em situacdo de vulnerabilidade socioecondmica. As desigualdades de género e
classe influenciam tanto a incidéncia quanto o acesso ao tratamento, configurando a
dor cronica também como um problema de saude publica com forte componente de
iniquidade social. Além disso, a crescente longevidade da populacao brasileira tende
a ampliar ainda mais a prevaléncia da condi¢do, uma vez que o envelhecimento é
fator de risco para diversas doencas musculoesqueléticas e degenerativas
relacionadas a dor persistente (Marchiori et al., 2023).

Nesse sentido, a dor crénica deve ser compreendida como uma doenga de
carater complexo, multifatorial e de elevada prevaléncia, cuja abordagem requer
estratégias interdisciplinares que vao além do modelo biomédico tradicional. A
inclusdo de perspectivas psicossociais € a busca por terapias alternativas e
complementares, como a Cannabis sativa, surgem como caminhos relevantes para
preencher as lacunas deixadas pelos tratamentos convencionais. Assim, o
reconhecimento da dor crbnica como problema de saude publica ndo apenas
legitima a necessidade de investimento em pesquisa e inovagdo, como também
reforca o papel do Estado e das instituicbes de saude na promogao de acesso
equitativo e integral aos cuidados (Brasil, 2021; Carlini, 2021).



2.2 A fibromialgia

A fibromialgia €& uma sindrome de dor crOnica caracterizada por dor
musculoesquelética difusa, fadiga, disturbios do sono e queixas cognitivas
popularmente chamadas de fibro fog ou "névoa fibro", € um termo usado para
descrever os problemas cognitivos (de pensamento) que podem ocorrer em pessoas
com fibromialgia. Essa "névoa mental" € um dos muitos sintomas da fibromialgia,
uma sindrome de dor crénica, com expressivo impacto funcional e psicossocial. O
quadro integra o conjunto das condi¢cbdes de dor centralizada/nociplastica, nas quais
ha amplificacdo do processamento de sinais nociceptivos no sistema nervoso
central, hiperexcitabilidade das vias facilitadoras e relativa hipoatividade das vias
inibitorias endogenas (Clauw, 2014; Winslow; Vandal; Dang, 2023). Em termos
populacionais, estimativas recentes indicam prevaléncia em torno de 2% dos
adultos, com predominio no sexo feminino, pois, existe uma forte relagdo entre a
fibromialgia e os horménios, 0 que ajuda a explicar por que a condicdo afeta
significativamente mais mulheres, especialmente durante certas fases da vida
(Carvalho et al., 2023).

A compreensao contemporanea da fisiopatologia enfatiza a sensibilizagcéo
central e o papel de redes cortico-subcorticais envolvidas em detecgdo, modulagéo e
significado da dor, com achados de alteragdes neuroquimicas, por exemplo,
glutamato aumentado em regides especificas, perturbacdes do eixo sono-vigilia e
com sistemas de estresse (Clauw, 2014). A isso se somam fatores psicossociais
estressores cronicos, crengas sobre dor, medo-evitacdo e descondicionamento fisico
gue modulam tanto a percepgao quanto a expressao dos sintomas (CDC, 2022). Nao
surpreende, portanto, a alta coexisténcia com outras sindromes de sensibilidade
central, como sindrome do intestino irritavel, disfungcdes temporomandibulares,
migranea e sindrome das pernas inquietas, bem como transtornos ansiosos e
depressivos (CDC, 2022; Winslow; Vandal; Dang, 2023).

No manejo, o consenso atual inicia-se com educag¢ao em dor e intervengoes
nao farmacolégicas como exercicios aerdbicos, de fortalecimento e alongamento
(com progressao lenta - pilates), terapia cognitivo-comportamental (TCC), higiene do
sono, técnicas mente-corpo (relaxamento, mindfulness) e estratégias de pacing para
evitar ciclos de crescimento e colapso (MacFarlan et al., 2017; Winslow; Vandal;
Dang, 2023). A educacao, quando bem estruturada, corrige crencas disfuncionais
(“minha dor sempre significa dano”), reduz catastrofizacdo e sustenta a autogestao.
As interven¢des nao farmacoldgicas constituem a base do cuidado, sobre a qual
medicamentos podem ser adicionados caso necessario (MacFarlan et al., 2017).

Entre os farmacos, evidéncias sustentam beneficios de medicamentos como
duloxetina, pregabalina e amitriptilina em subgrupos selecionados, sempre
medicamento como adjuvantes e com avaliagao periddica de efetividade/seguranca
para o tratamento da fibromialgia (MacFarlan et al., 2017; Winslow; Vandal; Dang,
2023). Opioides ndo sao recomendados por eficacia limitada em dor nociplastica,
risco de dependéncia e potencial de hiperalgesia induzida, e AINEs (antinflamatérios
nao esteroidais) tendem a oferecer alivio modesto em dor difusa sem inflamacao
tecidual (MacFarlan et al., 2017). Estratégias de desprescricdo sdo parte do plano
quando ndo ha ganho clinico significativo, priorizando parcimbénia e evitando
polifarmacia (Winslow; Vandal; Dang, 2023). Em paralelo, comorbidades frequentes,
como depressao, ansiedade, apneia do sono, obesidade, cefaleias devem ser
rastreadas e tratadas por influenciarem diretamente na dor, fadiga e fungdo (CDC,
2022).



A diferenciagao diagnostica exige olhar clinico atento para n&o rotular como
fibromialgia quadros explicados por outras doencas e, a0 mesmo tempo, evitar
submeter o paciente a um ciclo de exames sem proposito. Investigagées devem ser

No Brasil, alguns critérios vém sendo incorporados em diretrizes clinicas,
estudos observacionais, pericias médicas e pareceres técnico-cientificos,
constituindo um importante eixo de ancoragem para a validagao do diagnostico em
reumatologia e na atencao interdisciplinar, ao mesmo tempo em que favorecem a
comparabilidade entre pesquisas e fundamentam a indicacdo de abordagens
terapéuticas, inclusive aquelas que avaliam o uso de canabinoides no manejo da dor
cronica e da fibromialgia (Heymann; Paiva; Martins, 2017).

Em termos de progndstico, a fibromialgia costuma ter curso crbnico e
flutuante, mas ndo é invariavelmente progressiva. Programas que combinam
atividade fisica estruturada, reabilitacdo, psico educagdo e autogerenciamento
sustentam ganhos clinicos e funcionais, especialmente quando alinhados a metas
significativas (retorno ao trabalho, participacao social, autocuidado) (MacFarlan et
al., 2017). Em saude publica, observa-se maior utilizagdo de servigos e probabilidade
aumentada de hospitalizagdo, o que reforca a necessidade de modelos
interdisciplinares de cuidado, com coordenagcdo entre Atencao Primaria e
especialidades, evitando peregrinagdes diagnosticas (CDC, 2022).

Por fim, é fundamental reconhecer que a fibromialgia ndo é um diagnéstico de
exclusao “por falta de achados”; ao contrario, € um diagndstico positivo, respaldado
por critérios clinicos validados e por um corpo robusto de evidéncias neurobiologicas
e psicossociais. A adocao dessa lente reduz estigma, orienta decisoes
compartilhadas e melhora desfechos, na medida em que alinha o plano terapéutico
as necessidades e preferéncias do paciente, privilegiando intervengbes nao
farmacoldgicas, uso criterioso de medicamentos como finalidade de evitar a
polifarmacia (Wolfe et al., 2016; MacFarlan et al., 2017; Winslow; Vandal; Dang,
2023).

2.3 Tratamentos convencionais e suas limitagoes

O manejo da dor cronica historicamente se baseia em abordagens
farmacolégicas e nao farmacolégicas, que variam conforme a etiologia e a gravidade
do quadro clinico. No ambito farmacoldgico, os recursos mais utilizados incluem
analgésicos simples, anti-inflamatorios nédo esteroidais (AINEs), antidepressivos,
anticonvulsivantes e opioides. Embora amplamente prescritos, tais medicamentos
apresentam eficacia limitada em longo prazo e estdo frequentemente associados a
efeitos adversos relevantes, o que tem suscitado criticas quanto a sua seguranga e
efetividade no controle da dor crbnica (Brasil, 2021).

Entretanto, o uso prolongado desses farmacos esta associado a complicagées
gastrointestinais, como gastrite e Ulceras, além de riscos cardiovasculares e renais.
Por essa razao, recomenda-se seu uso com cautela, especialmente em idosos e
pacientes com comorbidades crénicas (Castro et al., 2022).

Os opioides representam outro grupo amplamente utilizado em dores
refratarias, enquadram substancias como morfina, tramadol, oxicodona e fentanil
atuam nos receptores p-opioides do sistema nervoso central, inibindo a transmissao
nociceptiva e promovendo analgesia (Marchiori et al., 2023). Apesar de sua poténcia,
0 uso crdnico de opioides € problematico, pois leva ao desenvolvimento de
tolerancia, dependéncia e sindrome de abstinéncia. Além disso, os opioides
podem causar



sedacao, constipacao e depressao respiratoria, 0 que agrava ainda mais a condigao
clinica dos pacientes.

Antidepressivos triciclicos, como a amitriptilina, e inibidores da recaptagao de
serotonina e noradrenalina, como a duloxetina, sdo frequentemente utilizados no
manejo da dor neuropatica. Ja os anticonvulsivantes, como pregabalina e
gabapentina, sdo recomendados para dores neuropaticas crénicas. Seu mecanismo
envolve a modulagédo dos canais de calcio dependentes de voltagem, diminuindo a
excitabilidade neuronal. Embora possam oferecer beneficios significativos em alguns
casos, sao frequentemente associados a efeitos como tontura, sonoléncia e ganho
de peso (Carvalho; Nascimento, 2022). A literatura aponta que, em geral, sua
efetividade é parcial e altamente variavel entre pacientes.

As limitagdes dos tratamentos convencionais sado evidentes também na
percepc¢ao dos pacientes. Estudos nacionais apontam que muitos individuos relatam
insatisfagdo com a eficacia dos medicamentos disponiveis, além de dificuldade em
lidar com os efeitos colaterais (Melo et al., 2021). Essa insatisfacdo impulsiona a
busca por terapias complementares e alternativas, como o uso medicinal da
Cannabis sativa, que tem ganhado espaco no debate cientifico e social.

Outro aspecto que merece atengdo € o impacto econébmico dos tratamentos
convencionais. O uso crénico de farmacos gera custos elevados tanto para os
sistemas publicos de saude quanto para os pacientes. Além disso, a dependéncia de
opioides, antidepressivos e ansioliticos contribui para a sobrecarga dos servigos
médicos e aumenta os gastos com hospitalizagdes relacionadas a complicagdes
desses tratamentos (Fiocruz, 2022). Nesse sentido, a discussdo sobre terapias
alternativas, mais seguras e sustentaveis, torna-se cada vez mais necessaria.

Diante desse cenario, a literatura cientifica recente tem destacado a
importancia de se adotar uma visao critica e integrativa no manejo da dor crénica
(fibromialgia). O modelo exclusivamente biomédico, centrado na prescricdo de
medicamentos, mostrou-se insuficiente para atender a complexidade da condigao.
Torna-se essencial valorizar o paradigma biopsicossocial, que reconhece a
fibromialgia e demais dores crbénicas, como um fendmeno multidimensional e propoe
estratégias terapéuticas diversificadas, com énfase no cuidado integral ao paciente
(Moreira; Cruz; Campos, 2021).

Apesar da ampla disponibilidade de recursos farmacoldgicos, como anti-
inflamatorios ndo esteroidais (AINEs), antidepressivos, anticonvulsivantes e opioides,
0 manejo da dor crénica (fibromialgia) ainda apresenta limitagdes importantes. O uso
prolongado desses medicamentos esta associado a efeitos adversos relevantes,
incluindo dependéncia, toleréncia, complicagbes gastrointestinais e risco
cardiovascular (Marchiori et al., 2023). Além disso, estudos apontam que muitos
pacientes permanecem insatisfeitos com os tratamentos convencionais, seja pela
baixa eficacia no controle da dor, seja pelos efeitos colaterais que comprometem a
adesdao terapéutica (Carlini, 2021). Esse contexto evidencia uma lacuna cientifica e
clinica na busca por terapias mais seguras, eficazes e acessiveis.

Nesse cenario, 0 uso medicinal da Cannabis sativa surge como alternativa
promissora no tratamento da dor cronica (fibromialgia). Regulamentada pela
Resolucdo da Diretoria Colegiada n® 327/2019 da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA, 2019), a Cannabis sativa medicinal ja € objeto de pesquisas
brasileiras que apontam seus beneficios no manejo de dores neuropaticas e
musculoesqueléticas, além de efeitos positivos sobre ansiedade, depressdo e
disturbios do sono frequentemente associados a dor persistente (Silveira et al., 2021;
Moreira; Cruz; Campos, 2021).

2.4. Cannabis sativa



A Cannabis sativa, exemplificada na figura 1, € uma planta classificada como
angiosperma da familia Cannabaceae, geralmente didica (plantas masculinas e
femininas distintas), cujo interesse farmacéutico concentra-se nas inflorescéncias
femininas. Nessas estruturas, os tricomas glandulares (especialmente os capitados
pedunculados) atuam como “fabricas” celulares de canabinoides e terpenos (classe
de compostos orgénicos encontrados na natureza), motivo pelo qual as flores
femininas nao polinizadas (sinsemilla) constituem a principal matéria-prima para fins
medicinais (Tanney; Backer; Smith, 2021; CFIA, 2021).

Figura 1 - Porcao das folhas da Cannabis sativa

Fonte: https://quatafoz.com.br/wp-content/uploads/2025/07/20250721-cannabis-oleo-medicinal-foz-do-
iguacu.jpg (2025)

O dleo medicinal (extratos padronizados) € obtido majoritariamente dessas
inflorescéncias ricas em tricomas, por meio de técnicas como extragdo com etanol,
CO, supercritico ou métodos solventes, seguidas de etapas de refino e veiculagao
em Oleo carreador sendo esses de trés tipos: dleo de triglicerideos de cadeia média
(TCM ou MCT), derivado geralmente do 6leo de coco, éleo de canhamo, extraido das
sementes da propria Cannabis sativa. Embora ndo contenha canabinoides, esse 6leo
€ rico em acidos graxos essenciais (bmega-3 e 6mega-6), o que o torna interessante
como carreador por favorecer a absorcdo lipidica e potencializar efeitos anti-
inflamatorios (Soares; Castro, 2021). O 6leo de oliva (azeite de oliva extra virgem)
pode ser usado em algumas formulagdes artesanais e farmacotécnicas.

A escolha do processo impacta diretamente o perfil quimico e a qualidade do
produto final, exigindo controle rigoroso de pardmetros para garantir poténcia, pureza
e reprodutibilidade (Lazarjani et al., 2021).

Em sintese, a familia Cannabaceae e a morfologia dos tricomas das flores
femininas explicam por que o 6leo medicinal é extraido dessa parte da planta; a
quimica complexa do fitocomplexo exige meétodos de extragcdo e controle de
qualidade robustos; e a psicoatividade do tetraidrocanabinol (THC) deriva da
modulacdo de receptores canabinoides do tipo 1 (CB,), distinta dos alucinégenos
classicos. A psicoatividade do THC decorre da sua capacidade de modular
seletivamente os receptores CB;, que pertencem ao Sistema Endocanabinoide
(SEC) e estao



amplamente distribuidos no sistema nervoso central, especialmente em regides
como cortex pré-frontal, hipocampo, amigdala, cerebelo e ganglios da base (Moreira;
Guimaraes, 2020).

Ja o canabidiol (CBD), outro fitocanabinoide de grande relevéncia clinica,
apresenta baixa afinidade direta por CB; e CB,, atuando predominantemente como
modulador alostérico negativo do CB; e influenciando outros alvos farmacologicos
(como receptores serotoninérgicos e canais idnicos), o que lhe confere perfil
terapéutico com menor risco de efeitos psicoativos tipicos do THC e maior interesse
em formulagdes voltadas ao manejo da dor crénica e da fibromialgia (Lazarjani et al.,
2021;Lu; Mackie, 2021). Para uso terapéutico seguro, sdo centrais a padroniza¢ao do
produto, a caracterizagdo de quimiotipos e a formacao profissional que integre
botanica, farmacognosia e farmacologia.

A utilizagdo medicinal da Cannabis sativa tem avangado de forma significativa,
especialmente a partir da regulamentacao sanitaria em diversos paises, incluindo o
Brasil. A Resolugdo RDC n? 327/2019 da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) estabeleceu critérios para a autorizacdo de produtos a base de Cannabis
sativa para fins terapéuticos, priorizando seu uso em situagées em que tratamentos
convencionais nao apresentaram eficacia satisfatoria (ANVISA, 2019).

O tetraidrocanabinol (THC) e o canabidiol (CBD) sao os dois fitocanabinoides
de maior relevancia farmacologica presentes em Cannabis sativa, distinguindo-se
tanto por suas propriedades estruturais quanto por seus efeitos clinicos. O THC, cuja
estrutura esta ilustrada na Figura 2 - Molécula de tetraidrocanabinol (THC),
apresenta afinidade parcial pelos receptores canabinoides do tipo 1 (CB,), altamente
expressos no sistema nervoso central, produzindo efeitos psicoativos decorrentes da
modulacdo de areas relacionadas a memodria, emocao e coordenagao motora. Em
contraste, o CBD, representado na Figura 3 — Molécula de canabidiol (CBD), possui
baixa afinidade direta por CB; e CB,, atuando como modulador alostérico negativo
do CB; e interagindo com alvos farmacolégicos como 5-HT1A, TRPV1 e PPAR-y, o
que lhe confere a¢des ansioliticas, analgésicas e anti-inflamatérias sem desencadear
os efeitos psicoativos tipicos do THC. Essas diferencas estruturais e funcionais
explicam a crescente utilizacdo de formulagcbes ricas em CBD em protocolos
terapéuticos para dor crbénica e fibromialgia, ao passo que preparagdes contendo
THC exigem titulagcdo cautelosa e acompanhamento clinico especializado.

Figura 2 - Molecula de Figura 3 - Molécula de canabidiol (CBD)
tetraidrocanabinol (THC)

CH?

Fonte: Autores (2025) Fonte: Autores (2025)

Contudo, os efeitos colaterais ndo podem ser negligenciados. O uso do
canabidiol pode ocasionar sonoléncia, diarreia, perda de apetite e alteracbes em
enzimas hepaticas, além de interacbes medicamentosas relevantes, como com
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anticonvulsivantes (Huestis et al., 2019). Ja& o tetraidrocanabinol pode provocar
tontura, taquicardia, ansiedade, déficit cognitivo transitério e, em casos de uso
cronico em altas doses, risco aumentado de psicose e sindrome de hiperémese
canabinoide (é uma condicao clinica caracterizada por episodios ciclicos de nausea
intensa, vémitos repetidos e dor abdominal em usuarios crénicos de Cannabis)
(Petrilll et al., 2022).

Portanto, embora os 6leos da Cannabis sativa representem uma alternativa
promissora no tratamento de condi¢des refratarias a terapias tradicionais, sua
prescricao deve ser acompanhada de monitoramento clinico rigoroso, respeitando os
marcos regulatorios vigentes e as evidéncias cientificas disponiveis.

2.5 O sistema endocanabinoide e sua relagao com a dor

O interesse cientifico pela Cannabis sativa e seu potencial terapéutico
aumentou significativamente apds a descoberta do sistema endocanabinoide (SEC)
no corpo humano, um complexo sistema de sinalizacdo celular responsavel pela
regulacdo de fungdes fisiologicas e comportamentais, incluindo dor, humor, sono,
apetite, memoéria e resposta imune. O SEC é composto principalmente pelos
receptores canabinoides CB; e CB,, pelos ligantes endogenos (endocanabinoides) e
pelas enzimas responsaveis pela sintese e degradacdo dessas moléculas. Sua
relevdncia no campo da dor cronica, com énfase na fibromialgia, tem sido
amplamente investigada, uma vez que a modulagdo desse sistema pode reduzir a
sensibilizacao central e periférica, mecanismos fundamentais na cronificagdo da dor
(Moreira; Cruz; Campos, 2021).

Os receptores canabinoides CB; estdo distribuidos principalmente no sistema
nervoso central, em areas relacionadas a nocicepg¢ao, como cortex, hipocampo,
cerebelo e medula espinhal. Sua ativagdo inibe a liberagdo de neurotransmissores
excitatorios, como glutamato e substéancia P, o que reduz a transmiss&do dos sinais
dolorosos. Ja os receptores canabinoides CB, sdo encontrados predominantemente
em células do sistema imunologico e tecidos periféricos, desempenhando papel
fundamental na modulagéo da inflamagéo e na regulacdo da resposta imune. Essa
dualidade permite que o SEC atue tanto na modulacdo direta da dor quanto na
redugdo dos processos inflamatorios que a intensificam (Silveira, et al., 2021).

Além dos receptores, o SEC inclui os endocanabinoides, sendo os mais
estudados a anandamida (AEA) e o 2-araquidonoilglicerol (2-AG). Essas substéancias
sao produzidas sob demanda a partir de lipidios da membrana celular e atuam como
neurotransmissores retrégrados, modulando a comunicagdo entre 0s neurbnios.
Apoés sua acgao, sdo rapidamente degradadas pelas enzimas FAAH (hidrolase de
amidas de acidos graxos) e MAGL (monoacilglicerol lipase). O equilibrio entre
sintese e degradacdo dos endocanabinoides & essencial para a homeostase do
organismo e, quando alterado, pode contribuir para o desenvolvimento de condigdes
cronicas, como fibromialgia e neuropatias (Moreira; Cruz; Campos, 2021; Silveira et
al., 2021). Conforme fluxograma abaixo.
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FLUXOGRAMA (SINTESE DO SEC)

LIPIDIOS DE MEMBRANA

|
(SINTESE SOB DEMANDA)

ANANDAMIDA 2-ARAQUIDONOIL-
(AEA) GLICEREOL (2-AG)

RETROTRANSMISSAO ~l
(sinal vai do neurénio pos — pré)

MODULAGAO DA LIBERACAO
DE NEUROTRANSMISSSORES

DEGRADACAO DEGRADACAO
RAPIDA RAPIDA
por FAAH (AEA) por MAGL (2-AG)
!

EQUILIBRIO SINTESE «+ DEGRADAGAOQ

(desequilibrio ccintribui para)

HOMEOSTASE DO ORGANISMO
(tdbnus endocanabinoide)
|

CONDIGOES CRONICAS
(p.ex., fibromialgia, neuropatitas)

Fonte: Autores (2025)

A relevancia clinica do SEC no manejo da dor cronica tem sido confirmada por
estudos que demonstram niveis alterados de endocanabinoides em pacientes com
fibromialgia, esclerose multipla e dor neuropatica. Esses achados sustentam a
hipétese de uma “deficiéncia clinica do sistema endocanabinoide”, segundo a qual
individuos com baixa atividade desse sistema apresentariam maior predisposi¢cao a
dor crénica (fibromialgia) e a outros disturbios, como ansiedade, enxaqueca e
sindrome do intestino irritavel (Zuardi; Hallak; Crippa, 2017). Assim, o uso de
fitocanabinoides, como o canabidiol (CBD) e o tetrahidrocanabinol (THC), pode atuar
como estratégia terapéutica capaz de restaurar a atividade do SEC e,
consequentemente, melhorar a sintomatologia.

O THC apresenta alta afinidade pelos receptores CB1, modulando a
percepcdo da dor e promovendo efeitos analgésicos e relaxantes musculares.
Contudo, sua acdo também esta associada a efeitos psicoativos, como euforia,
alteracao da percepcao e comprometimento da memoaria de curto prazo. Ja o CBD,
embora apresente baixa afinidade direta pelos receptores CB1 e CB,, modula
indiretamente a atividade do SEC e interage com outros receptores, como TRPV1
(vaniloide), 5-HT1A (serotoninérgico) e PPAR-y (um receptor nuclear do tipo Il que
atua como fator de transcricdo, codificado pelo gene PPARG e pertencente a
subfamilia dos receptores ativados por proliferadores de peroxissoma (PPAR),
exercendo efeitos ansioliticos, anti- inflamatérios e neuroprotetores (Lopes et al.,
2020; Moreira; Cruz; Campos, 2021).
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Explicando melhor, o canabidiol (CBD) é um fitocanabinoide ndo psicoativo da
Cannabis sativa que, apesar de apresentar baixa afinidade direta pelos receptores
canabinoides CB1 e CB,, modula indiretamente a atividade do Sistema
Endocanabinoide (SEC) e interage com alvos ndo canabinoides, o que explica seus
efeitos ansioliticos, anti-inflamatorios e neuroprotetores. No SEC, o CBD aumenta os
tbnus endocanabinoide sobretudo por inibir a degradagcdo da anandamida via
bloqueio funcional da FAAH, elevando seus niveis sinapticos e potencializando a
sinalizacdo endogena sem induzir psicoatividade tipica do THC (Moreira; Guimaraes,
2020; Nishimoto; Cerqueira; Soares, 2023). Concomitantemente, o CBD atua como
agonista funcional do canal idbnico TRPV1 (receptor vaniloide do tipo 1), promovendo
dessensibilizacdo de vias nociceptivas e atenuacdo de fenodtipos inflamatorios
periféricos e centrais, o que contribui para analgesia e controle de dor neuropatica
(Santos; Lima, 2021). No sistema serotoninérgico, o composto exerce agonismo
parcial sobre o receptor 5-HT1A, mecanismo associado a reducdo de ansiedade,
modulacdo do humor e efeitos pro-neuroplasticos, com perfil tolerabilidade-eficacia
favoravel quando comparado a moduladores serotoninérgicos classicos (Moreira;
Guimaraes, 2020). Em nivel nuclear, o CBD é agonista do receptor PPAR-y,
regulando a transcricdo génica implicada em metabolismo lipidico, resposta
antioxidante e vias inflamatorias, o que reforca seu efeito neuroprotetor em
condicdes de agressdo oxidativa e neuroinflamacgéo (Fonseca; Nishimoto, 2023). A
integracdo desses mecanismos, incremento da sinalizagdo endocanabinoide,
modulacdo de TRPV1 e 5- HT1A e ativacdo de PPAR-y confere ao CBD um peffil
farmacolégico multimodal, capaz de reduzir excitabilidade neuronal, mitigar
processos inflamatérios e promover homeostase neural, fundamentando seu uso
adjuvante em epilepsias refratarias, dor neuropatica, fibromialgia e transtornos
ansiosos (Moreira; Guimaraes, 2020; Nishimoto; Cerqueira; Soares, 2023).

No tratamento da fibromialgia a ativagdo dos receptores CB1 promove inibigao
da transmiss&o nociceptiva na medula espinhal e no cérebro, enquanto a ativagao
dos CB, reduz a liberacdo de citocinas pré-inflamatérias, como TNF-a e IL-6,
atenuando a inflamacao periférica. Essa agcdo combinada explica por que os
canabinoides apresentam efeito analgésico significativo em condigcbes como
neuropatia diabética, lombalgia crénica, dor oncologica e fibromialgia (Silveira et al.,
2021). Além disso, estudos experimentais sugerem que o CBD pode potencializar os
efeitos analgésicos do THC, ao mesmo tempo em que reduz seus efeitos adversos
psicoativos, configurando uma relacao sinérgica conhecida como “efeito entourage”
(Zuardi; Hallak; Crippa, 2017).

Pesquisas nacionais reforcam o papel do SEC na compreensado da dor
cronica. Segundo Bertolo et al. (2022), a modulagdo desse sistema por
fitocanabinoides tem se mostrado eficaz na reducdo da intensidade dolorosa e na
melhora da qualidade de vida de pacientes brasileiros com fibromialgia. Outro
estudo, conduzido por Melo et al. (2021), apontou que profissionais da saude
reconhecem o potencial do SEC no tratamento da dor, mas ainda demonstram
inseguranca quanto a prescricdao de derivados da Cannabis sativa, em funcdo da
caréncia de capacitacao especifica e da falta de protocolos clinicos consolidados.

2.5.1 Mecanismo de agao
No sistema nervoso, o A®THC (tetraidrocanabinol), € o principal

fitocanabinoide psicoativo presente na Cannabis sativa. E o0 composto
responsavel pelos efeitos
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euforizantes, analgésicos, antieméticos e relaxantes musculares atribuidos a planta.
Sua estrutura quimica pertence ao grupo dos cannabinoides terpénicos, sendo
lipofilica e facilmente absorvida por tecidos ricos em gordura (Pereira; Souza;
Barbosa, 2022) é psicoativo por atuar como agonista parcial do receptor CBI1,
modulando redes cortico-subcorticais relacionadas a percepgdo, memoria e atengao;
isso explica efeitos como euforia, alteragdo da percepcdo temporal, prejuizo
transitorio da memoria de trabalho e, em suscetiveis/doses elevadas, ansiedade e
ideacao paranoide (Lu; Mackie, 2021; Dutta et al., 2022; Bourque et al., 2021). Em
termos farmacologicos, a Cannabis nao é um alucinégeno classico (serotonérgico/5-
HT2A), mas um intoxicante canabinoide com mecanismo distinto; ainda assim,
estados alterados de consciéncia podem ocorrer com THC, sobretudo em altas
doses, sem que isso a reclassifique no mesmo grupo de LSD/psilocibina (Lu; Mackie,
2021;).

O THC atua como agonista parcial desses receptores, promovendo a inibigao
da liberacdo de neurotransmissores excitatorios, como glutamato, GABA e
dopamina, o que resulta em efeitos de modulagcdo emocional, analgesia, relaxamento
e alteracdo da percepgao temporal (Fonseca; Nishimoto, 2023). Esses efeitos séao
classificados como psicoativos, pois alteram o estado mental e emocional do
individuo, sem provocar alucinagdes sensoriais intensas ou perda de contato com a
realidade.

Portanto, a psicoatividade do THC é distinta dos efeitos psicodélicos ou
alucinégenos classicos. Trata-se de uma modulagao neuroquimica regulatéria ndo de
uma distor¢ao perceptual primaria, caracterizada por mudangas sutis na cogni¢éo, no
humor e na percepcao sensorial, sem ruptura com a realidade objetiva. Essa
diferenca farmacologica fundamenta a classificagdo do THC como um psicoativo ndo
alucinégeno, pertencente a categoria dos moduladores canabinoides, e explica sua
utilizacao terapéutica em condigbes como dor cronica, ansiedade leve, espasticidade
e nauseas, nas quais a regulacao dos circuitos endocanabinoides € benéfica (Brasil,
2019; Moreira; Fonseca; Guimaraes, 2020).

2.6 Evidéncias clinicas do uso da Cannabis sativa no tratamento da fibromialgia

A fibromialgia € uma sindrome de dor cronica de amplo impacto funcional e
psicossocial, frequentemente acompanhada de fadiga, disturbios do sono e queixas
cognitivas. Apesar de estratégias consolidadas como educagdo em dor, exercicio
fisico estruturado, terapia cognitivo-comportamental e farmacos moduladores da dor,
uma parcela de pacientes mantém dor e incapacidade clinicamente relevantes.
Nesse contexto, cresce o interesse por canabinoides derivados de Cannabis sativa,
sobretudo formulagdes ndo inaladas a base de CBD (isolado ou combinado a baixas
doses de THC) como adjuvantes para dor e sono (Busse, 2021; Fitzcharles et al.,
2021; Bell et al., 2024).

No contexto brasileiro, o uso de canabinoides na dor crénica também tem
avangado, porém em um marco regulatorio mais restritivo. A Resolu¢gao RDC n. @
327/2019, da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), instituiu a categoria
de “produtos de Cannabis ” para fins medicinais, permitindo a disponibilizacdo, em
farmacias, sobretudo de formulagGes orais a base de canabidiol, com teor de
tetraidrocanabinol (THC) em geral limitado a 0,2% nas apresentagcOes aprovadas
(BRASIL, 2019). Apesar desse avanco regulatorio, os Protocolos Clinicos e Diretrizes
Terapéuticas de dor cronica do Ministério da Saude, bem como pareceres da
Comissao Nacional de Incorporagao de Tecnologias no SUS (CONITEC), ainda nao
recomendam a incorporacdo de medicamentos contendo canabidiol para o
tratamento da dor crdnica, incluindo fibromialgia, em razado da qualidade limitada das
evidéncias,
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da incerteza quanto a efetividade em ampla escala e das duvidas sobre custo-
efetividade (BRASIL, 2021; CONITEC, 2022).

Na pratica, o uso de canabinoides em dor cronica e fibromialgia no Brasil tem
ocorrido predominantemente em contextos privados, protocolos individualizados e
demandas judiciais, apoiado em revisdes narrativas e integrativas nacionais que
apontam possivel beneficio analgésico e melhora de desfechos como dor, sono e
qualidade de vida em pacientes refratarios, mas ressaltam a necessidade de
posiciona-los como recurso adjuvante, com titulagdo cautelosa, monitorizacdo de
eventos adversos e reconhecimento de que o ganho clinico costuma ser modesto e
heterogéneo (Ferreira; Pereira; Siqueira, 2022; Pereira et al., 2023).

Quanto a seguranca, as revisdes descrevem aumento de tontura, sedacgéo e
nausea e, em menor propor¢ao, descontinuacao por eventos adversos, sobretudo
em formulagcdes com maior teor de THC (AHRQ, 2022). O perfil ndo intoxicante do
CBD pode ser util em pacientes sensiveis aos efeitos do THC, embora a resposta
clinica varie conforme quimiotipo, via, dose e comorbidades.

Recomenda-se evitar canabinoides em gestagdo/amamentacéo, em casos de
psicose prévia, cardiopatia instavel e transtorno por uso de substancias, além de
prever reavaliacdo e desprescricdo quando nao houver beneficio clinicamente
significativo (Bell et al., 2024). Estudos observacionais apés mudangas regulatorias
mostram uso crescente entre pessoas com fibromialgia, reforcando a necessidade
de ensaios maiores e mais longos, com desfechos centrados no paciente de modo
individualizado (Fitzcharles et al., 2021; Strand, 2023).

Em sintese, a leitura mais prudente da evidéncia atual indica que Cannabis
sativa e consequentemente seus canabinoides, podem oferecer alivio da dor e
melhora do sono a uma parcela de pessoas com fibromialgia, ao custo de eventos
adversos leves. Dadas as limitagdes metodoldgicas e a variabilidade de produtos e
esquemas, a indicacdo deve permanecer individualizada, adjuvante as estratégias
nao farmacoldgicas e farmacoldgicas ja validadas (Busse, 2021; Wang et al., 2021,
Bell et al., 2024; Strand, 2023).

3. Metodologia
3.1 Tipo e desenho do estudo

Trata-se de revisdo da literatura, de abordagem qualitativa, com escopo
interdisciplinar e enfoque descritivo-analitico, adequada a peridédicos de Farmacia por
permitir integrar e sintetizar evidéncias clinicas, farmacoldgicas e sociossanitarias
sobre o uso terapéutico de Cannabis sativa na dor cronica, com foco em fibromialgia.
A revisao integrativa seguiu etapas padronizadas: formulacdo da pergunta;
estratégias de busca; critérios de elegibilidade;) selecdo e extracdo de dados;
avaliacao da qualidade; sintese e apresentacao dos achados.

Foram pesquisadas as bases SciELO, PubMed/MEDLINE, Portal de
Periodicos CAPES e Google Scholar (este ultimo apenas para literatura cinzenta e
rastreamento de citagdes), complementadas por busca manual nas listas de
referéncias dos estudos incluidos. O periodo de interesse primario foi janeiro/2021 a
outubro/2025, para alinhar a sintese as evidéncias mais recentes e a janela temporal
do quadro apresentado. Estudos anteriores a 2021 puderam ser consultados apenas
como apoio contextual (por exemplo, posicionamentos nacionais) quando citados em
artigos elegiveis.
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Foram combinados descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e MeSH terms,
além de palavras-livre, em portugués e inglés, com operadores booleanos:
(“fibromialgia” OR “dor crénica” OR “chronic pain”) AND (“cannabis medicinal” OR
“canabidiol” OR “tetraidrocanabinol” OR “Cannabis sativa” OR “cannabinoids”) AND
(Brasil OR Brazilian); (“fiboromyalgia”) AND (“medical cannabis ” OR “cannabidiol” OR
“THC” OR “cannabinoids”) AND (clinical OR trial OR observational)

Filtros aplicados: 2021-2025, humanos, adultos. Ndo houve restricdo por
desenho (aceitando ensaios, cortes/séries de casos, revisdes sistematicas e revisdoes
integrativas), desde que declarassem método e apresentassem dados/argumentos
sustentados por evidéncia.

Foram adotados como critérios de elegibilidade. Inclusdo: artigos em
portugués ou inglés; foco em uso terapéutico da Cannabis sativa na dor crénica, com
analise especifica ou sub analise em fibromialgia; publicacdo entre 2021 e 2025;
periodicos indexados ou repositorios cientificos reconhecidos; descricdo de
desfechos clinicos (p.ex., dor, qualidade de vida, sono) e/ou seguranga. Excluséo:
textos opinativos sem base metodoldgica; noticias, editoriais sem dados;) estudos
anteriores a 2021 sem pertinéncia direta aos resultados; duplicatas; estudos cujo
foco principal ndo contemplasse dor cronica/fibromialgia.

A triagem ocorreu em duas fases: leitura de titulos/resumos e, na sequéncia,
texto completo. O processo foi realizado independentemente por dois revisores, com
resolucao de divergéncias por consenso; quando necessario, um terceiro avaliador
foi consultado. As duplicatas foram removidas antes da triagem. O fluxo de selecao
foi documentado em planilha (registro de base, data, estratégia, n° de registros,
razbes de exclusao).

Dos estudos elegiveis foram extraidos, em planilha padrao, os seguintes itens:
autores/ano, titulo, objetivo, desenho e amostra, intervencdo (p.ex., propor¢ao
THC/CBD, via, dose), comparador, desfechos avaliados, resultados principais,
eventos adversos, limitagdes e link de acesso.

A seguir se apresenta as estratégias de busca, critérios de elegibilidade e
diagrama de fluxo adotados na revisdo integrativa sobre o uso terapéutico da
Cannabis sativa na dor crénica com foco em fibromialgia (2021-2025). Conforme
tabela 1.

Tabela 1 — Estratégias de Busca por Base

Base de Dados Periodo da | Descritores e | Filtros Aplicados
Busca Operadores Utilizados
SciELO 2021-2025 (‘fibromialgia’ AND | Idioma: portugués,

'‘cannabis medicinal') | inglés; tipo: artigo
OR ('dor crénica' AND | cientifico; periodo:

‘canabidiol’) 2021-2025
PubMed/MEDLIN | 2021-2025 ('Fibromyalgia'[MeSH] | Humanos; adultos;
E ) AND (‘Cannabis | revisados por

sativa ' OR | pares; 2021-2025

'‘cannabinoids' OR

'‘cannabidiol' OR

"THC') AND (‘chronic
pain')
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Periédicos CAPES | 2021-2025 ('Cannabis medicinal' | Texto completo;
AND ‘fibromialgia') OR | publicacoes

(‘canabidiol' AND 'dor | nacionais e

cronica') internacionais
Google Scholar 2021-2025 ('Cannabis medicinal' | Relevancia;

AND ‘fibromialgia') OR | exclus&do de

(‘cannabinoides' AND | duplicatas; foco em

'dor cronica') literatura  cinzenta

(teses/dissertagoes

)

Fonte: Autores (2025).

A elegibilidade dos artigos € apresentada na tabela 2 abaixo.

Tabela 2 — Quadro de Elegibilidade

Etapa Critério Numero de | Descricao
Registros
|dentificacdo Registros  totais | 185 Inclui duplicatas e
nas bases pré-selecoes
automaticas
Triagem Titulos e resumos | 132 Removidas
analisados duplicatas e
estudos fora do
tema
Elegibilidade Textos completos | 54 Aplicados critérios
avaliados de
inclusao/exclusao
Incluséo final Estudos incluidos | 10 Mantidos  estudos
no quadro sintese 2021-2025 com
foco em dor
cronica/fibromialgia

Fonte: Autores (2025).

A tabela 3 “Artigos sobre o uso terapéutico da Cannabis sativa na Dor Crbnica
e Fibromialgia (2021 — 2025)” foi derivado diretamente dessa planilha, sintetizando,
para apresentacdo em artigo de Farmacia, os campos mais uteis ao leitor clinico:
Autores/Ano; Titulo; Objetivo principal; Conclusao; Link. A sele¢do dos 10 estudos
para o quadro priorizou: relevancia tematica para fibromialgia; atualidade (2021-
2025); qualidade metodologica relativa (preferéncia por ensaios, revisoes
sistematicas e observacionais com métodos explicitos); representatividade do
contexto brasileiro (producdo nacional, colaboracdo de autores brasileiros ou
publicagcao em periédicos nacionais).

O processo de selecdo seguiu etapas sequenciais e criteriosamente
documentadas. Na identificacdo, foram localizados 185 registros nas bases
consultadas; apds a remocado de duplicatas (n = 53; 28,6% do total inicial),
permaneceram 132 registros para analise. Na triagem, avaliaram-se titulos e
resumos desses 132 estudos, com exclusao de 78 (59,1%) por ndo atenderem aos
critérios preliminares, de modo que 54 (40,9%) avancaram a leitura completa. Na
elegibilidade, 54 textos completos foram examinados em profundidade e 44
(81,5% dos lidos na
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integra) foram excluidos por ndo cumprir os critérios de inclusdo predefinidos. Por
fim, na inclusdo, 10 estudos foram considerados elegiveis e integraram a sintese
qualitativa final (equivalentes a 5,4% dos registros inicialmente identificados) de
todas as plataformas pesquisadas.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Esta secdo sintetiza e interpreta as evidéncias reunidas na tabela 3 “Artigos
sobre o uso terapéutico da Cannabis sativa na dor cronica e fibromialgia (2021-
2025)”, articulando-as com pressupostos clinicos e implicagbes para a pratica de
Farméacia.

Os estudos analisados, revisbes sistematicas, revisbes integrativas,
posicionamentos técnico-cientificos e investigagcdes observacionais, convergem ao
apontar a Cannabis sativa (particularmente formulagdes a base de CBD isolado ou
combinado a THC) como potencial adjuvante no manejo da fibromialgia, com sinais
de beneficio em desfechos centrados no paciente (intensidade da dor, qualidade do
sono, fadiga, qualidade de vida). Entretanto, a magnitude do efeito é, em geral,
modesta e heterogénea, refletindo diferencas de desenho, amostra, duragcdo de
seguimento e, sobretudo, de formulagdo (propor¢ao THC/CBD, teor de terpenos,
oleo carreador) e dose/titulagédo.

Na interpretacao dos resultados sobre a dor crbnica, os desfechos principais
incluem escalas de dor, instrumentos especificos de fibromialgia e medidas de sono,
além do registro de eventos adversos e descontinuagado por intolerancia. H4 uma
tendéncia de reducdo da dor e melhoria do sono e aspectos funcionais,
especialmente quando o CBD é o componente predominante ou em combinagdes
equilibradas, apresentando um perfil de seguranca manejavel. No entanto, a
qualidade metodoldgica € limitada por amostras pequenas, segmentos curtos, falta
de padronizagdo de resultados e controle inadequado de variaveis.

Os achados sao plausiveis com a modulagdgo multimodal do CBD/THC:
interagcdo com CB,;/CB, (analgesia central/periférica), dessensibilizacdo de TRPV1
(nocicepcao), acao em 5-HT1A (ansiedade/sono) e ativagcdo de PPAR-y
(neuroinflamacao/estresse oxidativo). Para a Farmacia, essa plausibilidade biolégica
se traduz em estratégias de cuidado centradas no paciente: educacao terapéutica,
titulacdo gradual (“start low, go slow”), vigilancia de efeitos adversos, avaliacédo
seriada de dor/sono/fungao, reconciliagdo medicamentosa (interagdes potenciais) e
decisao compartilhada especialmente quando a evidéncia € promissora, porém ainda
nao conclusiva.

Assim, os resultados a seguir descrevem comparativamente os efeitos
observados em cada estudo (beneficios e riscos), enquanto a discussao
contextualiza a utilidade clinica dessas evidéncias no SUS e na pratica de Farmacia,
a luz de diretrizes nacionais de dor cronica e das lacunas identificadas (padronizagao
de formulagdes, ensaios clinicos randomizados multicéntricos, seguimento de longo
prazo, desfechos centrados no paciente). O objetivo € oferecer uma leitura critica que
equilibre potencial terapéutico e cautela metodoldgica, orientando intervengoes
seguras, monitoradas e coerentes com o cuidado integral a pessoa com fibromialgia.
A seguir se apresenta a tabela 3 com os 10 artigos encontrados na pesquisa
bibliografica, os quais fazem parte da discussao do presente trabalho.

Tabela 3 - Artigos sobre o uso terapéutico da Cannabis sativa na dor cronica e
fibromialgia (2021-2025)
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Autores/Ano Titulo Objetivo principal | Conclusao
Abrdo, R.R.A. et | Modulagdo da | Discutir CBD é opgao
al., 2024 dor em | mecanismos e | adjuvante segura;

pacientes com

evidéncias do CBD

exige ECRs maiores e

fibromialgia: em FM. follow-up longo.

possiveis

efeitos do CBD
BARROS, Produtos Revisar produtos | Possivel  adjuvéancia
Guilherme canabinoides canabinoides no | em dor cronica;
Antonio Moreira | para o manejo | manejo da dor. prescricdo deve ser
de et al., 2024 da dor. criteriosa.

Brucki, S.M.D. et

Canabinoides

Posicionamento

Recomendacgoes

al., 2021 em Neurologia | brasileiro sobre | cautelosas; evidencia
- parecer | canabinoides em | potencial em dor, com
técnico neurologia. énfase em qualidade
metodologica.
Carvalho, L.H.T. | Uso da | Revisdo integrativa | Potencial terapéutico
de et al., 2025 Cannabis brasileira sobre FM | para dor, sono e
medicinal no | e Cannabis . humor; necessidade
tratamento da de padronizagdo das
fibromialgia formulagoes.
Lopera, V.; | Eficacia e | Revisao sistematica | Sugere beneficio em
Restrepo, J.C.; | seguranca dos | de FM. alguns desfechos;
Amariles, P., | produtos a limitagbes de desenho
2024 base de e padronizacao.
Cannabis na
fibromialgia
Lopes, K.C.T. et | O uso da | Sintese critica de | Indicios de melhora de
al., 2025 Cannabis  no | estudos recentes | dor e qualidade de
tratamento da | em FM. vida; reforga limitagbes
fibromialgia de
amostra/seguimento.
Lopes Junior, | Uso da | Revisar evidéncias | Beneficios modestos
D.N.P.S. etal., | Cannabis e de | do uso de cannabis | em subgrupos;
2023 seus derivados | em dor crbnica | evidéncia
na dor cronica | (inclui fibromialgia). | heterogénea;
necessidade de

padronizacéo e ECRs.

Ruver-Martins, Cannabis Relato Sinais de melhora em
A.C.etal., 2024 incrementa observacional com | dor e qualidade de
qualidade de | extrato 1:1 | vida; estudo néo
vida em | (THC/CBD) em FM. | randomizado.
pacientes com
fibromialgia
(série de casos
1:1)
Schwartz, E.G. et | O uso de | Revisao sobre | Abordagem

al., 2024

canabidiol para

eficacia e segurancga

promissora para dor e
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0 manejo da | do CBD em | sintomas associados;
fibromialgia fibromialgia. limitagdes
metodologicas
persistem.
Strand, N.H. et | Cannabis para | Avaliar Evidéncia de baixa
al., 2023 o tratamento eficacia/seguranca qualidade para
da fibromialgia: | de canabinoides em | redug¢dao de dor em
uma revisdo | FM. curto prazo;
sistematica necessidade de ECRs
robustos.

Fonte: Autores (2025).

Os estudos analisados sugerem que os canabinoides podem exercer papel
adjuvante no manejo da dor crbnica, especialmente na fibromialgia, apresentando
beneficios modestos e variaveis conforme o tipo de composto, a dose e o
delineamento metodoldgico. Lopes Junior et al. (2023) destacam redugdes discretas
da dor e melhora subjetiva da qualidade de vida em subgrupos especificos de
pacientes, além de enfatizarem a heterogeneidade das evidéncias e a necessidade
de padronizagdo das formulagdes e de novos ensaios clinicos randomizados. De
forma semelhante, as revisdes sistematicas de Strand et al. (2023) e de Lopera,
Restrepo e Amariles (2024) apontam eficacia limitada e evidéncias de baixa
qualidade, embora indiquem possiveis beneficios em desfechos secundarios, como
sono e humor.

As revisdes de Schwartz et al. (2024) e Abrao et al. (2024) concentram-se no
canabidiol (CBD), destacando sua boa tolerabilidade e perfil de seguranca, com
potencial impacto sobre a dor e sintomas associados, especialmente fadiga e
disturbios do sono. Contudo, ambos enfatizam a escassez de estudos controlados e
de longo prazo, o que impede conclusbdes definitivas. Schwartz et al. (2024)
caracterizam o CBD como uma abordagem promissora, enquanto Abrao et al.
(2024) reforgam seu uso estritamente adjuvante, condicionado a producédo de ECRs
mais robustos e com maior tempo de acompanhamento.

No contexto brasileiro, Carvalho et al. (2025) e Lopes et al. (2025) descrevem
a cannabis medicinal como potencialmente util para o alivio da dor, melhora do sono
e do bem-estar emocional em pacientes com fibromialgia, mas alertam para
limitagdes importantes, como auséncia de padronizagao das formulagdes, amostras
reduzidas e seguimento curto, que restringem a generalizagdo dos achados. De
modo complementar, Ruver-Martins et al. (2024), em uma série de casos com
extrato 1:1 (THC/CBD), observaram melhora da dor e da qualidade de vida,
reconhecendo, entretanto, que a falta de randomizag&o e de grupo controle limita a
forca inferencial dos resultados.

O parecer técnico de Brucki et al. (2021) corrobora essa postura cautelosa ao
recomendar uso individualizado e monitorado dos canabinoides em neurologia,
reconhecendo potencial analgésico, mas enfatizando a necessidade de protocolos
clinicos bem definidos. Na mesma direcdo, a revisdo do Barros et al. (2024)
reconhece os produtos canabinoides como possiveis adjuvantes no manejo da dor
cronica, especialmente apds falha das terapias de primeira linha, defendendo
prescricao criteriosa, acompanhamento farmacoterapéutico e atencao as interagoes
medicamentosas.
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Em sintese, hd consenso de que os canabinoides apresentam potencial
terapéutico moderado e perfil de seguranga aceitavel, quando utilizados sob
supervisao especializada, seguindo o principio de iniciar com doses baixas e
titulacdo gradual. As divergéncias concentram-se na magnitude do efeito
analgésico, no tipo de produto e na qualidade metodoldgica dos estudos. Enquanto
revisdes sistematicas internacionais mantém postura mais conservadora, estudos
observacionais nacionais tendem a relatar beneficios clinicos perceptiveis em
contextos especificos. Assim, os canabinoides configuram-se como op¢ao adjuvante
de terceira linha, com necessidade de avango em pesquisas controladas e
padronizadas para subsidiar diretrizes clinicas mais robustas.

Consideragoes Finais

O presente estudo analisou o uso terapéutico da Cannabis sativa e de seus
derivados no tratamento da dor crénica, com énfase na fibromialgia, sindrome
caracterizada por dor difusa, fadiga, disturbios do sono e prejuizos significativos na
qualidade de vida. A pesquisa fundamentou-se na crescente discussao cientifica
sobre a eficacia e a seguranga dos canabinoides em condigdes clinicas de dificil
manejo, buscando compreender seu potencial terapéutico sob uma perspectiva
baseada em evidéncias. O objetivo central foi investigar a efetividade do canabidiol
(CBD) e do A9-tetraidrocanabinol (THC) na dor crénica, com énfase na fibromialgia,
avaliando sua eficacia, seguranca e impacto sobre o bem-estar dos pacientes, além
de identificar formulagdes, vias de administracdo e limitagdes metodoldgicas que
ainda dificultam a padronizacéo clinica.

O papel do farmacéutico € de suma importancia na garantia da seguranca e
legalidade da dispensacao de medicamentos controlados, incluindo os derivados de
Cannabis medicinal. Cabe ao mesmo, verificar cuidadosamente a autenticidade das
prescricoes médicas, observando se os documentos atendem as normas da ANVISA
e as Resolucdes do Conselho Federal de Farmacia.

E importante salientar que o farmacéutico é a porta de entrada para obtenc&o
do medicamento, desse modo, o profissional necessita compreender 0 mecanismo
de acdo do medicamento no sistema endocanabinoide, para que o0 mesmo oriente da
forma mais clara possivel o paciente, diante disso, o resultado esperado do
medicamento sobre as dores oriundas da fibromialgia serdo amenizadas ou até
mesmo extintas, devolvendo ao paciente sua qualidade de vida e evitando doencas
psicossomaticas provenientes de dores crdnicas.

Portanto, conclui-se que o uso de canabinoides no tratamento da fibromialgia
apresenta potencial terapéutico adjuvante, principalmente em pacientes refratarios
as terapias convencionais, mas carece de ensaios clinicos multicéntricos,
padronizados e de longo prazo que confirmem sua eficacia e seguranca de forma
consistente. A consolidagcdo dessa pratica depende do avangco de pesquisas
nacionais e internacionais que elucidem mecanismos de acao e parametros
terapéuticos, além do fortalecimento do debate ético e regulatério sobre a prescricao
meédica e a dispensacao farmacéutica. Por meio desse cenario de pesquisas ainda
bastante escassas sobre o uso do CBD e THC, sugere-se, que haja o investimento
em formacao profissional, incluindo farmacéuticos, e politicas publicas que
assegurem o uso racional, ético e seguro da Cannabis sativa como recurso
complementar na dor cronica. Dessa forma, este estudo reforca a necessidade de
uma abordagem cientifica
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continua e responsavel, alinhando evidéncias clinicas, prudéncia terapéutica e
compromisso com a qualidade de vida dos pacientes.
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