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			Dedico este livro ao prof. dr. Elisaldo Carlini, meu grande mestre e mentor, médico, cientista, ex-presidente da Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa) e pioneiro no mundo das pesquisas com Cannabis medicinal. Infelizmente, ele faleceu no ano de 2020, mas deixou um legado e imensa história em defesa da Cannabis medicinal.


		




		

			Prefácio


			A Cannabis ou “maconha”, como é popularmente chamada, também conhecida como “fumo”, “folha de chuchu”, “orégano”, “capim de mato”, “esterco”, entre muitas outras denominações, é sem dúvida a droga ilegal mais utilizada em todo o mundo. No Brasil, mais de trinta milhões de pessoas a utilizaram no último ano. 


			O objetivo principal deste livro é contar a verdade sobre a Cannabis por meio de evidências embasadas na ciência, bem como esclarecer mentiras, boatos e mitos que, infelizmente, para muitas pessoas, se tornaram verdades quando elas decidiram ignorar o outro lado da história. 


			O advento da Cannabis medicinal tem ajudado de maneira significativa a disseminar os fatos, distinguindo a realidade da mentira, a partir de estudos científicos sérios, baseados em evidências. A Cannabis se tornou um medicamento de prescrição médica, aprovado pelas mais importantes agências regulatórias do mundo, como a Food and Drug Administration (FDA), dos Estados Unidos, e a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa), no Brasil. 


			Infelizmente, muitas vezes as falsas informações são repetidas e modificadas (“quem conta um conto aumenta um ponto”, não é?) e acabam se tornando verdades para muitas pessoas. A disseminação de mentiras é inaceitável e desonesta. 


			Estudos científicos têm demonstrado que a Cannabis é fundamental no tratamento de várias enfermidades. Um exemplo importante é o das crianças com crises epilépticas refratárias, que, algumas vezes, chegam a enfrentar mais de quarenta episódios por dia. Tais crises são chamadas de “refratárias”, por não responderem a nenhum dos medicamentos tradicionalmente utilizados no manejo da epilepsia. No entanto, obtêm-se bons resultados com a Cannabis medicinal. 


			No decurso da minha formação profissional e da construção da minha prática médica, sempre visando a ampliar o acesso a medicamentos inovadores, resolvi pesquisar a Cannabis medicinal. Eu desejava melhorar a qualidade de vida de meus pacientes, principalmente nos quadros clínicos graves, como os que envolvem transtornos neurológicos como a epilepsia. 


			Hoje, após vários anos estudando e prescrevendo canabinoides, posso seguramente falar do poder que esses fitoquímicos exercem sobre a melhora da qualidade de vida dos pacientes, desempenhando um importante papel na manutenção do equilíbrio (homeostase) do nosso organismo como um todo.


			A política, no entanto, não foi generosa com a Cannabis. Anos seguidos de repreensão e proibição da planta atrasaram os avanços que, felizmente, começamos a observar agora no mundo. 


			Contudo, o progresso que se vê em outros países não se repete no Brasil pelo fato de ainda estarmos imersos em preconceitos, ideias equivocadas e desinformação. Isso sem mencionar as autoridades que regem as leis e que, na maior parte das vezes, não se atualizam sobre os caminhos que a ciência percorre. Recentemente testemunhamos algo que ilustra muito bem tal postura com o processo de liberação das vacinas durante a pandemia por covid-19. 


			Mas o conteúdo deste livro também é pertinente para elucidar as dúvidas que os pacientes trazem na consulta médica, frequentemente após extensa pesquisa em páginas da internet. Afinal, é preciso estar munido de referências confiáveis para desmentir os negacionistas e os mitos que invadem as redes sociais. 


			É com alegria que digo que o Brasil não vai conseguir barrar essa onda de avanços que hoje testemunhamos. Nesse sentido, reforço a importância constante da educação médica continuada e do papel fundamental da mídia em informar a população com seriedade e sem viés político. 


			Assim como qualquer outro medicamento, a Cannabis também tem contraindicações e seu uso exige cuidados que sempre devem ser informados, mas não devem ser exagerados ou alterados como fazem inúmeras pessoas que são contra o seu uso. Proibir o uso da Cannabis medicinal, principalmente quando se trata do único tratamento eficaz nas epilepsias refratárias, é um verdadeiro absurdo. 


			Nos últimos anos, inúmeros mitos foram desmascarados e tem ficado evidente que, por trás deles, existiam interesses comerciais, políticos e governamentais. 


			Sem dúvida, a grande preocupação de todos é o uso em jovens com menos de 21 anos, pois está comprovado que o cérebro em formação não deve sofrer a ação de agentes psicoativos, como o tetra-hidrocanabinol (THC), um componente da Cannabis medicinal que pode causar euforia. Já o canabidiol (CBD) não é psicoativo, não age no cérebro e é praticamente isento de efeitos colaterais. O CBD é o canabinoide mais utilizado no tratamento de várias enfermidades. 


			Divulgar informações falsas, com o objetivo de amedrontar, não é a melhor solução e nunca deu certo em nenhum país do mundo. A punição nunca ajudou a convencer ninguém a não utilizar a Cannabis, ao contrário, só tem estimulado o seu uso recreativo. 


			A liberação da Cannabis medicinal nos faz olhar para um futuro promissor, em que milhões de pacientes serão beneficiados e inúmeras pesquisas médicas finalmente serão concluídas. Os benefícios que os fitocanabinoides proporcionam serão o levante para a conquista de mais espaço para a Cannabis medicinal.


			Abandonemos quaisquer inverdades que porventura tenham atravessado nossa mente e sejamos, desde já, os agentes da transformação para melhorar a qualidade de vida de milhões de pessoas.


			Dr. Mario Grieco


		




		

			
Conclusões das principais comissões de pesquisa sobre a Cannabis



			1894 – Indian Hemp Drugs Commission


			O uso moderado da Cannabis é isento de efeitos “diabólicos”, conforme se propagava na época. Indian Hemp Drugs Commission, Simla, Índia: Government Central Printing Office, 1894.


			1925 – Panama Canal Zone Report


			A influência da Cannabis no corpo humano tem sido muito exagerada. Não existem evidências de que haja qualquer influência deletéria nos indivíduos que a usam. The Panama Canal Zone Military Investigation, 1925.


			1944 – La Guardia Commission Report


			Não existe relação direta entre os crimes de violência e a Cannabis. Ela não causa nenhum efeito estimulante em relação ao desejo sexual. O uso não leva ao vício em morfina, cocaína ou heroína. The Marijuana Problem in the City of New York: Sociological, Medical, Psychological, and Pharmacological Studies. Lancaster, PA: Jacques Cartel Press, 1944.


			1969 – The British Wootton Report


			Nosso objetivo é apresentar os dois lados da controvérsia. Está claro que a Cannabis não é uma droga perigosa. Advisory Committee on Drug Dependence, Cannabis, Londres: Her Majesty Stationary Office, 1969.


			1970 – The Canadian Le Dain Commission Report


			Não foi demonstrada uma relação entre a dependência física e a Cannabis. Além disso, parece que normalmente não ocorrem efeitos adversos, nem mesmo nos casos de abstinência em usuários regulares. The Non-Medical Use of Drugs, Ottawa, Canadá: Information Canada, 1970.


			1972 – The Dutch Baan Commission


			A Cannabis não produz tolerância nem dependência física. Seu uso apresenta riscos leves e não causa mal algum. Werkgroep Verdevendo Middlen, Background and Risks of Drug Use, The Hague: Staatsuitgevery, 1972.


			1972 – National Commission on Marijuana and Drug Abuse


			Quase não existe dano físico ou psicológico com o uso experimental ou intermitente de preparações naturais de Cannabis. As políticas sociais e legais estão fora de proporções e são extremamente exageradas para o indivíduo e pelo dano social causado pela droga. National Commission on Marijuana and Drug Abuse. Marihuana: A Signal of Misunderstanding, Washington, D.C.: US Government Printing Office, 1972.


			1977 – Commission of the Australian Government


			Um dos fatos mais impactantes sobre a Cannabis é que a sua toxicidade aguda é baixa quando comparada a de outras drogas. Nenhum efeito adverso importante se manifestou na comunidade. Senate Standing Committee on Social Welfare, Drug Problems in Australia: an Intoxicated Society? Canberra: Australia Commonwealth Government Printing Office, 1977.


			1982 – National Academy of Sciences Report


			Nos últimos quarenta anos, a Cannabis tem sido acusada de causar uma variedade de efeitos antissociais como crimes e violência, levando ao vício de cocaína e heroína, destruindo nos jovens a ética do trabalho nos Estados Unidos. Todas essas crenças não foram comprovadas por evidências científicas. National Research Council, An Analysis of Marijuana Policy, Washington, D.C.: National Academy Press, 1982.


			1995 – Report by the Dutch Government


			Tudo o que avaliamos nos leva à conclusão de que o uso da Cannabis não é tóxico e que seus efeitos adversos não podem ser descritos como inaceitáveis. Ministry of Health, Welfare and Sport, Drug Policy in the Netherlands, 1995.


		




		

			Fato


			A Cannabis é eficaz no tratamento de várias enfermidades


			O aumento significativo de trabalhos científicos nos últimos anos ilustra o real valor terapêutico da Cannabis medicinal no tratamento de inúmeras enfermidades, como epilepsia, esclerose múltipla, dor crônica, náusea, vômito, espasticidade, obesidade, reabilitação de viciados (com dependência de drogas como cocaína, opioides, crack, heroína, anti-inflamatórios), doenças neurodegenerativas (doença de Parkinson, doença de Alzheimer, demência), doenças autoimunes (lúpus eritematoso sistêmico, fibromialgia), enfermidades debilitantes e inúmeras outras (Ungerleider, 1987). 


			Estudos científicos dos fitoquímicos presentes na Cannabis levaram ao desenvolvimento dos canabinoides sintéticos dronabinol e nabilone, por volta de 1985. Eles são indicados no tratamento de náuseas e vômitos induzidos por quimioterapia (Chang, 1979) e como estimulantes do apetite em pacientes caquéticos e desnutridos, comumente observados entre as pessoas vivendo com HIV/aids e com câncer (Foltin, 1986). 


			A maior parte das pesquisas no desenvolvimento de medicamentos focou os dois principais fitocanabinoides: o tetra-hidrocanabinol (THC) e o canabidiol (CBD). 


			Mais de 150 fitocanabinoides já foram identificados e estão sendo pesquisados. Agências regulatórias como a FDA, a Anvisa e outras no mundo já aprovaram o seu uso medicinal. Essas agências são extremamente rígidas e somente aprovam o uso de novos medicamentos baseados em evidências científicas, ou seja, estudos clínicos sérios e que realmente comprovem a eficácia medicamentosa. Somente após um rigoroso processo é que os medicamentos são autorizados para prescrição. 


			Produtos sintéticos à base de THC já estão aprovados nos Estados Unidos há mais de trinta anos, como o dronabinol (Marinol®). O nabilone (Cesamet®) também é um produto sintético utilizado no tratamento da dor neuropática e das náuseas e vômitos causados pelos quimioterápicos no tratamento de câncer. 


			O Epidiolex® contém canabidiol extraído da planta e tem sua indicação aprovada para o tratamento de epilepsia refratária, ou seja, aquela que não responde aos medicamentos antiepilépticos tradicionais (Ungerleider, 1987). 


			O Mevatyl® foi o primeiro medicamento com fitocanabinoides (THC e CBD) registrado no Brasil para o tratamento da esclerose múltipla. Ele também tem sido prescrito para o alívio de enxaquecas, depressão, insônia e dor crônica (Grinspoon, 1997).


			O THC pode causar euforia por meio da ativação específica de proteínas celulares presentes no cérebro chamadas de receptores CB1. Já o CBD não interage muito com esses receptores (por volta de 100 vezes menos que o THC). Portanto, quando o CBD se liga a esses receptores, praticamente não produz nenhum efeito adverso, não causando euforia. 


			O CBD atua em outros sistemas do cérebro, como nos receptores de serotonina, e essas são ações importantes na produção de efeitos terapêuticos. Em contrapartida, os efeitos colaterais dos fitocanabinoides são raros e mínimos, como tontura, boca seca, aumento do apetite, sedação, relaxamento, entre outros.


			As pesquisas atuais têm focado no desenvolvimento de produtos combinados, de modo semelhante aos que ocorrem na natureza e nos medicamentos não sintéticos. Dados recentes nos levam a crer que parte dos benefícios é derivada de sinergias entre os vários canabinoides, terpenos, flavonoides e outros constituintes da planta Cannabis, o que é chamado de efeito entourage ou efeito comitiva. 


			Milhares de estudos clínicos provam a eficácia da Cannabis em várias enfermidades e podem ser divididos em: (a) existem suficientes evidências científicas que apoiam o uso da Cannabis medicinal (CBD, THC ou CBD:THC) no tratamento clínico e (b) estudos em andamento.


			(a) Evidências científicas baseadas em eficácia comprovam o uso da Cannabis medicinal em: epilepsia, esclerose múltipla, dor crônica, náusea e vômitos, aumento do apetite, ansiedade, espasticidade, dor neuropática, paliativo no câncer, HIV-aids, glaucoma. 


			(b) Evidências científicas baseadas em estudos em andamento: ansiedade, depressão, dependência de drogas, insônia, transtorno de estresse pós-traumático, doença de Parkinson, doença de Alzheimer, doenças inflamatórias, câncer, dor aguda, doença de Huntington e esquizofrenia.


		




		

			Mito


			A Cannabis mata as células cerebrais


			O tetra-hidrocanabinol (THC), um dos principais componentes químicos da Cannabis, tem efeito psicoativo, ou seja, atua no cérebro. Já o canabidiol (CBD) age em diferentes partes do organismo. Ele tem sido utilizado há milênios para fins religiosos, recreativos e medicinais. O THC apresenta semelhança química com a anandamida (“molécula da felicidade”) e o CBD é parecido com o 2-AG, endocanabinoide produzido pelo nosso corpo. Durante muitos anos, dizia-se que a Cannabis alterava permanentemente a estrutura e a função do cérebro, que causava atrofia cerebral nos jovens e que seu uso crônico acelerava o envelhecimento cerebral. 


			No entanto, vários estudos comprovam que a Cannabis faz justamente o contrário, ou seja, promove a neurogênese, que é o crescimento e o desenvolvimento de novas células cerebrais (Galve-Roperh, 2007). Nenhuma outra classe de compostos apresenta os efeitos neuroprotetores da Cannabis. 


			Estudos em animais mostram que lesões cerebrais, inclusive em bebês recém-nascidos sem oxigênio (Alvarez, 2008), vítimas de acidente vascular-cerebral (derrame) e traumatismo craniano, podem ser tratadas com menos risco de danos e têm cura mais rápida com a utilização da Cannabis (Baker, 2003).


			A Cannabis também protege o cérebro de formas mais lentas de lesão, como na doença de Alzheimer e na esclerose múltipla (Ramirez, 2005), especialmente quando usada na dosagem adequada. 


			Uma equipe da Universidade College de Londres afirmou que apenas uma dose de Cannabis (CBD) proporcionou melhora no fluxo sanguíneo para o hipocampo, a área do cérebro responsável pela memória e pela aprendizagem. A ideia de que a Cannabis mata as células cerebrais (neurônios) é um mito que tem mais de oitenta anos (Burgierman, 2002).


			Esse é um exemplo de como a ciência pode ser distorcida para contar algo que “interesse” a alguém.


			É constrangedor para os cientistas terem de argumentar sobre esse tema, considerando a maneira como tudo começou. Até 1937, a Cannabis era legal, registrada na farmacopeia inglesa, americana, portuguesa e indiana (Robinson, 1999).


			A partir de 1934, difundiu-se em nível mundial a tese de que seu consumo era nocivo. Nesse mesmo período, o crescimento da indústria do petróleo produziu o nylon, uma fibra sintética que competia com a fibra natural proveniente da Cannabis. O filme Reefer Madness [em tradução livre A loucura da maconha], lançado na época, retratou de forma exagerada e mentirosa os efeitos da Cannabis nas pessoas, alegando que os homens morriam e que as mulheres se suicidavam, tornavam-se insanas por causa da planta e que o uso causava ainda degradação e pecado. 


			Em 1968, em um contexto histórico pós-guerra do Vietnã, Richard Nixon foi eleito presidente dos Estados Unidos. Sua campanha se baseou fortemente na divulgação de uma luta contra as drogas, já que ele considerava os protestos promovidos pelo movimento hippie contra a guerra do Vietnã como pró-droga e que os pacifistas eram todos consumidores e, portanto, deveriam ser presos. 


			No final dos anos 1970, o também presidente norte-americano Ronald Reagan ampliou a guerra contra as drogas invadindo os países produtores. Com isso, criou-se o intervencionismo, no qual os Estados Unidos podiam invadir países na América Latina e montar suas bases, como ocorreu na Nicarágua, no Panamá e em outros países. 


			Para convencer o povo, Reagan encomendou uma pesquisa para provar que a Cannabis era extremamente perigosa. Seu plano era utilizar esses resultados na campanha antidroga que estava promovendo. 


			Foi um tiro que saiu pela culatra. A comissão presidida pelo governador da Pensilvânia, Raymond Shafer, recomendou que a posse, o uso e a distribuição da Cannabis fossem descriminalizados (Drug Policy Alliance, 2016). 


			Nem um pouco satisfeito com os resultados da comissão, Reagan encomendou outro estudo, desta vez com a equipe do dr. Robert Heath, da Universidade de Tulaine, denominado The Tulaine Study. Três macacos Rhesus foram utilizados nos experimentos. O plano era expor cada um dos animais a uma quantidade de fumaça equivalente a trinta cigarros de Cannabis por dia, durante 12 meses, e avaliar os efeitos no cérebro. Após 90 dias os macacos morreram.


			Ao se comparar os resultados post-mortem com cérebros de macacos não expostos à Cannabis, observou-se que havia muitas células cerebrais mortas. A conclusão foi exatamente a que Reagan queria, e com esse resultado criou-se um verdadeiro alarde, afirmando que dano cerebral permanente e morte celular eram algumas das consequências inevitáveis decorrentes do uso da Cannabis. 


			Alguns anos mais tarde, uma avaliação feita por um grupo independente (Gieringer, 2011) chegou à conclusão de que os danos cerebrais causados nos macacos não tinham a ver com a Cannabis, mas sim com uma intoxicação por monóxido de carbono, presente na fumaça que os animais inalaram. O gás carbônico é altamente tóxico e, em altas doses, é fatal (Carbon Monoxide Monography, 2012). Portanto, a causa mortis dos macacos foi intoxicação por monóxido de carbono, hipóxia e isquemia cerebral. Para que esse fosse considerado um estudo sério e com rigor científico, o número de macacos teria de ser bem maior (acima de trinta), divididos em dois grupos, em que todos os animais deveriam inalar a mesma quantidade de fumaça, sendo metade proveniente da Cannabis e a outra parte de uma fumaça genérica (grupo-placebo). 
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