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1. RESUMO

Introdugio: a Organizacdo Mundial de Satde (OMS) define obesidade como excesso de
gordura corporal, em quantidade que prejudica a saude. No Brasil, de acordo com a

Pesquisa tNacionaL em 2020, mais da metade da populagdo adulta do pais apresenta Comentado [LS1]: PNS - Pesquisa Nacional de Satide

excesso de peso. Desse modo, é obvio que a obesidade ¢ relevante, pois tem alta do IBGE....

prevaléncia e abaixa a qualidade de f/idal. Comentado [LS2]: Cuidado com a edig#o final: temos
E evidente que a obesidade causa riscos a satide e artigos trazem que o balango fontes diferentes, faltaljustificarojtextole uniformizar os

L1 .- . ~ espagamentos
energetlco ¢ um dos mais 1mportantes mecanismos de homeostase e manutengao de peso.

O sistema endocanabindide ¢ um importante componente desse mecanismo, pois esta
ligado a regulagdo da lipogénese e aumenta a expressdo de genes influentes no
metabolismo de lipideos e carboidratos. Visando aproveitar do sistema endocanabindide
e combater a obesidade, temos novas ferramentas capazes de moduld-lo: as cepas de
cannabis, uma planta com amplo potencial terapéutico, € compostos associados.

Objetivo: o objetivo deste trabalho foi identificar como a lCannabis‘ € seus [ Comentado [LS3]: Cannabis sp

derivados poderiam ser usados no tratamento da obesidade, se mantendo atento para
medicamentos, compostos e caracteristicas associados ao sistema endocanabinoide.
Método: o estudo ¢ uma revisdo narrativa da literatura cientifica disponivel, se usando os
termos “Obesity” e “Cannabis” no PubMed. Foram incluidos artigos em inglés ou
portugués, integros, gratuitos, de metodologia apropriado e produzidos entre 2013 ¢ 2023.
Segundos os critérios do método escolhido, foram encontrados 40 artigos para compor os
resultados, sendo selecionados os mais relevantes para o presente estudo. Trinta e quatro
foram excluidos e 6 selecionados. Dos artigos sugeridos a partir destes 6, foram
selecionados mais 8, totalizando 14 para a construgdo da revisdo narrativa.

Resultados: dos 14 artigos selecionados, 12 mostraram resultados positivos no
uso da manipulag@o do sistema endocanabindide e compostos associados a Cannabis para
combater obesidade e comorbidades associadas. Dos 14 artigos selecionados, 2
mostraram resultados negativos.

Conclusiio: perante as informag¢des reunidas, fica evidente que o sistema
endocabindide participa de inimeras formas no controle metabdlico e que essa
caracteristica pode auxiliar no controle de obesidades e comorbidades associadas.
Entretanto, faz-se necessario a realizagdo de mais pesquisas a fim de elucidar os
mecanismos fisioldgicos intrinsecos, estabelecer a seguranga do uso e quais seriam 0s
principais beneficios em seres humanos.

Palavras-chave: Cannabis, Obesidade, Sistema endocanabinoide.



2. INTRODUCAO

A Organizagdo Mundial de Saude (OMS), define obesidade como o excesso de
gordura corporal, em quantidade que determina prejuizos a saude (ALVES, 2020). De
acordo com numeros dessa propria organizagao, atualmente, no mundo, um bilhdo e vinte
e nove milhdes de individuos se encaixam na defini¢do acima. No Brasil, de acordo com
a Pesquisa Nacional em Satde (PNS), em 2020 (MINISTERIO DA SAUDE, 2022) mais
da metade da populagdo adulta do pais apresenta excesso de peso. Desse modo essa
enfermidade seja um problema mundial, ja que reduz a qualidade de vida e possui uma
grande prevaléncia na populagdo mundial.

O Sistema Unico de Satde (SUS), em 2018 destinou aproximadamente 400
milhdes de reais ao custeio da obesidade (NILSON, E. A. F, 2020), porém como esta
doenga ¢ multifatorial e esta ligada a génese de outros disturbios, o gasto no combate foi,
provavelmente, muito superior ao divulgado. O acimulo de gordura aumenta o risco de
enfermidades como hipertensdo arterial, diabetes mellitus, infarto agudo do miocardio,

dislipidemia, esteatose hepatica, acidente vascular encefalico e alguns kénceres]. Portanto, Comentado [LS4]: Cabe uma ou mais referéncias aqui

o combate a obesidade se faz necessario, mas em uma sociedade globalizada e kapitalistal,

em que os individuos ndo possuem tempo para prepararem suas refei¢des e ndo praticam Comentado [LS5]: Néo sci se ¢ uma boa ideia culpar o
, . .. fisi leci | , . . capitalismo e a globalizag@o.... as causas da obesidade e

o minimo de atividade fisicas estabelecidas pela OMS, que ¢ de cento e cinquenta minutos i sk S aili, nh aeiEd (i

de atividade de intensidade moderada por semana, faz com que essa problematica seja de opinido!)

dificil enfrentamento e a busca por inovagdes no tratamento seja imprescindivel.
Quanto as comorbidades apontadas acima, vale a pena comentar sobre as

fisiopatologias das hais relevantes, como: hipertensdo arterial sistémica (HAS), diabetes Comentado [LS6]: Por que essas s3o mais relevantes?
mellitus tipo 2 (DM2) e infarto agudo do miocardio (IAM). O Ministério da Satude

disponibiliza informagdes sobre todos. Sobre a HAS (MINISTERIO DA SAUDE, 2009),
¢ uma doenca cronica definida pelos niveis elevados de pressdo que o sangue aplica nas
paredes arteriais. A DM2 (ALVES, B, 2009), por sua vez, ¢ uma sindrome caracterizada
pela hiperglicemia permanente por causa do aumento da resisténcia insulinica e
diminuigdo dos receptores disponiveis. Por tltimo, sobre o IAM (ALVES, B, 2018), ¢ a
morte de células do musculo cardiaco, devido a formagdo de coagulos que interrompem
o fluxo sanguineo de forma aguda.

E evidente que a obesidade e suas comorbidades associadas oferecem grandes
riscos a saude e Godoy-Matos (2006) traz em seu artigo que o balango energético ¢ um
dos mais importantes mecanismos de homeostase ¢ manutengdo de peso. O sistema
endocanabinoide, por sua vez, ¢ um importante componente desse mecanismo, pois os
seus receptores e agonistas endogenos se expressam tanto no sistema nervoso central,
quanto em varios sitios periféricos como o tecido adiposo, onde regula a lipogénese e
aumenta a expressao de genes influentes no metabolismo de lipideos e carboidratos. Logo,
¢ um sistema importante para o controle de peso corporal.

Visando aproveitar do sistema endocanabindide e combater a obesidade, temos uma
nova ferramenta: as cepas de cannabis, essa planta possui diversas caracteristicas que



possibilitam um amplo espectro terapéutico, uma vez que elas sdo usadas para o combater
enfermidades totalmente opostas, anorexia e jobesidade. Dessa forma, podemos discutir sobre
d cultivo da planta ¢ determinante em seu

Comentado [LS7]: Referéncia? }

0 que permite seu uso para diversas problematicas,
funcionamento, aspectos basicos, como a qualidade do solo, umidade do ambiente, milimetros
de chuva e uso de agrotoxicos durante seu manejo influenciam diretamente, esses pontos
discutidos estdo diretamente ligados ao clima/manejo e isso faz com que as propriedades
quimicas da cannabis se lalteremj. As cepas possuem diferentes compostos e suas diferentes [ Comentado [LS9]: Referéncia? }
concentragdes permitem sua utilizagéo no tratamento de varias doengas. Os principais sdo os
tetrahidrocanabinol (THCV), canabidiol (CBD), terpenos e flavonoides, mas para seu uso
medicinal os dois primeiros possuem papel fundamental. Esses canabindides contribuem no
combate a obesidade, THCV, possui propriedades supressoras de apetite, j4 o CBD ajuda a
regular o apetite. Portanto, o uso de cepas no combate a obesidade ¢ relevante, sendo o foco
deste fstudo|.

Perante a abundéancia de compostos supracitados, cabe citar Kogan (2007), que
traz que apenas recentemente a maconha, assim como agonistas ¢ antagonistas de
receptores canabinoides, bem como compostos quimicamente relacionados, voltaram a
ser considerados de valor terapéutico, alids de tamanha magnitude que vem sendo
demonstrado que intimeras doengas, como: anorexia, vOmito, obesidade, sindrome
metabolica e dor podem ser tratadas com essas substincias. O autor inclusive cita a
veracidade da suposigdo secular que a cannabis aumenta o apetite, pois o receptor CB1
demonstrou ter papel no controle central do apetite e regulacdo do peso corporal.

Um exemplo desse valor terapéutico ¢ o medicamento Dronabinol (THC
sintético) que verificou-se seguro e eficaz para a anorexia associada a perda de peso em
pacientes com AIDS, pois ao se conectar com receptores canabidioides, modula a
liberagdo de neurotransmissores, aumentando o apetite, melhorando o humor e
diminuindo a n4usea.

Comentado [LS8]: Novo paréagrafo }

Comentado [LS10]: https://doi.org/10.52753/bis.2020.v
21.34627%20

Comentado [LS11R10]: Caso seja util, gostei desse
artigo.

Por tultimo, para salientar a importancia da implementagdo de Cannabis e
derivados na manutencg¢ao da satde, Le Foll (2013) traz que a prevaléncia de obesidade,
no Canada, ¢ muito menor em usuarios da planta quando comparado com néo usuarios, e
essa diferenca permanece mesmo quando ajustado para variaveis como sexo e idade, além

de ndo estar presente em usuarios de habaco] Comentado [LS12]: Acho que caberia um parégrafo
relacionando compostos da Cannabis e obesidade. Quais
sdo as evidéncias?

3. OBIJETIVOS

O objetivo deste trabalho foi identificar como a Cannabis e seus derivados
poderiam ser usados no tratamento da obesidade, se mantendo atento para medicamentos,
compostos e caracteristicas associados ao sistema endocanabinoide que poderia ser chave
para tratar essa condi¢do, sempre verificando a confiabilidade dos artigos estudados.

4. MATERIAIS E METODOS.



5.

O estudo foi realizado por meio de uma revisdo narrativa da literatura cientifica

disponivel sobre o assunto que aborda a questao norteadora.

A fim de pesquisar estudos para a revisdo, foram usados os termos “Obesity” e
“Cannabis”, além do operador Booleano AND. A partir desses artigos foi feito uma
selegdo para ver quais foram incluidos, sendo que os critérios utilizados forma: terem sido
publicados em portugé€s ou ingl€s; abordarem adequadamente a questdo norteadora;
estarem disponiveis eletronicamente e de modo integral; terem sido publicados entre 2007
e 2023; serem classificados como originais; ndo terem metodologias inadequadas; néo
serem revisdes sistematicas; terem resumos disponiveis e indexados na base PubMed.

Dentro dos artigos selecionados, se conferiu a sugestdo de artigos similares na
pagina PubMed de cada um, sendo que os que passassem pelos critérios também seriam
incluidos. A analise dos estudos foi feita do seguinte modo: pré-andlise; exploracdo de
material; tratamento dos resultados, inferéncia e interpretagao.

A primeira fase consistiu na organizagdo do material de tal modo que sua leitura
fosse mais facil. A segunda fase, por sua vez, foi propriamente a explora¢do do material.
Ja a terceira fase foi a condensagao e destaque de informagdes relevantes. As informagdes
relevantes consistem em: nome do trabalho, autor principal, ano de publicacdo,
tratamento, desfecho e se o resultado foi positivo ou negativo.

« Identificagao

Estudos identificados por meio de -Ensaio Clinico (n=9)
pesquisa no banco de dados. -Meta-andlise (n= 5)
Pubmed - (n= 305) -Relato de caso (n= 6)
* Triagem
Estudos de texto -Cannabis alterando peso e perfil lipidico; (n= 4)
completos avaliados -Sistema indid i
Pubmed - (n= 64) energético; (n= 5)
-Sistema end binoide fc d
para doengas metaboélicas. (n= 5)
Estudos incluidos na sintese da revisao
Pubmed - (n= 14)
* Inclusos

Com base na pesquisa bibliografica, foram encontrados 40 artigos para compor
os resultados, sendo selecionados os mais relevantes para o presente estudo. Destes
artigos, 34 foram excluidos e 6 selecionados tendo em vista os critérios de inclusdo. Dos
artigos sugeridos a partir destes 6 foram encontrados mais 24 artigos relevantes, dos quais
16 foram excluidos ¢ 8 foram selecionados, totalizando 14 artigos usados para a
construgdo desta revisdo da literatura.



Entre os artigos incluidos, os principais temas encontrados foram: como a
administragdo de algum composto relacionado a Cannabis afeta o peso e perfil lipidico
do participante; como o sistema endocanabindide regula o metabolismo energético; como
a modulag@o deste sistema pode gerar tratamentos para doencas metabolicas, a exemplo
da obesidade.



|

Comentado [LS13]: Titulo da Tabela

Autor/ano Forma de Assunto/tratamento Desfecho +/-

administragdo

MATIAS, I.; DI Nao relevante. O artigo discute a relagio entre os A modulagéo do sistema endocanabinoide pode ser | +

MARZO, V./2007 endocanabinoides e outras vias de uma abordagem terapéutica para tratar a obesidade,
sinalizagdo envolvidas no controle do | incluindo a resisténcia a leptina.
equilibrio energético, como o sistema
de leptina e o sistema de
melanocortina.

ENGELLI, S./ 2008 Nao relevante. Revisdo que descreve a ativagao do O artigo descreve como a disfungio do sistema +
sistema endocanabinoide durante a endocanabinoide pode levar ao aciimulo de tecido
obesidade, assim como aumento de adiposo e contribuir para o desenvolvimento da
endocanabinoides em tecidos e obesidade. Os autores afirmam que a disfungdo do
circulagdo. sistema endocanabindide ¢ um importante fator na

patogénese da obesidade.

QUARTA, C. etal./ Ligantes Artigo aborda a regulagdo do O sistema endocanabionoico, com seus ligantes e | +

2011 endocanabinoicos equilibrio energético pelo sistema receptores, regula o balango energético em diversas

2AG e OEA. regides e tecidos do corpo. Interage com os sistemas

endocanabinoico em diversas regides
e tecidos. Aborda também novos
ligantes, como 2-AG e o OEA, novos
receptores, como o GPR55 e o
GPR119.

de leptina e melancortina. Pode levar a novas
abordagens para tratar obesidade.




TAM, J. et al/ 2012

Administragdo do
agonista inverso do

Administragdo do composto em ratos
com obesidade induzida por dieta

Reduz massa corporal, apetite, esteatose hepatica e
resisténcia insulinica ao reduzir a

receptor DBI, secrecdo/expressdo de leptina e aumentar a sua
JD5037. filtragdo pelos rins.
SILVESTRI, C.; Antagonistas de CB1 | Aborda o papel do sistema Enfatiza a importancia do sistema endocanabinoide

DI MARZO, V. /2013.

e inibidores das
enzimas responsaveis
pela  sintese  de
endocanabinoides.

endocanabinoide na homeostase
energética e na etiopatogenia de
distarbios metabolicos

na regulagdo da homeostase energética e destaca
sua relevancia como alvo terapéutico em distirbios
metabolicos.

VERTY, A.N. A./2015

JWH-015, agonista
do receptor CB2, por
injecdo.

Ratos magros e obesos por dieta
foram administrados com 10 mg/kg
de JWH-015

Reduziu o consumo de alimento a partirde 1,2, 4 e
24 h em ratos magros. Em ratos obesos, reduz
peso corporal, leva a lipolise, altera marcadores
lipidicos, melhora da resposta imune, diminuigao
de massa gorda, diminuic¢@o de peso corporal,
diminui¢do do tamanho de célula adiposa.

KNANIL 1/2016

Injecdo de JD5037,
antagonista de CB1R

Administragio do composto em
pacientes com sindrome Prader Willi
e ratos Magel2-null, que recriam o
fenotipo metabolico associado a
PWS

Reduziu peso corporal, reverteu hiperfagia e
melhorou parametros metabolicos ligados ao
fenotipo de obesidade.




O'SULLIVAN, S.E./
2016

Naio relevante.

Revisdo sobre a ativagdo dos
receptores ativados por proliferadores
de peroxissomas (PPARs) por
canabinoides.

Cannabidiois especificos como TCH e CBD
apresentam potencial terapéutico para varias
condig¢des, como obesidade, diabetes ¢
cardiopatias.

Também modula o sistema inflamatdrio.

Di MARZO, V.
SILVESTRE, C/2019

Naio relevante.

Relagédo entre o estilo de vida e a
sindrome metabdlica, € como o
endocanabinoidoma pode contribuir
para essa associagao.

Os autores afirmam que a disfungdo do
endocanabinoidoma ¢ um importante fator na
etiologia da sindrome metabolica, ¢ que estratégias
terapéuticas que visem restaurar a fungdo normal
deste sistema podem ser eficazes no tratamento da
sindrome metabdlica e suas comorbidades.

ALSHAARAWY, O.;

Cigarro ou

Pesquisa usando banco de dados

A pesquisa aponta que houve menor ganho de peso

ANTHONY, J. C. /2019

comestivel de
cannabis

trazia relag@o entre altura, peso e
consumo de cannabis em pessoas
com 18 anos ou mais

e menor IMC em consumidores de cannabis, ao se
considerar a idade.

STUART, C. E. etal/
2020

Pacientes usuarios de
maconha/cannabis.

Associagdes entre o uso de cannabis
e os fenotipos de gordura derivados
de ressonancia magnética, bem como
os indices de sensibilidade a insulina
e secrecdo de insulina.

O estudo constatou que o uso regular é um fator
para deposi¢do de gordura intra-hepatica em
pacientes ndo alcoolistas e também aumenta a
secrecao de insulina.




BIELAWIEC, P,;
HARASIM-SYMBOR,
E.; CHABOWSKIL A./
2020

Cannabidiol injetado

Foi administrado cannabidiol em
ratos com dieta rica em gordura e
dieta livre.

Ratos em dieta livre ndo tiveram altera¢do na sua
alimentagdo ou peso; ratos em dieta rica em
gordura reduziram o consumo, mas mantiveram o
peso.

STILES, E. et al/ 2021

Pacientes usuarios de

Relagdo entre o uso de cannabis ¢ a

Os pacientes usuarios de cannabis possuiram a

maconha/cannabis. sindrome metabolica entre aqueles | mesma taxa de sindromes metabolicas, porém
que experimentaram psicose no tendiam a ter indices menores de triglicerideos e
primeiro episddio (FEP). maiores de HDL.
BEN-CNAAN, E. etal. | gpp301 , um Ratos em dieta com alto percentual Reduz peso corporal e massa gorda sem afetar

/2022

derivado liquido do
acido canabidiolico

de gordura foram administrados o
composto referido

massa magra. Quando usado preventivamente em
ratos, inibiu ganho de peso e adiposidade

Comentado [LS14]: Acho interessante indicar , na
tabela, quais experimentos sdo em humanos e quais em
animais




|

A organizagdo de informagodes disponiveis sobre o uso da Cannabis contra a
obesidade, proven conhecimento de facil acesso sobre o tema. Ao expor de modo
organizado as propriedades benéficas da Cannabis, se visa criar um método facil de
instrugdo sobre a planta que a populagdo teria acesso, assim como desmistifica-la, pois
esta sofre de inimeros preconceitos que, inclusive, atrapalham pesquisas cientificas.

Por fim, outro resultado esperado seria a sugestdo de politicas publicas que
envolvem a Cannabis como uma ferramenta contra a obesidade, elaborada perante o
conhecimento levantado com essa pesquisa. \

CONCLUSAO

Em conclusdo, a relagdo entre a cannabis, o sistema endocanabinoide ¢ a
obesidade ¢ um campo de estudo complexo que requer investigacdes adicionais. Embora
as pesquisas deixem claro que o sistema endocanabinoide regula o apetite e metabolismo
energético, existe duvida se os compostos de cannabis podem modula-lo em humanos de
modo confiavel para afetar perfil lipidico, perfil glicémico e afetar o peso corporal. Os
resultados podem ser contraditorios, dependem de diversos fatores e muitos resultados
sdo respaldados em pesquisas com roedores.

Além disso, a analise de diversas pesquisas mostrou que a investigagdo de
agonistas ou antagonistas de receptores do sistema endocanabinoide, como JD5037 ¢
JWH-015, ¢ um bom objetivo, ja que trouxe bons resultados.

Portanto, ¢ imperativo realizar mais estudos que levem em consideragdo néo
apenas o uso de cannabis em humanos, mas também como ela interage com o sistema
endocanabinoide e outros elementos do estilo de vida, dando énfase para agonistas e
antagonistas do sistema. A compreensdo mais aprofundada dessa relagdo é fundamental
para orientar politicas de satide publica e fornecer informagdes precisas aos consumidores.

REFERENCIAS

1. ALVES, B./ 0./ 0.-M. 04/3 — Dia Mundial da Obesidade | Biblioteca Virtual em
Saide MS. Disponivel em:  <https://bvsms.saude.gov.br/04-3-dia-mundial-
daobesidade/#:~:text=Pela%20defini%C3%A7%C3%A30%20da%200rganiza%C3%A
7

%C3%A30%20Mundial>.

2. Pesquisa do IBGE mostra aumento da obesidade entre adultos. Disponivel em:

<https://www.gov.br/pt-br/noticias/saude-e-vigilancia-sanitaria/2020/10/pesquisa-

doibge-mostra-aumento-da-obesidade-entre-adultos>.

Comentado [LS15]: O material de vocés permite uma
analise longa, profunda do tema! Acho que essa parte da
Discussdo pode melhorar

Comentado [LS16R15]: Por exemplo: a diferenga entre
0s compostos que tratam anorexia e os que tratam
obesidade

Comentado [LS17R15]: A forma de administra¢io
influencia?

Ny

Comentado [LS18R15]: Viabilidade financeira?
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