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1. Introducéo

A ansiedade € uma resposta natural do corpo a situacfes de estresse, mas pode se
tornar um problema quando é excessiva ou desproporcional em relacéo a situacao real.
Ela pode se manifestar de varias maneiras, incluindo preocupacao excessiva, tensao
muscular, inquietacdo, irritabilidade, dificuldade de concentracdo e insbnia. Se
caracteriza como um sentimento de medo por alguma situacdo ameacadora ou
estressante, provocada por uma desordem no sistema nervoso simpatico, € uma resposta
do corpo quando confrontado com algum perigo, mas quando passa a ser excessiva,
prejudicar o dia a dia e interferir na qualidade de vida do individuo, passa a ser
considerada um transtorno (Dean, 2016).

Os disturbios de ansiedade séo os problemas psiquiatricos mais comuns em todo
mundo e uma das principais causas de incapacidade. Embora foram feitas extensas
pesquisas sobre transtornos de estresse pos-traumatico, depressao e esquizofrenia, existe
uma escassez de novos farmacos em pesquisa para o tratamento de ansiedade (Garakani
et al., 2020). Dentre as pesquisas para 0 desenvolvimento de novos medicamentos para
0s transtornos neuropsiquiatricos, se destaca o0 uso do potencial terapéutico de
compostos de Cannabis sativa, despertando um grande interesse clinico. Muitos estudos
utilizando os principais fitocanabindides, o tetrahidrocanabinol (THC) e o canabidiol
(CBD) foram realizados. O CBD apresenta um perfil farmacol6gico interessante sem os
efeitos psicoativos e neurotoxicos do THC (Garcia-Gutiérrez et al., 2020).

O sistema endocanabindide, um sistema complexo de sinalizacdo celular por
meio de neurotransmissores, € um alvo terapéutico promissor para o desenvolvimento
de medicamentos ansioliticos devido ao potencial na modulagcdo da plasticidade
sinaptica e na atividade neural envolvida na resposta a ansiedade.

A atividade primaria ocorre devido a acdo dos dois receptores canabindides bem
conhecidos, chamados CB1 e CB2 (Skelley et al. 2019). O objetivo deste trabalho ¢
investigar e analisar de forma abrangente o papel do canabidiol e sua interacdo com 0s
receptores canabindides, com foco nas possiveis aplicagdes farmacoldgicas no
tratamento da ansiedade.



2. Materiais e métodos

Foi realizado uma pesquisa bibliogréafica por artigos cientificos publicados nos
ultimos 10 anos em periddicos online, que avaliaram o perfil terapéutico do canabidiol
em relacdo a ansiedade. As bases de dados consultadas foram PubMed (Medical
Literature Analysis and Retrieval System On-line), BVS (Biblioteca Virtual de Saude),
SciELO (Biblioteca Eletrénica Cientifica Online) e pela ferramenta de busca Google
Académico. Para a realizacdo da busca foi utilizado os descritores em ciéncias da satde
DeCS da Biblioteca Virtual em Saude (BVS): Cannabidiol, Anxiety e Anxiety
Disorders. Como estratégia de busca os operadores booleanos (AND, OR, NOT) foram
usados para interrelacionar os termos padronizados.A selecdo dos artigos foi baseada na
leitura do titulo, resumo e concluséo.

Dentre os critérios de inclusdo, foram selecionados artigos cientificos em
portugués e inglés no periodo entre 2013 a 2023 com total relacdo com o tema proposto.
Como critérios de exclusdo, foram descartados artigos anteriores a 2013, artigos com
acesso restrito e artigos com informacdes irrelevantes para esta pesquisa.

3. Resultados e Discussoes

O medo e a ansiedade séo respostas naturais e essenciais para lidar com ameacas
a sobrevivéncia. No entanto, quando o medo se torna excessivo ou persistente, pode
levar o individuo a queda de rendimento, produtividade e incapacidade.

Os sintomas decorrentes do medo e da ansiedade excessiva ocorrem em diversos
transtornos neuropsiquiatricos, como o transtorno de ansiedade generalizada, transtorno
de panico, transtorno de ansiedade social, fobia especifica e transtorno de ansiedade de
separacdo (Skelley et al. 2019). Os tratamentos farmacoldgicos disponiveis atualmente
incluem inibidores da recaptacdo da serotonina, inibidores da recaptacdo da serotonina-
noradrenalina, benzodiazepinicos, inibidores da monoaminaoxidase, antidepressivos
triciclicos e agonistas parciais do receptor 5-hidroxitriptamina (5-HT) e antipsicoticos
atipicos. Entretanto, esses medicamentos estdo associais a taxas de respostas limitadas e
sintomas residuais. As limitacGes dos tratamentos atuais destacam a necessidade de
desenvolver novos tratamentos farmacoldgicos, e o uso do canabidiol tem ganhado a
atencdo devido ao seu grande potencial terapéutico para o tratamento da ansiedade
(Blessing, 2015).

A Cannabis sativa € uma planta anual herbacea, dicotiledénea e diploide,
amplamente distribuida em muitas partes do mundo. O uso medicinal da Cannabis foi
documentado por diversas civilizagdes ao longa da histéria, tendo como a primeira
referéncia do seu uso para fins medicinais na China, na dinastia do imperador Chen
Nung (2737 a.C), onde a planta foi utilizada no tratamento da malaria, dores reumaticas
e nos ciclos menstruais irregulares e dolorosos. No Egito, o uso medicinal da Cannabis
foi documentado pela no papiro de Ramesseum 111 (1550 a.C), onde foi empregada para
o tratamento de doencas oculares. No século | o livro "De Matéria Médica", escrito pelo
médico Pedanius Dioscérides, considerado o fundador da farmacologia, apresenta a
Cannabis como uma das substancias naturais que podem aliviar dores articulares e
inflamacGes. O livro é uma das obras mais importantes da antiguidade sobre botanica e
medicina, se tornando referéncia sobre o tema (Xie et al., 2023; Grosso, 2020).



A planta Cannabis sativa contém mais de 80 produtos quimicos diferentes
conhecidos como canabindides. Dentre os canabindides, o tetrahidrocanabinol (THC),
conhecido pelas suas propriedades psicoativas e o canabidiol (CBD), um composto néo
psicoativo, mas com um grande valor terapéutico, sdo 0s que mais se destacam.
Diferentes variacdes da planta sé@o produzidas contendo concentracdo variadas de THC
e CBD. As plantas conhecidas como canhamo séo cultivadas pelas suas fibras e pelos
elevados niveis de CBD, ndo contendo mais do que 0,3% de concentragdo do THC
(Shannon et al., 2019).

Os receptores endocanabintide CB1 e CB2 séo receptores acoplados a proteinas
G, foram identificados no inicio da década 90, desempenhando um papel crucial na
manutencdo da homeostasia do corpo. O CB1 é expresso principalmente a nivel do
sistema nervoso central e medeia os efeitos psicotropicos dos canabindides, o CB2 e
encontrado principalmente em 6rgdos e tecidos periféricos.

Quando sdo ativados os receptores canabinoides interferem em varias vias de
sinalizacdo, exercendo efeitos nos diferentes tecidos e oOrgdos. O sistema
endocanabinoide é constituido pelos receptores canabindides, pelos endocanabindide,
substancias quimicas enddgenas naturais produzidas pelo proprio corpo, pelas enzimas
envolvidas no seu metabolismo e pelos respectivos transportadores membranar
(Fonseca et al., 2013).

O perfil farmacolégico do CBD é amplo, inimeros estudos indicam seu
potencial terapéutico, como anti-inflamatério, antineoplasico, anticonvulsionante,
antimicrobiano, antioxidante, neuroprotetor e antiemético. Devido a sua origem natural
o canabidiol se diferencia dos demais medicamentos ansioliticos artificiais, néo
induzindo efeitos colaterais como sonoléncia, tontura, perda de memoria ou outros
sintomas da ansiedade quando usado no decorrer do tratamento.

O canabidiol exerce suas funcdes nos receptores CB1 e CB2, mas com uma
afinidade reduzida. No entanto, exerce atividade inibitéria na enzima FAAH
(amidohidrolase de acidos graxos) responsavel pela quebra da anandamida, aumentando
a biodisponibilidade deste endocanabinoide no sistema nervoso central, contribuindo
com a diminuicdo da excitacdo neural (Frias; Gomes; Silva, 2022). Outro mecanismo de
acdo do canabidiol é a atuacdo como agonista parcial dos receptores serotoninérgico
5HT1A, promovendo o aumento da serotonina, envolvidos na modulacdo da ansiedade
e da depressdo. O CBD também é capaz de ativar os receptores vaniléides do tipo 1
(TRPV1), que desempenham um papel na modulacdo de estimulos nociceptivos,
influenciado a percepcdo da dor, bem como na regulacéo de glutamato (Rocha, 2023).

4. Considerac0es finais

Os tratamentos para ansiedade atualmente disponiveis sdo limitados e
apresentam efeitos colaterais. Dentre as possiveis intervencGes farmacologicas em
desenvolvimento, o uso do canabidiol como um medicamento ansiolitico tem se
mostrado promissor.
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