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Prefacio

Nouw this is not the end. It is not even
the beginning of the end. But it is,
perhaps, the end of the beginning.
-Winston Churchill
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Resumo

A cannabis é a droga mais usada a nivel mundial. O seu consumo esta associado a varios
efeitos psicopatologicos, que tém sido estudados pelo menos desde o século XIX. As
prevaléncias de consumo tém vindo a aumentar em Portugal e no resto do mundo,

observando-se também um aumento do racio THC/CBD.

Tendo em conta a tendéncia para o aumento do consumo de cannabis que se tem observado,
a par do aumento de paises que legalizam esse consumo para fins médicos e/ou recreativos,
considerou-se pertinente rever de que forma a cannabis poderia afetar os seus

consumidores.

Foram recolhidos artigos de revisao publicados nos tltimos 10 anos na base de dados

PubMed, bem como relatérios relativos ao consumo de cannabis.

Foi encontrada evidéncia que estabelece uma relacao entre o consumo de cannabis e o
desenvolvimento de efeitos psicopatologicos, como intoxicacao por cannabis, perturbacao
psicotica aguda e transitoria, esquizofrenia, estando também associado a depressao,
ansiedade, sindrome amotivacional dos canabinoides e efeitos cognitivos. Estes efeitos sdo
modificados por véarios fatores, nomeadamente fatores genéticos, dose de exposicao, idade

de inicio do consumo e fatores ambientais.

Ainda que o consumo de cannabis nao seja suficiente nem necessario para o
desenvolvimento de perturbacoes psicopatologicas, é evidente que ha uma relacao. Apesar
de a maioria dos consumidores nao sofrer efeitos adversos graves, hA uma minoria que
acaba por necessitar de cuidados hospitalares que consomem bastantes recursos. E, entdo,
importante reter que esta nao é uma substancia segura e investir em acoes de satde publica

que promovam o conhecimento destes riscos.

Palavras-chave

Cannabis;Psicose;Esquizofrenia



Efeitos psicopatoldgicos do consumo de cannabis

viii



Efeitos psicopatoldgicos do consumo de cannabis

Abstract

Cannabis is the most widely used drug worldwide. Its use has been associated with several
psychopathological effects, which have been studied at least since the XIX century. The
prevalence of use has been rising both in Portugal and worldwide, simultaneously to a rise
in the THC/CBD ratio.

Given the observed tendency to increase the use of cannabis, as well as the rise in the
number of countries that have legalized its use for medical or recreative purposes, it seemed

relevant to review in what way cannabis could affect its users.

Review articles published on the PubMed database in the last ten years were used, as well

as reports regarding cannabis use.

Evidence was found supporting a relationship between cannabis use and the development
of psychopathological effects, such as cannabis intoxication, acute and transient psychotic
disorder, schizophrenia, as well as an association to depression, anxiety, cannabinoid
amotivational syndrome and cognitive effects. These effects are modified by several factors,

such as genetics, dose of exposure, age of onset of use and environmental factors.

Even though cannabis use is not sufficient or necessary to develop psychopathological
disorders, the existence of a relationship is clear. Although most users don’t suffer severe
adverse effects, a minority will need intense medical care. It is, therefore, important to note
that this is not a safe drug and to invest in public health campaigns that ensure awareness

of these risks.

Keywords

Cannabis;Psychosis;Schizophrenia
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1. Introducao

A cannabis é a droga mais usada a nivel mundial, com cerca de 4% da populacdo mundial
entre os 15 e 0s 64 anos, aproximadamente 200 milhoes de pessoas, a referir ter consumido

pelo menos uma vez em 2019 (1).

A cannabis induz sintomas psicoticos, como suspeita, paranoia e alteracées da percecao,
sendo estes efeitos dose-dependentes e dependentes também da via de administracdo, com
picos de efeito até 30 minutos por via inalat6ria ou intravenosa e 1 a 2 horas por via oral (2).
A intensidade dos efeitos pode também depender da via de administracao, com efeitos mais
pronunciados na administracao intravenosa em comparacao com a inalagao, ainda que esta
associacdo possa ser enviesada por outros fatores como a dose ou velocidade de
administracdo (3). O consumo por via inalatéria geralmente faz-se com folhas secas de
cannabis, enroladas como cigarros. Recentemente, o uso de vaporizadores tem crescido,
numa tentativa de evitar os potenciais riscos resultantes da inalacdo de produtos da

combustao da cannabis (4).

Um dos primeiros estudos sobre os efeitos psicomiméticos desta substancia foi publicado
pelo psiquiatra francés Jacques-Joseph Moreau em 1845, no livro “Haxixe e doenga
mental”. Nesse livro, reportou que o haxixe (resina de cannabis) poderia precipitar reacoes
psicoticas agudas, geralmente durando algumas horas, mas, ocasionalmente, até uma
semana, parecendo as reacoes ser dose-dependentes e apresentando-se como ideias

paranoides, ilusoes, alucinacoes, despersonalizacao, confusao, inquietacao e excitacao (5).

A cannabis é composta por mais de 100 canabinoides, muitos dos quais demonstraram ter
propriedades psicoativas. Os dois compostos mais estudados sdao o tetrahidrocanabinol

(THC) e o canabidiol (CBD), que atuam através do sistema endocanabinoide (6).

Dadas as previsoes de aumento do consumo de cannabis, o aumento da sua poténcia e dos
seus derivados e o interesse no potencial terapéutico dos canabinoides, torna-se pertinente
avaliar os efeitos psicopatolégicos dos seus compostos e o seu potencial como fator de risco

para o desenvolvimento de doenga mental (3).



Efeitos psicopatoldgicos do consumo de cannabis



Efeitos psicopatoldgicos do consumo de cannabis

2. Metodologia

Foram selecionados artigos da base de dados PubMed, publicados nos tltimos 10 anos, em
lingua inglesa. Na pesquisa, foram usadas as palavras-chave “cannabis”, “mental disorder”,
“psychiatry” e “psychosis”. Foram considerados apenas artigos de revisao e revisoes

sistematicas. Esta pesquisa resultou num total de 139 artigos.

Apos anélise dos titulos e abstracts, foram excluidos 68 artigos por nao abordarem psicose
ou cannabis, nao relacionarem psicose com o uso de cannabis, artigos focados no uso de
cannabis como tratamento de doencas psiquiatricas/neurolégicas, canabinoides sintéticos,

estudos feitos em populacoes muito especificas e estudos em modelos animais.

Os restantes 71 artigos foram lidos integralmente para selecao de informacao pertinente
para esta revisio, sendo excluidos artigos focados em genética, imagiologia e biologia
molecular, bem como outros artigos nao relevantes, finalizando com uma sele¢ao de 46

artigos.

Foram ainda incluidos outros documentos relevantes para o tema, nomeadamente

relatérios sobre o consumo de cannabis em Portugal e no mundo.
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3. Tendéncias mundiais

A erva, folhas e flores de cannabis secas, é produzida em quase todos os paises. Ja a resina,
extrato concentrado da planta e das flores de cannabis, tem a sua produgao concentrada

nalguns paises do Norte de Africa, Médio-Oriente e Sudoeste Asiético (1).

Nas duas tltimas décadas, houve grandes avancos nas técnicas de plantacdo de cannabis,
particularmente na Europa e América do Norte, com o objetivo de atingir maiores
concentracoes de THC (1). O uso de cannabis com racios elevados de THC/CBD esta em
crescimento a nivel mundial (7). Ha cerca de 60 anos, a maioria das espécies de cannabis
apresentava concentracoes semelhantes desses dois compostos, tendo a poténcia e a
concentracdo de THC aumentado drasticamente nos tltimos anos (8). Aponta-se que, nos
anos 60, a concentracao de THC geralmente iria até aos 3%; no entanto, no inicio do século
XXI, esse valor tinha subido para 16% em Inglaterra e 20% na Holanda (2). O contetudo de
THC em produtos comestiveis pode ultrapassar a dose obtida por via inalatéria, o que
resulta em elevadas taxas de hospitalizacdo por consumo de cannabis por via oral, apesar
de esta via de administracao ser muito menos frequente (9). Enquanto por via inalatéria ou
intravenosa os efeitos se fazem sentir relativamente rapido, o que permite ao utilizador
interromper ou reduzir o consumo quando surgem efeitos, por via oral os efeitos sao mais
demorados e levam a picos mais baixos e irregulares de THC no plasma em comparacao
com a via inalatoria, prolongando a sua acao e, consequentemente, dificultando o controlo

dos efeitos (4).

Observa-se uma tendéncia global para a descriminalizacao e legalizacdo do consumo de
cannabis, nao s6 para uso medicinal como também recreativo (3). Estas medidas legais
podem apresentar-se como uma oportunidade para investigar formas de reduzir as
consequéncias do consumo desta substancia, por exemplo através do controlo do racio
THC/CBD (10). No entanto, por exemplo nos EUA, esta legalizagdo ocorre através de voto
popular ou por decisao dos responséaveis politicos, sem que haja controlo de seguranca pela
US Food and Drug Administration, equivalente a Autoridade Nacional do Medicamento e
Produtos de Saude I. P. (INFARMED) em Portugal (4). Nos paises ocidentais,
independentemente do estado legal, a percecao de risco associado ao consumo de cannabis
aproxima-se mais da tida em relacao ao alcool ou ao tabaco do que em relacao a drogas
ilicitas como cocaina ou heroina. Também a prevaléncia de consumo se aproxima mais da
das substancias legais (11). Cada vez mais a cannabis é vista como uma droga leve e, em
2017, um estudo feito com estudantes do ensino secundario indicou que 70% considerava
que o seu consumo regular nao era muito prejudicial, valor que estava apenas nos 20% em

1990(12). Mas as alteracGes nao se limitam as camadas mais jovens: no Canada, apos a
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legalizacao, verificaram-se aumentos marcados na utilizagcao por pessoas entre os 45 € 0s 64
anos (9). O impacto da legalizacdo do consumo de cannabis na satide publica continua
controverso, com os seus defensores a referir que isso permite maior controlo e seguranca,
que podera levar a uma reducao do consumo por adolescentes e do consumo de drogas mais
pesadas, enquanto os opositores chamam a atencao para os problemas de satide causados
pelo consumo e temem que a legalizacdao va aumentar o consumo e, consequentemente, os

problemas de satuide a ele associados, (4) bem como levar ao consumo de outras drogas

(13,14).

Mesmo em estados americanos onde o consumo de cannabis nao foi legalizado, ha ja
medicamentos aprovados, formulados a partir de compostos isolados, como o THC e 0 CBD,
utilizados por exemplo para o tratamento de niuseas associadas a quimioterapia, caquexia

por Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA) ou espasticidade na esclerose multipla

(4.

Até abril de 2021, 0 consumo recreativo de cannabis era legal no Uruguai, Canada e em 20
jurisdicoes dos Estados Unidos da América. Nos dois ultimos, a producao e venda estdo ao
encargo de entidades privadas e o controlo varia localmente. No Canada, é permitida a
posse, em publico, de até 30g de erva ou equivalente (esta prevista também a posse de
plantas, concentrados, produtos comestiveis, etc.), a maiores de 18 anos. Estd ainda
definida a aplicacdo anual de um questionario, com o intuito de avaliar as repercussoes
desta alteracgdo a lei (que permite verificar uma tendéncia crescente no consumo desde que
foi implementada). Os produtos comestiveis aparecem em segundo lugar nas preferéncias
dos consumidores, com quase 50% a referir ter consumido em 2020, seguido da erva, com
mais de 70%. No Uruguai, foi aprovada em 2013 a lei que permite aos maiores de 18 anos a
compra em estabelecimentos autorizados ou cultivo, mediante registo no Instituo Nacional
de Regulacao e Controlo da Cannabis, num maximo de 480g por ano. Inicialmente o
Governo estabeleceu uma concentracao maxima de 2% de THC e de 6-7% de CBD e, em
2017, introduziu novas variedades, com concentracoes de THC até 9% de 3% de CBD. O
Unico produto autorizado ¢ a erva e, até janeiro de 2021, apenas 5 empresas tinham licenca
para cultivar e distribuir. Nos Estados Unidos, tal como o &lcool, a idade minima para
consumo é de 21 anos. Numa nota positiva, ha restricbes a publicidade a produtos de
cannabis: por exemplo, restri¢des etarias nos anuncios, rotulos ndo apelativos a criancas e
proibicdo de publicitar falsos beneficios de satide. Além disso, em vérios estados, ha

programas de educacao semelhantes aqueles que sdo dirigidos ao alcool e ao tabaco (1).

Alguns estudos sugerem que, ainda que depois da legalizagao possam nao se sentir grandes

alteracdes na prevaléncia de consumo, houve um aumento do recurso a cuidados de satde
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por reacOes adversas ao consumo de cannabis, com um aumento significativo junto dos
adolescentes, o que se pode dever também ao aumento das concentracoes de THC. Mesmo
em paises onde ainda nao é legal, tem-se verificado um aumento do recurso a cuidados de
saude, o que pode refletir uma mudanca da atitude da sociedade em relacao ao consumo

desta substancia (9).
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4. A realidade em Portugal

A semelhanca dos dados mundiais, também em Portugal a cannabis é a substincia
psicoativa ilicita mais utilizada. Segundo o Inquérito nacional ao consumo de substancias
psicoativas na populacgdao geral, realizado entre 2016 e 2017 a portugueses entre os 15 € 0S
74 anos, 10,4% da populacao refere ja ter consumido, em algum ponto da sua vida,
substancias ilicitas. A maioria (9,7%) aponta como substancia consumida a cannabis e 4,5%
refere ter consumido nos 12 meses anteriores ao inquérito. Todos estes valores refletem um
aumento em relacdo a populacdo inquirida em 2012 (15). Também num estudo realizado
em 2019 com jovens entre os 13 € 0s 18 anos, onde 15% ja experimentou alguma droga ilicita,
a cannabis é a substancia ilicita lider, com 13,4% a referir ja ter experimentado e 12,2% a
referir consumos nos 12 meses anteriores, observando-se um decréscimo face a 2015 (16).
Ja um estudo realizado com jovens de 18 anos apresenta valores ainda mais preocupantes:
35% refere o consumo de substancias ilicitas nalgum ponto da sua vida, 33% refere ja ter
consumido cannabis e 26,9% refere que esse consumo foi nos 12 meses anteriores, valor
que tem crescido anualmente desde 2015 (17). 13,5% dos jovens consumidores referem ter

iniciado o consumo com 13 anos ou menos (16).

O consumo é maior no género masculino para a maioria das faixas etérias e frequéncias de
consumo, a excecao da populacdo entre os 15 e 0s 24 anos que consome diariamente ou
quase diariamente, onde se verifica uma prevaléncia de 2,3% no género feminino vs. 1,8%
no género masculino. No entanto, analisando as frequéncias de consumo da populacao que
consumiu nos 12 meses anteriores a aplicacdo do inquérito, verifica-se que o género
feminino tem mais peso em consumos superiores a 3 vezes por semana, enquanto o género
masculino apresenta consumos geralmente mais espacados, até 3 vezes por semana,
inclusive (15). Nos jovens de 18 anos, o aumento do consumo de cannabis sentido nos

altimos anos é mais evidente na populacao do género feminino (17).

A 1.de julho de 2001, entrou em vigor a lei que descriminaliza o consumo de drogas ilicitas,
constituindo como contraordenacao o consumo, a aquisicao e a detencao para consumo
proprio de plantas, substancias ou preparacoes em quantidade que nao exceda a necessaria
para o consumo médio individual durante o periodo de 10 dias. A aquisicao ou detencao em
quantidades superiores, bem como o cultivo, continuam a constituir crime (18). E definida
como dose média diaria, 2,5 g de folhas de cannabis (a uma concentracao média de 2% de
THC), 0,5 g de resina de cannabis (a uma concentracao média de 10% de THC) e 0,25 g de
6leo de cannabis (a uma concentracao média de 20%) (19). Estas concentracoes diferem
bastante, no entanto, das concentra¢ées médias dos produtos em circulacdo em Portugal

(20).
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A 18 de julho de 2018, foi aprovada a lei que estabelece o quadro legal para a utilizacao de
medicamentos, preparacoes e substancias a base da planta da cannabis para fins medicinais
(21). Atualmente, é entdo possivel, para um grupo selecionado de utentes, consumir
produtos de cannabis para fins medicinais, com dispensa em farmacia mediante prescricao
médica e sendo todo o processo sujeito a controlo pela INFARMED. A prescricao apenas é
admitida nos casos em que se determine que os tratamentos convencionais com
medicamentos autorizados nao estao a produzir os efeitos esperados ou provocam efeitos
adversos relevantes, cabendo a INFARMED definir a lista das indicacGes terapéuticas
consideradas apropriadas (22). A data da redacdo, a lista inclui as seguintes condicdes: a)
Espasticidade associada a esclerose multipla ou lesdes da espinal medula; b) Nauseas,
vomitos (resultante da quimioterapia, radioterapia e terapia combinada de HIV e
medicacdo para hepatite C); ¢) Estimulacao do apetite nos cuidados paliativos de doentes
sujeitos a tratamentos oncologicos ou com SIDA; d) Dor crénica (associada a doencas
oncologicas ou ao sistema nervoso, como por exemplo na dor neuropética causada por lesao
de um nervo, dor do membro fantasma, nevralgia do trigémio ou apds herpes zoster); e)
Sindrome de Gilles de la Tourette; f) Epilepsia e tratamento de transtornos convulsivos
graves na infancia, tais como as sindromes de Dravet e Lennox-Gastaut; g) Glaucoma

resistente a terapéutica (23).

Na populacdo de consumidores ao longo da vida, 31,6% consideram facil e 29,8%
consideram muito facil ter acesso a cannabis em 24 horas, com o género feminino a
considerar o acesso mais dificil (15). Nota-se, no entanto, um decréscimo em 2017 face a
2012, quando 85% dos consumidores considerava facil ou muito facil obter cannabis (24).
Também junto dos adolescentes é possivel notar uma diminuicao da facilidade de acesso a
cannabis (16). Em comparacao com a média europeia, os adolescentes de 16 anos tém mais
dificuldade em ter acesso a esta substancia, com apenas 25% a considerar o acesso facil ou
muito facil vs. 32% (25). A substancia ilicita mais vezes apreendida em 2019 foi o haxixe (3
235 kg), seguido da cocaina e da erva (492 kg). Foram também apreendidas plantas (12 077)
e ainda outras formas de cannabis, como 6leo (51 e 9 g), folhas (4,4 kg), sementes (4,5 kg e
3 212 sementes) e, pelo segundo ano consecutivo gomas (110 g) e rebucados (67 g) de

cannabis (24).

Relativamente a contextos de consumo, 50,2% dos consumidores nega alguma vez ter
consumido sozinho, com 24,4% a referir consumir frequentemente na noite de passagem
de ano e 23,5% em concertos ou festivais. Ao analisar as razoes de consumos, as trés mais
consideradas como “muito importantes” sao “sentir-se high, com moca, com ganza”
(24,3%), “ver como é, para experimentar, por curiosidade” (19,5%) e “ajudar a relaxar”
(18,4%) (15).

10
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Inquiridos sobre consequéncias associadas ao consumo, 13% refere sentir menor efeito do
produto, e 12,7% refere sentir desejo forte pelo produto e nao resisténcia. Apenas 4,3% dos
consumidores referiram ter problemas de satde decorrentes do consumo de cannabis, com
trés quartos a manter o consumo apesar disso. No que toca a avaliacdo da dependéncia,
realizada através do Cannabis Abuse Screening Test, apenas 0,4% apresenta um risco
elevado de dependéncia e 0,3% risco moderado. Também segundo o Severity of
Dependence Scale, 0,8% dos inquiridos apresenta sintomas de dependéncia. Em ambos os
testes, a prevaléncia é maior no género masculino em comparacao com o género feminino.
A faixa etaria com maior dependéncia € entre os 15 e 0s 24 anos, com uma prevaléncia de
1,5% (15), o que aponta para a necessidade do reforco das medidas preventivas em idades

precoces (24).

Em 2019, 53% dos novos utentes inscritos na rede publica de tratamento dos
comportamentos aditivos e dependéncias (em regime ambulatério) apontam como
principal substancia de consumo a cannabis, pelo oitavo ano consecutivo, bem como 22%
dos utentes readmitidos (embora ndo seja a principal substancia neste grupo, a sua
prevaléncia tem vindo a aumentar) (24). Apesar disso, os jovens portugueses entre os 15 e
0s 24 anos atribuiam um menor risco associado ao consumo de cannabis em rela¢ao a outras
drogas ilicitas, com 34% a considerar risco elevado para consumo ocasional e 74% para
consumo regular. Ainda assim, o risco atribuido pelos jovens portugueses foi superior em

2014 face a 2011, tendo sido ainda superior a média europeia em ambos os anos (24).

11
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5. Tetrahidrocanabinol vs. Canabidiol

Como referido anteriormente, tem-se observado uma tendéncia para o aumento do racio
THC/CBD nos produtos de cannabis comercializados (7). A venda destes produtos com
maiores concentracoes de THC baseia-se na preferéncia dos consumidores. No entanto, os
consumidores nao entendem o significado das percentagens de THC e CBD presentes nos

produtos vendidos legalmente (9).

O THC ¢ o principal constituinte psicoativo da cannabis, atuando como agonista dos
recetores canabinoides do tipo 1 (6). Por outro lado, o CBD, segundo maior constituinte
(26), tem baixa afinidade para os recetores canabinoides e o seu funcionamento, ainda
pouco percebido, poderd passar pela inibicio da hidrélise e da recaptagdo dos

endocanabinoides, impedindo a interacao do THC com os recetores (6,27).

O racio THC/CBD é a propriedade mais importante para avaliar o potencial
psicotomimético de uma variedade de cannabis (28) com alguns estudos a associar um racio
mais elevado a maior gravidade dos sintomas psicoticos ja desde 1982 (10,12,27). Nao se
deve desconsiderar, no entanto, o risco de consumir cannabis com racios THC/CBD mais
baixos (29), ainda que isto esteja associado a um menor risco de desenvolvimento de psicose
ou ao seu aparecimento mais tardio, em comparacao com consumidores de cannabis com
racios THC/CBD elevados (7).

Das analises feitas as apreensoes policiais em 2019, verificou-se uma concentracao média
de 6,9% de THC (vs. 5,2% em 2010) na erva e 14,3% (vs. 9,1%) no haxixe, mostrando que

Portugal nao é imune a esta tendéncia (24).

Pessoas com predisposicao para doencas psicoticas estdo mais vulneraveis aos efeitos
psicotomiméticos da cannabis e, mais especificamente, do THC (28), como alteracoes da
percecao, paranoia e euforia (2,6,26,30). A administracao aguda de THC simula os sintomas
positivos, negativos e cognitivos da esquizofrenia em pessoas sem psicose e agrava 0s
sintomas psicoticos e fungdo cognitiva de doentes esquizofrénicos, levando a recaidas e
hospitalizagdes (28), com efeito principalmente nos sintomas positivos (3). Em modelos
animais, foi demonstrado que a administracdo de THC em baixas doses pode reduzir a

ansiedade, mas, em doses elevadas, tem o efeito contrario (6).

O CBD produz efeitos distintos do THC, nao apresentando impactos negativos a nivel motor
ou cognitivo na intoxicacao por cannabis (6). O consumo de cannabis com maior propor¢ao
de CBD foi associado a menos efeitos psicoticos (3,7), com alguns estudos a sugerir que este

constituinte tera propriedades ansioliticas (5,6,8,26) e que poderéa até ser usada para tratar
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sintomas especificos de esquizofrenia ou no tratamento de esquizofrenia resistente ao
tratamento convencional, com menos efeitos adversos (7,8,28,31,32). Os estudos sao, no
entanto, pouco consistentes no que toca a estes efeitos e ainda é necessaria mais
investigacdo para comprovar as possiveis propriedades antipsicoticas do CBD (3,32). E
também importante notar que as formas de administracdo usadas nos ensaios clinicos
permitem obter concentracées sanguineas de CBD que nao sao atingiveis ao fumar
cannabis, nao se podendo cair na falacia de extrapolar os eventuais beneficios de um s6

constituinte da cannabis para o seu consumo no todo (27).

A administracdo conjunta de THC e CBD pode diminuir os efeitos psicotomiméticos

desencadeados pelo THC (6,7,10,12,28,30).
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6. Efeitos psicopatologicos

O consumo de cannabis esta associado a varios efeitos psicopatologicos. No entanto, ha
algumas divergéncias quanto ao tipo de associagcdo que pode ser feito. A relacao temporal
do consumo com o aparecimento dos efeitos (0 consumo nem sempre precede), viés (p. ex.
na selecao da amostra) e outros fatores (como o consumo associado de alcool ou outras

drogas) dificultam o estabelecimento de uma relacao causal (29).

Em seguida, sdo analisados alguns dos efeitos psicopatolégicos que tém sido associados a

este consumo e alvo de estudo pela comunidade cientifica.

6.1. Intoxicacao por cannabis

De acordo com a International Classification of Diseases, 11t Revision (ICD-11), a
intoxicacao por cannabis é um estado passageiro, mas clinicamente significativo, que se
desenvolve durante ou pouco ap6és o consumo desta substéncia, caracterizado por
perturbacdes de consciéncia, cognicio, percecio, estado emocional, comportamento ou
funcoes motoras. Estes efeitos sao provocados pelos efeitos psicotropicos da cannabis e sao
dose-dependentes, diminuindo com o tempo, a medida que a cannabis é eliminada do
corpo. Pode apresentar-se com euforia inapropriada, défices de atencao e de discernimento,
alteracoes da percecao (como por exemplo sensacao de estar a flutuar ou modificacdo da
percecio do tempo), alteracdoes na socializacdo, aumento do apetite, ansiedade,
intensificacdo de experiéncias comuns, afetacdo da memoria de curto-prazo e lentificacao.
Fisicamente, pode apresentar-se com taquicardia e hiperemia conjuntival (33). Os sintomas

devem resolver em 24 horas (34).

Estes efeitos da intoxicacdo por cannabis sao referidos na literatura (2,4—
6,9,12,26,29,30,34,35). Muitas pessoas referem consumir cannabis com o objetivo de
ficarem mais relaxadas (12) e até mesmo para “tratar” ansiedade ou depressao (9). No
entanto, os efeitos sentidos na intoxicacao variam consoante a composicao da preparacao
de cannabis, a dose, a frequéncia de consumo, a via de consumo, as circunstancias e a
disposicao do individuo (35), levando por vezes a experiéncias menos desejaveis, como

aumento da ansiedade ou até alucinacoes (12).

6.2. Perturbacao psicética aguda e transitoria

Segundo a ICD-11, a perturbacdo psicotica aguda e transitoria é caracterizada pelo
aparecimento agudo de sintomas psicoticos que surgem sem prodromo e atingem
intensidade maxima em até duas semanas. Esses sintomas incluem ilusoes, alucinagoes,

desorganizacao do pensamento, confusao e perturbacoes do humor. Podem estar presentes
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distirbios motores catatonicos. Os sintomas alteram-se rapidamente, em natureza e
intensidade, podendo variar de dia para dia ou dentro do mesmo dia. O episodio,
geralmente, dura entre uns dias a um meés, nao excedendo os trés meses. Os sintomas nao
podem ser explicados por outra condicao médica, nem pelo efeito de outras substancias ou

medicacoes que atuem no sistema nervoso central ou pela sua abstinéncia (33).

Ja a perturbacao psicotica induzida por cannabis é caracterizada por sintomas psicoticos
que se desenvolvem durante ou pouco apds a intoxicac¢@o por cannabis ou a sua abstinéncia,
sendo os sintomas mais intensos e/ou duradouros do que nestas entidades. A quantidade
de cannabis consumida e a duracao do consumo devem ser suficientes para desencadear
sintomas psicoticos. Os sintomas nao podem ser explicados por perturbagdes mentais
primarias (p. ex. esquizofrenia ou perturbacées do humor com sintomas psicéticos), o que
podera ser o caso se os sintomas precederem o consumo de cannabis, se os sintomas
persistirem por um longo periodo ap6s a interrup¢ao do consumo ou abstinéncia, ou se
houver evidéncia de perturbacdo mental priméria com sintomas psicéticos pré-existente (p.
ex. historia de episddios prévios nao associados ao consumo de cannabis) (33). O DSM-5
sugere que, caso a duracao do episoddio seja superior a um més, devem ser considerados
outros diagnésticos e é essencial o retorno ao estado normal para estabelecer o diagnostico
(34). No entanto, caso os doentes mantenham o consumo, os sintomas podem também
manter-se (36). Os sintomas, tanto positivos como negativos, parecem ser menos intensos
na perturbacdo psicotica induzida por cannabis do que em perturbaces psicoticas

primaérias (36).

Vérios estudos relacionam o consumo de cannabis com o desenvolvimento de perturbacoes
psicéticas, agudas e/ou cronicas (2,3,5,6,9,11,12,14,34,36—48). O consumo de cannabis pelo
menos uma vez ao longo da vida esta associado a um risco 1,4 vezes maior de
desenvolvimento de perturbacoes psicoticas, valor que sobe para 3,4 vezes no caso de
pessoas com dependéncia (38). Em média, estas perturbacoes manifestam-se cerca de 3
anos mais cedo em consumidores e cerca de 6 anos apos o inicio do consumo (12,42,47).
Um estudo estabelece que, em doentes com histéria passada de consumo de cannabis, os
doentes estdo mais tempo sem receber tratamento e tém piores outcomes no seu primeiro
episodio psicético, enquanto doentes com consumo atual ou recente de cannabis sao
tratados mais precocemente e tém melhor prognostico, com predominio de sintomas

positivos (46).

O consumo de cannabis parece ser mais prevalente na populacao de alto risco para o
desenvolvimento de perturbagoes psicoticas em comparacao com individuos saudéveis (37).

No entanto, os resultados sao inconclusivos no que toca a associacdo do consumo de
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cannabis com a transicdo para perturbacdo psicotica ou o aparecimento de sintomas
positivos ou negativos nessa populacao. Isso pode ser justificado pelo facto de o consumo
de cannabis predispor ao desenvolvimento de sintomas de alto risco, mas nao diferenciar,

dentro desta populacdo, quem acaba por de facto desenvolver uma perturbacgao psicotica

(37,44).

Um estudo realizado em individuos com risco muito elevado para o desenvolvimento de
perturbacoes psicoticas concluiu que o consumo de cannabis s6 tem impacto no caso de
haver consumo atual ou dependéncia, sendo apontado, no entanto, que os individuos em

estudo poderiam estar medicados preventivamente, afetando os resultados (41).

Alguns investigadores tentaram estabelecer também uma relagdo de causalidade reversa,
que apoia que doentes com perturbacoes psicoticas tém maior tendéncia para o consumo

de cannabis. No entanto, esta relacao nao ¢ estatisticamente significativa (13,14,29).

Tendo em conta que uma percentagem significativa dos doentes que tem um episddio
psicotico acaba por desenvolver perturbacgoes psicoticas cronicas, € aconselhavel que estes
doentes sejam observados no servico de psiquiatria apds terem alta do servico de urgéncia
(9). A interrupc¢ao do consumo é essencial apos o primeiro episodio, estando associada a
mais beneficios a nivel de sintomas positivos, humor e fung¢oes sociais, em comparagao com
interrupcao mais tardia (42). Comparando com doentes psicoticos que nunca consumiram,
observa-se que ex-consumidores que desenvolvem uma perturbacio psicotica apresentam
sintomatologia e funcdo global semelhantes, enquanto os que mantenham o seu consumo

apresentam piores resultados (45).

Véarios estudos sugerem que, quando reavaliados a longo prazo, doentes que foram
admitidos por perturbacoes psicoticas induzidas por cannabis acabam por ser

diagnosticados com esquizofrenia (5,12,48).

6.3. Esquizofrenia

De acordo com a ICD-11, a esquizofrenia é caracterizada por perturbacoes em varias funcoes
mentais, incluindo pensamento (p. ex. ilusoes, desorganizacao do pensamento), percecao
(p. ex. alucinacoes), auto-percecao (p. ex. a sensacgao de que os seus sentimentos, impulsos,
pensamentos ou comportamentos sao controlados por uma entidade externa), cognicao (p.
ex. perturbacoes da atencao, memoria verbal e cognicao social), vontade (p. ex. falta de
motivacao), afetos (p. ex. expressdo emocional diminuida) e comportamento (p. ex.
comportamento que parece bizarro, despropositado ou imprevisivel, ou respostas

emocionais inapropriadas que interferem com a organizacao do pensamento). Podem estar
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presentes perturbagdes psicomotoras, como catatonia. Ilusdes persistentes, alucinacoes
persistentes, desorganizacao do pensamento e experiéncias de influéncia, passividade ou
controlo sao considerados sintomas essenciais. Para ser feito o diagnostico, os sintomas tém
de estar presentes ha pelo menos um més e nao podem ser atribuiveis a outros problemas
de saude, ao efeito de medicamentos ou outras substancias no sistema nervoso central ou a

sua abstinéncia (33).

Sao também varios os estudos que relacionam o consumo de cannabis e o desenvolvimento
de esquizofrenia (5,8,12,28,31,34,42,43,49—52). A associagao é, no entanto, menos clara do
que nas perturbacdes psicéticas, havendo mais dividas sobre uma possivel vulnerabilidade
partilhada que predisponha tanto ao consumo de cannabis como ao desenvolvimento de
esquizofrenia (31,34,37,40,53). Ha ainda a hipotese da causalidade reversa, menos apoiada,
em que o consumo de cannabis sucede o desenvolvimento da doenca, numa tentativa de

mitigar os sintomas (31).

Alguns estudos sugerem que os doentes que consumiram cannabis tém geralmente melhor
funcao cognitiva do que os que nunca consumiram (5,12), uma vez que pessoas que
inevitavelmente teriam a doenca apresentam uma disfuncao cerebral mais generalizada
enquanto pessoas que precisam de juntar o consumo a sua predisposicido genética tém
defeitos cognitivos e efeitos psicoticos mais seletos (28). A manuten¢ao do consumo apos o
diagnostico esta associada a pior prognostico e a mais recaidas (8,10,42,50) enquanto a
interrupcdo se associa a melhoria do humor, sintomas psicoticos, ansiedade e

funcionamento social (10).

Um argumento contra a associacdo do consumo de cannabis e o desenvolvimento de
esquizofrenia é o facto de o grande aumento do consumo que se fez sentir desde 1960 nao

se ter repercutido num aumento da incidéncia desta doenca (29).

6.4. Outros efeitos

No inicio do século XIX, ja se associava o consumo pesado de cannabis a apatia e reducao
da motivacao. No entanto, s6 depois do aumento marcado no consumo de cannabis que se
fez sentir depois de 1960 é que se estabeleceu também relacao com dificuldades de
aprendizagem e concentrac¢do. Surgiu, entdo, o conceito de sindrome amotivacional dos
canabinoides, caracterizada por apatia, dificuldades de concentracdo, de aprendizagem e
em seguir rotinas (40). Atualmente, varios artigos comparam os sintomas desta sindrome
aos sintomas negativos da esquizofrenia, como apatia, falta de motivacdo e interesse,
diminuicdo das emocoes e afetos, dificuldades de concentraciao, falhas de memoria,

lentificacdo psicomotora, falta de espontaneidade e dificuldades de relacionamento
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(2,5,26,40,54). Esta sindrome também se assemelha a sindrome de diminuicdo de

recompensa que se observa em alcodlicos e dependentes de drogas estimulantes (54).

A falta de motivacao nos consumidores de cannabis podera ser explicada por alteracdes na
sintese de dopamina, com consequentes alteracdes no processamento de recompensa
(40,54). Além disso, a propria cannabis pode ter-se tornado um fator de motivacao para
estes consumidores, pelo que outras atividades podem ser vistas como tendo menor
recompensa (40). Acredita-se que tanto o proprio consumo como também o ambiente com

ele relacionado contribuirao para estes sintomas (54).

Sdo necessarios mais estudos, para estabelecer com certeza uma relacio entre o consumo
de cannabis e estes efeitos (35,40), no entanto estudos recentes apontam para uma relagao

dose-dependente (6).

Alguns estudos apontam ainda para uma associacao entre o consumo de cannabis e o

desenvolvimento de perturbacoes depressivas, bipolares ou de ansiedade (6,11,36).

E também consensual que os canabinoides tém efeitos, agudos e/ou cronicos, ao nivel da

memoria, fungdes executivas, pensamento abstrato, capacidade de decisdao e atencdo
(2,5,6).

O consumo de cannabis esta negativamente relacionado com memoria verbal, de trabalho
e episodica, relacdo dose-dependente, mas ndo com a memoria visuoespacial. Também a
atencao parece ser prejudicada pelo consumo, de forma aguda e cronica. Ainda nas funcoes

executivas é possivel estabelecer esta relacao (6).

H4 uma forte relagdo negativa e dose-dependente entre o consumo de cannabis e o
funcionamento psicossocial, com consequéncias a nivel escolar e profissional, sendo os

consumidores suscetiveis a dificuldades econémicas e sociais ao longo da sua vida (6).

Alguns estudos apontam também para consequéncias negativas ao nivel da velocidade de
processamento e inteligéncia, mas estas relacoes niao sao consensuais. Relativamente ao
controlo de impulsos, é inegavel a sua afetacdo na intoxicagao por cannabis, mas nao ha

consenso relativamente a efeitos a longo prazo (6).

Um estudo aponta que o quociente de inteligéncia de pessoas que iniciaram o consumo
antes da idade adulta seria 8 pontos mais baixo aos 38 anos do que era aos 13 anos, diferenca
que nao se verifica naqueles que iniciaram o consumo mais tarde (35). No entanto, doentes

com esquizofrenia que consomem cannabis parecem ter um quociente de inteligéncia mais
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alto do que aqueles que nunca consumiram, que ja seria mais alto antes da instalacdao da

doenca, comprovado pela sua habilidade para escapar a lei e adquiri cannabis (5).

Estes efeitos estdo presentes mesmo em consumidores pesados, nao intoxicados no
momento em que sao realizados os testes neuropsicologicos (40). Parecem, no entanto, ser
reversiveis com a abstinéncia (35,40), podendo manter-se apds as 4 semanas em pessoas
que iniciaram os seus consumos na adolescéncia (35). Ha ainda estudos a apontar que

poderao ser necessarias abstinéncias mais longas (2 anos) para a reversao dos sintomas (5).

Por fim, mas ndo menos importante, temos a questdo da dependéncia. Na Europa, o
consumo de cannabis é a razio mais comum para tratamentos de dependéncia de
substancias ilegais (35). Também em Portugal, como referido anteriormente, uma grande
parte dos utentes inscritos para tratamento dos comportamentos aditivos e dependéncias

apontam como principal substancia de consumo a cannabis (24).

Num inquérito realizado a jovens portugueses, a quase totalidade dos participantes que
referiu ja ter consumido alguma substancia ilicita indica a cannabis como uma dessas
substancias (apenas 1% refere consumos recentes exclusivos de outras substancias ilicitas)
(17). Isto é coincidente com uma teoria ja defendida pelo menos desde 1975, a hipotese
gateway, que sugere que o consumo de cannabis abriria portas ao consumo de outras
substancias ilicitas (13,14). No entanto, alguns estudos referem que nao hi dados que

comprovem que o consumo de cannabis leve diretamente ao consumo de outras substancias

(35).
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7. Fatores modificadores de doenca

O consumo de cannabis esti associado a um risco aumentado do desenvolvimento de
perturbacdes psicéticas, incluindo esquizofrenia, estando esta associacdo dependente da

interacao de fatores genéticos e ambientais (28,38,39).

Relagio causal Genética como fator de confusio

. =
Risco genético é

Influéncia genética
mediada pelo ambiente

. Ly
Risco genético §

Risco genético §
* |
A

Figura 1 - Hipoteses de relacdo entre o consumo de cannabis e o desenvolvimento de perturbacio psicotica;
adaptado de van Winkel (30).

Apesar de alguns estudos encontrarem evidéncia a favor da automedicag¢do com cannabis,
essa conclusdo é menos consistente e hi evidéncia mais forte e consistente a favor de uma

relacdo temporal em que o consumo precede o inicio dos sintomas (30).

Devemos, no entanto, ter em atencao que o facto de um evento ocorrer antes de outro nao
implica, necessariamente, uma relacdo de causalidade. O modelo de relacdo entre o
consumo de cannabis e o desenvolvimento de perturbacao psicética é entdo um modelo de
vulnerabilidade partilhada: existe uma vulnerabilidade genética que predispoe tanto ao uso
de cannabis como ao desenvolvimento de perturbacdo psicotica (53). Nao obstante a
predisposicao genética para ambos os acontecimentos, o consumo de cannabis devera

favorecer o desenvolvimento de perturbacao psicética (30).

Em seguida sdo explorados outros fatores que tém também influéncia nesta relagao.
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7.1. Genética

Individuos com histéria familiar de esquizofrenia parecem ser mais sensiveis aos efeitos
psicomiméticos da cannabis e os sintomas positivos resultantes de intoxicacdao foram 15
vezes mais intensos em irmaos saudaveis em comparacao com controlos. Ainda estao por
esclarecer as alteracOes genéticas por detras desta sensibilidade, mas parece estar

relacionada com polimorfismos do gene da catecol-o-metiltransferase (COMT) (39).

Num estudo realizado com irmaos, foi concluido que, ainda que a componente genética
tenha um peso importante no desenvolvimento de perturbagoes psicoticas, estas também
dependem de fatores individuais, nomeadamente o consumo de cannabis (48). Sabe-se
também que, em individuos com histéria familiar de esquizofrenia, ha maior risco de

desenvolver perturbacao psicotica associada ao consumo de cannabis (10).

7.2. Relacao com a dose de exposicao

E Dbastante defendido, ainda que ndo consensual (3), que os efeitos
psicopatologicos/psicoticos do consumo de cannabis sao dose-dependentes (5,14,28,38—
41,49,50,55,56). Racios THC/CBD mais elevados estao associados a maior risco de
desenvolvimento de perturbagoes psicoticas e/ou esquizofrenia (2,7,8,12,40,41,48,50) e

consumos mais frequentes favorecem também essa associacao (28,40,48,50,57).

Estima-se que o consumo diério de cannabis com racios elevados de THC/CBD aumenta a
incidéncia de perturbacoes psicoticas em 4,8 vezes, em comparacao com nao consumidores,
e, se estas variedades nao estivessem disponiveis, haveria uma reducao de 12 a 50% na

incidéncia de primeiros episédios psicoticos (48).

No entanto, consumos mais elevados (e mais precoces) de cannabis sao mais provaveis em
individuos vulnerareis a uma séries de outros problemas comportamentais, tais como
consumo intenso de tabaco ou alcool, uso de outras drogas ilicitas, mau aproveitamento
escolar, estando estes fatores também possivelmente relacionados com um risco aumentado

para perturbacoes psicoticas e podendo, portanto, enviesar os resultados (53).

7.3. Relacao com a idade de inicio

Apesar de, em média, a duracdo do consumo de cannabis ser superior em pessoas que
iniciam o consumo em idades mais precoces, ha evidéncia de que a duracao do consumo em
si nao é responsavel pelos efeitos associados ao consumo na adolescéncia (30). Varios
estudos apoiam que o consumo de cannabis na adolescéncia tenha impacto na incidéncia
de perturbacoes psicoticas e de esquizofrenia (2,5,11,12,28,30,39,40,50,57—60). Verifica-se

particular vulnerabilidade neste grupo devido as alteracoes do neurodesenvolvimento e
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processos de maturacao que ocorrem no cérebro adolescente (5,30,39), podendo levar a
alteracdes permanentes no sistema endocanabinoide (2,5). Um estudo indica que esta
associacao apenas € valida em adolescentes com mutacao da COMT (58). O consumo em
idades precoces esta também associado a insucesso escolar (menores taxas de finalizacao
do ensino secundario, entrada na universidade e finalizacao do ensino universitario), bem
como a desemprego e dependéncia econémica (14). H4 também um estudo onde o consumo
iniciado ap6s os 18 anos mostrou apenas um pequeno aumento no risco de desenvolver
perturbacoes psicoticas até aos 26 anos, enquanto na populacio que iniciou o consumo até

aos 15 anos o risco era quatro vezes superior (2).

Ainda que o consumo possa ter sido descontinuado muito antes do desenvolvimento de
perturbacoes psicéticas, a idade de inicio do consumo parece estar relacionada com a idade
de desenvolvimento da patologia, sugerindo uma relacao causal independente do consumo
atual (40). No entanto, h4 também estudos que defendem que a idade de inicio, por si so,
ndo é um fator suficiente para precipitar perturbagoes psicoticas, sendo necessarios outros

fatores genéticos e ambientais em combinacao (60).

Por outro lado, h4 quem defenda que a idade do primeiro consumo nao tem influéncia no

desenvolvimento de esquizofrenia (29).

7.4. Fatores ambientais

Nascer e crescer num ambiente urbano favorece a associacao entre o consumo de cannabis
e o desenvolvimento de perturbacoes psicoticas (10,30,50,59). A exposicao a adversidades,
abuso, negligéncia ou trauma na infancia também parece ser um fator a ter em conta
(10,30,49,50,59). O risco associado a combinacido destes fatores com o consumo de

cannabis é bastante superior a soma dos seus riscos individuais (59).

No que toca ao género, comparando individuos com consumos semelhantes, ndo parece
haver diferenca na incidéncia de perturbacoes psicéticas. No entanto, o prognostico € pior
para mulheres, uma vez que, apesar de terem menor incidéncia de dependéncia de

cannabis, o seu tratamento é mais dificil (61).
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8. Conclusao

O consumo de cannabis nao é necessario nem suficiente para causar perturbacoes
psicéticas, incluindo esquizofrenia, mas € evidente que esta associado ao seu aparecimento
(29,48,50,52). Ainda assim, o estabelecimento de uma relacao causal ainda nao é
consensual (10,12). Em periodos de aumento do consumo de cannabis, a incidéncia de
perturbacoes psicoticas tem-se mantido relativamente constante quando, a admitir uma

relacao causal, também deveria ter aumentado (13).

Ainda que a maioria dos consumidores nao sofra efeitos adversos graves, ha uma minoria
que acaba por necessitar de cuidados hospitalares que consomem bastantes recursos (9).
Assim, é importante reter a ideia de que a cannabis nao é uma droga segura. Dependendo
da frequéncia de uso, idade de inicio de consumo, a poténcia da substancia usada e da
sensibilidade individual, o uso recreativo de cannabis pode causar distirbios

psicopatologicos permanentes (27).

Uma conclusao clara é que individuos com perturbacdes psicoticas estabelecidas ou com
risco para tal poderao ser mais sensiveis aos efeitos dos canabinoides. No entanto, a maioria
dos estudos laboratoriais excluem sujeitos com risco 6bvio para o desenvolvimento de
doenca (26). O estudos dos efeitos cronicos do consumo de cannabis, ao contrario dos
agudos, nao é ético, sendo a alternativa comparar populacées de consumidores cronicos a
controlos (5). Ha algumas limitacGes nos estudos disponiveis, nomeadamente o facto de
nem sempre serem controlados potenciais fatores modificadores dos efeitos da cannabis,
nomeadamente a dose, consumo prévio, via de administracao, idade, sexo, consumo de
tabaco e concentracao de THC (3). O facto de, em muitos estudos, o consumo ser auto-

relatado é também um fator de viés (12).

Uma alteracao progressiva da lei poderia ser uma alternativa viavel, na medida em que
permitiria uma avaliacao dos efeitos positivos e negativos dessa alteracao. No entanto, estas
avaliacOoes raramente sao feitas. Portugal é apontado como um exemplo positivo uma vez
que, depois da descriminalizacdo do consumo de drogas, foram estudadas alteracoes na
prevaléncia dos consumos (14). Além dos potenciais efeitos psicopatologicos
(nomeadamente perturbacoes psicoticas e dependéncia), é também importante pensar no
impacto da legalizagdo do consumo desta substancia na incidéncia de patologia respiratoria,
na afetacdo da capacidade de conduzir durante a intoxicacdo, no consumo acidental de

produtos comestiveis de cannabis por criancas e no uso associado de outras drogas (4).

Nos estados americanos em que o consumo foi legalizado, verificam-se consumos mais

elevados em relacao aqueles onde ainda ¢ ilegal, sendo dificil, no entanto, perceber se isso
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se devera a legalizacao ou a variacOes regionais da percecdo dos riscos associados ao
consumo, até porque, geralmente, esses estados ja tinham taxas de consumo elevadas antes
da legalizacao (4). Ainda assim, ha estudos que indicam um maior aumento na prevaléncia
do consumo ilegal e de perturbacées associadas ao consumo de cannabis, bem como uma
diminuicao da percecao de risco em estados onde o consumo medicinal foi legalizado (34).
Outra preocupacao relativamente a legalizacao é a facilitacao do acesso a adolescentes, que
podem obter cannabis junto de adultos que adquirem legalmente. Adolescentes que a
obtém por este meio referem mais facilidade de acesso e consumos mais regulares, bem

como maior necessidade de tratamento por dependéncia (4).

Ao contrario dos medicamentos, a cannabis nao é um composto Ginico mas uma combinacao
de mais de 100 quimicos, que podem modificar os efeitos do THC e cujas concentracoes
variam, o que dificulta a caracteriza¢ao de sintomas especificos em estudos epidemiologicos
e nao controlados (4). Além disso, sendo o THC o principal agente dos efeitos da cannabis
e tendo a sua concentracdo aumentado drasticamente nos ultimos anos, estabelecer
conclusdes com base em estudos antigos podera ser errado. E importante ainda notar que,
tendo em conta o efeito cruzado dos compostos da cannabis, nao se poderao extrapolar

conclusdes sobre o efeito isolado de alguns compostos para o efeito do consumo da planta

(4).

Apesar do eventual potencial terapéutico do CBD, o consumo de cannabis esté associado a
mais maleficios do que beneficios e o seu uso, principalmente em adolescentes, deve ser
desencorajado a todo o custo (28). Ainda que nao seja possivel estabelecer uma relacao
causal, ha ja evidéncia suficiente para alertar os jovens que o consumo de cannabis pode
aumentar o risco de vir a desenvolver uma perturbagao psicotica mais tarde e garantir
intervencoes de satde publica, como campanhas educativas, para alertar as pessoas destes

riscos (50).
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