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REVISAO INTEGRATIVA DE LITERATURA

RESUMO

A associacdo entre o uso de cannabis e o desenvolvimento de esquizofrenia é um tema
complexo e amplamente debatido na literatura cientifica. Embora ndo haja uma relacado
de causa e efeito direta comprovada, estudos consistentes indicam que o uso de
cannabis, especialmente em adolescentes e jovens adultos, pode aumentar o risco de
desenvolver a doenca em individuos predispostos. A vulnerabilidade genética
desempenha um papel crucial nessa relacdo. Pessoas com histérico familiar de
esquizofrenia ou outras psicopatologias apresentam maior probabilidade de
desenvolver a doenca se consumirem cannabis. A exposicao precoce ao THC, principal
componente psicoativo da cannabis, pode afetar o desenvolvimento cerebral,
particularmente em areas como o cortex pré-frontal e o sistema endocanabinoide, que
estdo envolvidos na regulacdo do humor, cognicdo e comportamento. Estudos
longitudinais tém demonstrado que o uso frequente e prolongado de cannabis esta
associado a um risco aumentado de sintomas psicoticos e ao diagndstico de
esquizofrenia. No entanto, é importante ressaltar que nem todos os usudrios de
cannabis desenvolvem a doenca, e outros fatores, como predisposi¢cdo genética, eventos
estressantes da vida e uso de outras substancias, também podem contribuir para o
surgimento da esquizofrenia. A hipdtese da “auto-medicacao” também é considerada,
sugerindo que individuos em estdgios iniciais da esquizofrenia podem usar cannabis para
aliviar sintomas como ansiedade, depressao ou dificuldades de sono. No entanto, essa
pratica pode, paradoxalmente, exacerbar os sintomas psicéticos a longo prazo.

PALAVRAS-CHAVE: esquizofrenia, desenvolvimento cerebral, sistema endocanabinoide,
sintomas psicéticos.
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INTRODUCAO

A cannabis, também conhecida como maconha, é uma das drogas ilegais, é uma
substancias psicoativas mais consumidas no planeta, com aproximadamente 180
milhdes de usuarios. O uso da cannabis para fins de lazer ou como tratamento médico
tem provocado discussdes sobre seus efeitos na saide mental, especialmente sobre a
possibilidade de aumentar o risco de desenvolver esquizofrenia’.

A esquizofrenia é uma doen¢a mental complexa que afeta milhdes de pessoas em todo
o mundo. Essa doenga se manifesta através de sintomas como alucina¢des (perceber
coisas que ndo existem, como ouvir vozes), delirios (acreditar em coisas que ndo sao
verdadeiras e nao fazem sentido) e dificuldades para organizar os pensamentos. A
esquizofrenia tem um impacto muito grande na vida das pessoas, prejudicando a
capacidade de trabalhar, estudar e se relacionar com outras pessoas®.

A crescente tendéncia global de legalizacdo da cannabis exige uma andlise aprofundada
de seus efeitos na saude, particularmente no que diz respeito a saide mental. Dada a
complexidade e o impacto da esquizofrenia, torna-se crucial investigar a relagdao entre o
uso de cannabis e o risco de desenvolvimento deste transtorno. Embora a cannabis seja
utilizada hd séculos, seus efeitos precisos sobre o cérebro e a salude mental ainda ndo
sdo totalmente compreendidos’.

O seguinte artigo objetivou descrever acerca de informagdes atualizadas sobre a
associacdo entre o uso de cannabis e o possivel desenvolvimento e/ou exacerbacdo da
esquizofrenia. Ou seja, é determinar se o uso de cannabis contribui para o
desenvolvimento, agravamento ou tratamento da esquizofrenia.

METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisdo de literatura, conduzida segundo as
recomendagdes dos principios norteadores da pesquisa cientifica, visando garantir
transparéncia, padronizacdo e reprodutibilidade no processo de selecdo e andlise dos
estudos. Essa abordagem foi escolhida por possibilitar a integracdo de evidéncias
provenientes de distintos desenhos de estudo, quantitativos e qualitativos, o que é
fundamental para compreender a complexidade multifatorial acerca da difusdo de
informacdo acerca do uso de cannabis e a esquizofrenia.

A pesquisa bibliografica foi realizada em setembro de 2025, contemplando as bases de
dados PubMed, SciELO, LILACS e Latindex. Utilizaram-se descritores controlados
(MeSH/DeCS) e palavras-chave relacionadas ao tema: “esquizofrenia"”, "saude mental",
"sintomas positivos", e “substancias psicoativas”, além de seus equivalentes em inglés e
espanhol. A estratégia de busca combinou os termos por meio dos operadores

booleanos AND e OR, a fim de ampliar a sensibilidade e a precisdao dos resultados.
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Foram incluidos artigos publicados entre janeiro de 2020 e setembro de 2025, nos
idiomas portugués, inglés ou espanhol, que abordassem especificamente acerca do
cannabis e a esquizofrenia. Excluiram-se publicacdes sem relacdo direta com o tema,
teses, dissertacdes, trabalhos de eventos ndo indexados e artigos duplicados.

Apds a recuperacao das publicacbes, procedeu-se a triagem por meio da leitura de
titulos e resumos, totalizando 28 estudos identificados na busca inicial. Aplicados os
critérios de inclusdo e exclusdo previamente estabelecidos, 20 artigos foram
selecionados para leitura em texto completo e analise detalhada.

A consisténcia metodoldgica de cada artigo foi avaliada de forma critica, considerando a
adequacdo dos métodos aos objetivos propostos, a robustez dos resultados
apresentados e as limitagdes reconhecidas pelos autores. Os achados foram organizados
em uma matriz comparativa, o que possibilitou identificar convergéncias e divergéncias
entre os estudos incluidos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca inicial identificou 28 artigos nas bases de dados consultadas. Apds a aplicacdo
dos critérios de inclusdo e exclusao, 20 estudos foram selecionados para analise integral.
Quanto ao delineamento metodoldgico, observou-se predominadncia de revisdes
narrativas e sistematicas (60%), seguidas de estudos transversais (25%) e relatos de caso
(15%).

Em relagdo ao idioma, a maioria das publicagdes estava em inglés (80%), enquanto o
restante se dividiu entre espanhol (10%) e portugués (10%),reforgando o inglés como
idioma predominante na producdo cientifica sobre o uso de cannabis e o
desenvolvimento de esquizofrenia. Para fins de clareza e organizacdo, os resultados
foram agrupados em subcategorias tematicas, apresentadas a seguir:

COMPONENTES DO CANNABIS E SEUS EFEITOS

A cannabis popularmente denominada como maconha, a cannabis é uma planta que
abrange trés espécies diferentes: Cannabis sativa, Cannabis indica e Cannabis ruberallis.
A Cannabis possui potencial medicinal devido a diversidade de substancias quimicas
presentes em suas amostras, com destaque para os canabinoides. O termo
“canabinoides” refere-se a um grupo de compostos com 21 atomos de carbono
encontrados na Cannabis sativa, incluindo seus acidos carboxilicos, analogos e produtos
de transformac&o®.

Esses compostos sdo classificados como terpenofendis e, até o momento, ndo foram
isolados de outras espécies vegetais ou animais. A estrutura tipica de um canabindide
apresenta sistemas de numerac3o especificos utilizados na literatura cientificaZ.

A planta Cannabis sativa é composta por mais de uma centena de substancias quimicas
distintas, conhecidas como canabinoides. Entre esses, os mais abundantes e estudados
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sdo o tetraidrocanabinol (THC) e o canabidiol (CBD). Esses compostos exercem sua a¢ao
principal ao interagir com o sistema endocanabinoide, um complexo sistema de
comunicagdo presente em nosso corpo’.

O sistema endocanabinoide possui receptores especificos, como os receptores CB1, que
estdo localizados em diversas regidoes do cérebro. Esses receptores sdo encontrados em
neurénios GABAérgicos e glutamatérgicos, que desempenham papéis cruciais em
funcbes cerebrais como a cognicdo, o processamento de emocdes, a formacdo da
memoria e a regulagdo do apetite’.

Os endocanabinoides sdo moléculas semelhantes aos canabinoides da planta, mas sdo
produzidas naturalmente pelo nosso préprio organismo. Eles sdo sintetizados nos
neurdnios pds-sindpticos (neurdnios que recebem sinais) e, em seguida, se difundem
através da fenda sinaptica (o espaco entre os neurdnios) para se ligarem aos receptores
CB1 localizados nos terminais dos neurdnios pré-sindpticos (neur6nios que enviam
sinais). A ativacdo desses receptores CB1, seja pelos endocanabinoides naturais do corpo
ou pelo THC presente na Cannabis, resulta em um efeito inibitdrio sobre a atividade
desses neurdnios, modulando assim a transmiss3o de sinais nervosos®.

Compostos derivados da planta

Principal canabinéide

~ . ;
psicoativo encontrado na
Cannabis sativa

A’-THC

e Menos potente que o A-THC
¢ muito menos abundante na
planta

A*-THC

" Composto bioativo, formado

ap6s degradacao do A’-THC

11-OH-A-THC
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ACAO ANALGESICA

A acdo bioldgica apresentada pelos compostos canabindides e muito alvo de hipdteses
e questionamentos, principalmente na a¢do analgésica. Os analgésicos pertencem a uma
das classes de farmacos mais comercializadas. Porém, o uso destes canabindides como
analgésicos ndo é proliferada devido ao efeito psicotrépico apresentado por eles e,
também, as questdes ainda ndo compreendidas sobre o mecanismo de a¢do destes
compostos®.

O canabidiol (CBD) é conhecido por sua capacidade de aliviar a dor, atuando como um
analgésico. Pesquisas tém demonstrado que o CBD ajuda a controlar a inflamacdo e a
modular a percepgao da dor, o que o torna uma opgao interessante para o tratamento
de diversas condi¢Ges que causam dor. O CBD alivia a dor através da interagdo com o
sistema endocanabinoide, um sistema complexo do corpo que regula varias funcdes,
incluindo a dor, a memédria e a resposta do sistema imunolégico. Ao interagir com esse
sistema, o CBD pode influenciar a forma como o corpo processa a dor. Além disso, a
cannabis atua em receptores especificos no cérebro e em outros tecidos do corpo,
conhecidos como receptores canabinoides (CB1, CB2, TRPV, entre outros), o que pode
auxiliar no tratamento de dores cronicas, proporcionando alivio a longo prazo®. O CBD
também tem a capacidade de bloguear canais i6nicos de sédio em células nervosas que
transmitem a dor, impedindo que o sinal doloroso se propague, e ativa canais de
potassio, o que também contribui para reduzir a sensa¢ao de dor. O CBD pode ser usado
para aliviar a dor em diversas situagdes, como dor pdés-operatéria, dores crbnicas
(fibromialgia, artrite e artrose) e dores associadas a enxaquecas e endometriose. E
fundamental lembrar que o uso do canabidiol deve ser sempre orientado por um
profissional de saude, que podera indicar a dose e a forma de uso mais adequadas para
cada situacdo™.

ASSOCIACAO DO CANNABIS E A ESQUIZOFRENIA

A comorbidade entre esquizofrenia e o transtorno por uso de substdncias é um
fendbmeno amplamente reconhecido, frequentemente atribuido a hipdtese da
automedicacdo como uma estratégia para mitigar sintomas psiquiatricos angustiantes.
No entanto, no contexto especifico do uso de cannabis, observa-se uma particularidade
temporal, em muitos casos, a iniciacdo do consumo precede o surgimento dos primeiros
sinais da esquizofrenia. Este padrdo tem levado a formulacdo da hipotese de que o uso
abusivo de cannabis pode atuar como um fator de risco significativo para o
desenvolvimento de sintomas psicéticos em individuos geneticamente ou clinicamente
vulneraveis?®.
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A esquizofrenia, um transtorno mental complexo e debilitante, resulta da interagdo entre
predisposicao genética e influéncias ambientais. Embora a hereditariedade seja um fator
importante, manifestando-se frequentemente na adolescéncia ou no inicio da vida
adulta, outros elementos como experiéncias traumadticas na infancia, condicdes
ambientais desfavordveis e o uso de substancias como a cannabis também podem
contribuir para o desenvolvimento da doenga?°.

Entre as varias teorias que buscam explicar a esquizofrenia, destaca-se a “Teoria dos
Neurotransmissores”. Essa teoria engloba diferentes abordagens, como a teoria
dopaminérgica, a teoria serotoninérgica e a teoria glutamatérgica, entre outras. O ponto
central dessa teoria é a importancia fundamental dos neurotransmissores no
desenvolvimento e na progressdao da esquizofrenia (patogénese). Essas abordagens
enfatizam como desequilibrios ou alteragdes na funcdo desses neurotransmissores
podem contribuir para os sintomas e caracteristicas da doenga.

A cannabis, um género de planta com flor cuja forma seca é conhecida como maconha,
contém diversas moléculas bioativas, incluindo flavonoides e canabinoides. Entre os
canabinoides, destacam-se o delta-9-tetrahidrocanabinol (THC), o principal componente
psicoativo, e o canabidiol (CBD), com ac¢do anti-inflamatdria. O uso desses componentes
tem experimentado modificagdes sociais com a legalizacdo em diversos paises, como o
Canada. Este artigo visa fornecer uma visdo geral da composicdo bioativa da cannabis e
suas implicacdes clinicas, considerando as mudancas sociais e legais em curso,
detalhando a composicao quimica, os efeitos do THC e CBD, as implicagGes clinicas e as
consideracdes sociais e legais, com o objetivo de contribuir para uma compreensao mais
clara e abrangente da cannabis e suas implicacdes para a saude e a sociedade’.

A relacdo entre o uso de cannabis e a esquizofrenia é complexa e ainda carece de uma
determinacao causal objetiva, embora a literatura sugira uma possivel relagao
bidirecional. As hipdteses incluem a causalidade direta, onde o uso de cannabis pode
aumentar o risco de esquizofrenia em individuos vulnerdveis, e a automedicacdo, onde
individuos predispostos a esquizofrenia podem usar cannabis para aliviar sintomas.
Estudos apontam para uma associa¢ao genética entre tragos de externaliza¢do, como o
uso de cannabis, e a esquizofrenia, com uma sobreposicdo genética de até 42%,
sugerindo que a predisposicdo genética a esquizofrenia pode influenciar o
comportamento de busca por substancias®.

UTILIZAGAO RECREATIVA X TERAPEUTICA DO CANNABIS

Com base na Resolucdo da Diretoria Colegiada (RDC) N2 327 de 2019, o uso de produtos
a base de Cannabis é considerado uma alternativa de tratamento quando outras op¢des
terapéuticas ja disponiveis no Brasil ndo apresentarem os resultados esperados. Esses
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produtos devem ter o canabidiol como componente principal e uma concentracdo de
THC que ndo ultrapasse 0,2%*.

Adicionalmente, a RDC N2 335 de 2020 autoriza a importa¢do, por individuos, de
produtos derivados da Cannabis para uso pessoal, desde que haja uma prescricdo
emitida por um profissional de saide devidamente habilitado no Brasil3.

No tratamento com Cannabis, sdo empregadas diversas formas farmacéuticas,
permitindo a administracao por diferentes vias, como a oral, inalatdria, sublingual e
toépica. Os medicamentos que contém THC e CBD sao geralmente administrados por via
oral. Apds a ingestdo, essas substancias sdo metabolizadas no figado pela enzima CYP3A4
e, em seguida, distribuidas por todo o organismo, alcangando rapidamente a circulagdo
sanguinea e o sistema nervoso central®.

Os efeitos adversos da Cannabis se manifestam tanto pelo ato de fumar a planta quanto
pela agdo dos canabinoides. Fumar cronicamente pode alterar as células respiratdrias e
aumentar o risco de cancer de pulm3o®.

O uso de cannabis pode induzir uma variedade de efeitos, incluindo relaxamento, euforia
e alteragbGes na percepcao sensorial. Além disso, pode levar a déficits de memdoria.
Embora os efeitos a longo prazo do uso continuo de cannabis ainda estejam sendo
investigados, hd evidéncias que sugerem uma possivel ligacdo entre o consumo
prolongado de maconha e o desenvolvimento de transtornos psicéticos, como a
esquizofrenia®™.

A longo prazo, a exposicdao aos canabinoides pode levar a dependéncia psicoldgica, com
sintomas como agitacao e insdnia na auséncia da droga. Diferentemente de outras
substancias, a Cannabis ndo causa dependéncia fisica nem sindrome de abstinéncia
severa, mas seu uso prolongado pode levar a dependéncia psicoldgica e ao consumo de
outras drogas. Devido aos seus efeitos psicotropicos e alucinégenos, o uso
indiscriminado da Cannabis é perigoso™.

CONCLUSAO

A partir da analise destas informacdes, pode se considerar que a intrincada relagdo entre
o uso de cannabis e o desenvolvimento da esquizofrenia permanece um campo de
investigacdo ativo e essencial. Embora a causalidade direta ndo seja estabelecida, a
convergéncia de evidéncias cientificas aponta para um risco aumentado de esquizofrenia
em individuos vulneraveis que consomem cannabis, especialmente durante a
adolescéncia e o inicio da idade adulta, fases criticas do desenvolvimento cerebral.

A predisposicao genética emerge como um fator chave, modulando a suscetibilidade
individual aos efeitos adversos da cannabis. Individuos com histérico familiar de
esquizofrenia ou outras perturbacbes psicdticas exibem uma maior probabilidade de
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desenvolver a doenca em associacdo com o uso de cannabis, sugerindo uma interagao
complexa entre fatores genéticos e ambientais.

O THC, o principal componente psicoativo da cannabis, exerce um impacto significativo
no desenvolvimento cerebral, particularmente em regides envolvidas na regulacdo do
humor, cognicdo e comportamento. A exposicdo precoce e prolongada ao THC pode
perturbar a fungdo normal dessas dreas cerebrais, aumentando o risco de sintomas
psicoticos e, eventualmente, o diagndstico de esquizofrenia.

No entanto, é crucial reconhecer que nem todos os usudrios de cannabis desenvolvem
esquizofrenia, e outros fatores de risco, como eventos estressantes da vida, uso de
outras substancias e comorbidades psiquidtricas, também desempenham um papel
importante. A hipdtese da “automedicacdo” levanta a possibilidade de que alguns
individuos em estdgios iniciais da esquizofrenia possam usar cannabis para aliviar
sintomas como ansiedade, depressdo ou insOnia, embora essa pratica possa,
paradoxalmente, exacerbar os sintomas psicéticos a longo prazo.
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