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ARTIGO DE REVISAO

Cefaleia cronica e uso de canabinoides: mitos e verdades

Chronic headache and cannabinoids use: myths and truths

Natally Marques Santiago'22, Yara Maria Lima*56

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O uso da cannabis medici-
nal é conhecido desde a antiguidade. O sistema endocanabinoide
estd distribuido no sistema nervoso central e periférico e atua
como importante regulador em processos fisiolégicos como fun-
¢do imune, plasticidade sindptica, regulacio da dor e das emo-
¢oes/estresse, entre outros. Devido 2 sua ampla distribuicio e,
de acordo com pesquisas, a cannabis pode ser indicada no ma-
nejo de sintomas em diferentes condigoes, como dor crdnica,
cefaleias, epilepsia, ansiedade e outras doengas psiquidtricas. Os
canabinoides primdrios estudados sio o 9-tetrahydrocannabi-
nol (THC), cannabinol (CBN), canabigeral (CBG), e a retrah-
idrocannabivarina (THCV). Os ingredientes ativos da cannabis
incluem flavonoides, terpenos, delta-9- tetrahydrocannabinol
(THC), canabidiol (CBD), e eles sio capazes de agir dentro do
sistema endocanabinoide e diminuir a nocicep¢io e a frequéncia
dos sintomas. O objetivo deste estudo foi documentar a validade
de como a cannabis medicinal pode ser utilizada como terapia
alternativa para o manejo da cefaleia cronica, além de esclarecer
sobre falsas crencas ligadas a seu uso.

CONTEUDO: Sessenta e quatro artigos foram selecionados por
meio de pesquisa nas bases de dados Pubmed e Google Scholar. As
seguintes palavras-chave foram usadas: “Cannabis”, “Maconha
Medicinal”, “Cefaleia”, “Enxaqueca’, “Cannabis e Enxaqueca”,
“Cannabis e Cefaleia”. A literatura mostra que o uso da cannabis
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medicinal reduz a duragio ¢ a frequéncia da enxaqueca e das ce-
faleias de origens nao conhecidas.

CONCLUSAO: Pacientes sofrendo com enxaqueca e condigoes
relacionadas podem se beneficiar da terapia com cannabis devido
A sua conveniéncia e eficicia.

Descritores: Cefaleia, Cannabis, Enxaqueca com aura, Enxa-
queca sem aura, Maconha medicinal.

ABSTRACT

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The use of cannabis
for medical purposes is known since ancient times. The endo-
cannabinoid system is present throughout central and peripheral
nervous system and plays a role in many important regulatory
physiological processes like immune function, synaptic plasti-
city, pain and regulation of stress and emotion, among others.
Due to its wide distribution and according to researches, can-
nabis can be indicated for symptoms management in different
disorders such as chronic pain, headache, epilepsy, anxiety and
other psychiatric disorders. The primary cannabinoids studied
to date include delta-9-tetrahydrocannabinol (THC), cannabi-
nol (CBN), cannabigerol (CBG), and tetrahydrocannabivarin
(THCV). The active ingredients in cannabis include flavonoids,
terpenes, delta-9-tetrahydrocannabinol (THC), cannabidiol
(CBD) and they are able to act within the endocannabinoid
system and decrease nociception and also the frequency of the
symptoms. The purpose of the article is to document the validity
of how medical cannabis can be utilized as an alternative thera-
py for chronic headache management and enlighten about false
beliefs regarding its use.

CONTENTS: Sixty-four relevant articles were selected after a
thorough screening process using PubMed and Google Scho-
lar databases. The following keywords were used: “Cannabis”,
“Medical Marijuana”, “Headache”, “Migraine”, “Cannabis and
Migraine”, “Cannabis and Headache”. This literature study de-
monstrates that medical cannabis use decreases migraine dura-
tion and frequency and headaches of unknown origin.
CONCLUSION: Patients suffering from migraines and related
conditions may benefit from medical cannabis therapy due to its
convenience and efficacy.

Keywords: Cannabis, Endocannabinoids, Headache, Medical
marijuana, Migraine disorders.

INTRODUGAO

O uso da cannabis medicinal, tanto para uso recreacional adulto como
medicinal, ¢ histérico. A cannabis tem sido usada desde a antiguidade
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na China, Egito, India e ocidente, para o tratamento de diferentes con-
digoes como glaucoma, cdlicas, ansiedade, dor cronica e cefaleia. Os
efeitos terapéuticos resultam de uma complexa interagio dos aproxi-
madamente 500 compostos presentes na planta. Os principais fitoca-
nabinoides presentes na planta sio A9- tetrahidrocannabinol (THC)
e canabidiol (CBD)?. Os ingredientes ativos incluem flavonoides, ter-
penos, A9- tetrahidrocannabinol (THC), canabidiol (CBD) e eles sao
capazes de atuar no sistema endocanabinoide e diminuir a nocicepgio
e, também, a frequéncia dos sintomas™“.

Evidéncias sugerem um comportamento sinergistico entre estes
componentes, principalmente entre canabinoides e terpenos. O
“efeito entourage” corresponde ao efeito sinérgico e a interagio entre
eles’”.

O CBD foi isolado em 1963, e 0o THC em 1964. Entretanto, ape-
nas em 1990 os receptores canabinoides e os canabinoides endége-
nos foram descobertos. Evidéncias da atividade canabinoide através
de receptores nio canabinoides foram encontradas no inicio do sé-
culo XX&.

A distribuigio do sistema endocanabinoide no sistema nervosa pe-
riférico e central é ampla. Entre as suas muitas fungées diferentes,
o sistema endocanabinoide ¢ virtualmente importante em todas as
atividades fisiolégicas regulatérias como inflamagio, fun¢io imune,
metabolismo, ciclo sono/vigilia, regulacio do apetite, termogénese,
desenvolvimento neural, fun¢io cardiovascular, plasticidade sindpti-
ca, nocicepgio/dor, regulagio do estresse e emogao®'’.

O sistema endocanabinoide consiste em receptores — canabinoide 1
(CB1) e 2 (CBD2); ligantes — os ligantes de receptores de canabinoi-
des enddgenos; canabinoides endégenos como N-arachidonoileta-
nolamina (anandamida, ou AEA) e 2-arachidonoilglicerol (2-AG); e
também enzimas de sintese e catabolismo''.

Os receptores canabinoides CB1 e CB2 sao pré-sindpticos do tipo
acoplados A proteina G, que sdo essenciais as atividades do sistema
endocanabinoide. Os receptores CB1 sio os receptores acoplados
a proteina G mais abundantes no cérebro. Eles sio proeminentes
nas vias anatdmicas, incluindo substdncia cinzenta periaquedutal
(PAG), bulbo rostral ventrolateral (RVM) e abundantes no siste-
ma nervoso central e periférico, incluindo as regioes aferente dorsal
primdria e substincia gelatinosa espinal, interneurdnios espinais e
nervos periféricos. Os receptores CB2 sio primariamente concen-
trados nos tecidos periféricos, entretanto estio presentes, mas em
concentragdes inferiores, no cérebro, em regides como a PAG'*.
O sistema endocanabinoide ndo atua apenas por meio de receptores.
Parece também trabalhar de forma sinérgica combinando-se a ou-
tros alvos moleculares dentro de circuitos endégenos de dor maio-
res, como endorfina/encefalina, subfamilia de receptores de canais
de cdtions vaniloides/transitérias V (TRPV) e sistema inflamatdrio.
A enxaqueca afeta aproximadamente 10% da populagio mundial
e ¢ tida como a segunda causa de incapacidade mundialmente'®.
A enxaqueca ¢ prevalente, de predominio feminino, e uma doenga
complexa. Os ataques de dor resultam da ativagio dolorosa do siste-
ma trigemino-vascular”'%,

H4 evidéncia que sugere o nivel baixo de N-arachidonoiletanolami-
na (anandamida ou AEA) no liquido cérebro-espinal quando com-
parado 2 populagio nio-migranosa. Além disso, a populagio com
migrinea cronica apresenta baixos niveis de recaptagio de AEA e de

enzimas de metabolismo'*?,
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Nas enxaquecas, a teoria atual sugere que o sistema canabinoide mi-
tiga a migranea por diversas vias (glutamina, inflamatdria, opidcea e
serotoninérgica), tanto central quanto perifericamente®..

Nao hd dados relevantes disponiveis que sugerem que uma deficién-
cia no sistema endocanabinoide estd relacionada a enxaqueca. O
tratamento da enxaqueca é dividido em agudo e terapia preventiva.
J4 que a doenga ¢ altamente incapacitante, é importante comegar a
prevengio quando indicada.

Os fdrmacos mais usados na migrinea aguda sio anti-inflamaté-
rios nao esteroides (AINES) e triptanos. Grande parte das terapias
preventivas disponiveis baseiam-se em firmacos antiepiléticos, anti-
depressivos e anti-hipertensivos. Outras modalidades que sio atual-
mente defendidas sio a toxina botulinica — onabotulinum roxin A
e antagonistas relacionados ao gene da calcitonina (ant-CGRP),
disponiveis para o tratamento de migrinea cronica**.

Em relacio & neuromodulagio, pode-se atualmente contar com dis-
positivos que estdo disponiveis ou jd estao em estdgios avancados de
desenvolvimento, para tratamento tanto da cefaleia aguda quanto
da cronica. Apesar das muitas alternativas, ainda se tem que lidar
com pacientes que nio se beneficiam ou nao toleram os firmacos na
rotina. Estes ndo respondedores correspondem a um alto nimero de
paciente que mantém o sofrimento e a incapacidade com os sinto-
mas da cefaleia cronica.

CONTEUDO

Cefaleia cronica e o uso de canabinoides

Apesar do uso da cannabis para migrinea entre 1842 e 1942, muito
do conhecimento ao redor do tratamento tem sido descoberto re-
centemente, como a atividade canabinoide através de receptores nio
canabinoides®. A ativagio dos receptores CB1 e CB2 abre canais de
potéssio com consequente hiperpolarizagio pré-sindptica, fechando
canais de sédio que inibem a liberacio de neurotransmissores ini-
bitérios e excitatérios armazenados®. A ativagio CBI1 no sistema
nervoso central inibe a liberagio de neurotransmissores inibitérios e
excitatorios (GABA, glutamato, serotonina, dopamina, noradrenali-
na, D-aspartato e acetilcolina)?®.

E importante salientar que os canabinoides sdo ativos pelos recep-
tores CB1 em dreas do cérebro e tronco cerebral envolvidos na fi-
siopatologia da migrinea. Estas dreas incluem: PAG (que ¢ parte do
sistema de modulagio dolorosa e pode ser uma 4rea de geragio de
enxaqueca), bulbo rostral, 4rea postrema, nticleo trigeminal caudal e
ganglio trigeminal®*2,

Quando os receptores CB1 sio ativados na substincia cinzenta pe-
riaquedutal no bulbo, eles podem inibir a transmissio GABAérgica
e glutamatérgica por prevenirem a liberagio dos neurotransmissores.
Eles também regulam a nocicepgio de mltiplos ramos do ginglio
trigeminal®. As dores faciais e a cefaleia que acompanham a enxa-
queca resultam da ativacio do sistema trigeminovascular®.

Os estudos mostram que a ativagio plaquetdria estd aumentada nos
pacientes migranosos. O estresse oxidativo é um importante deter-
minante para alteracdes de membrana eritrocitdria. Os pacientes
migranosos podem exibir uma suscetibilidade genética a um estado
pré-inflamatério. Os canabinoides mostraram inibir a liberagdo de
SHT das plaquetas durante a migrdnea®. A anandamida (AEA) ¢
um canabinoide endégeno que usualmente inibe o peptideo relacio-
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nado ao gene da calcitonina (CGRP) e o éxido nitrico (NO). Em
migranosos, os niveis de AEA estdo diminuidos quando comparados
com controles normais, e os niveis de CGRP e NO estio mais altos
do que em controles normais®.

A cefaleia em salvas ¢ classificada como trigemino-auton6mica e
pode ser uma condicio cronica que causa intenso sofrimento. Acre-
dita-se que o hipotdlamo ipsilateral é um local de ativagio na cefaleia
em salvas. Os receptores CB1 sio altamente concentrados no hipo-
tdlamo. A regido hipotalimica ¢ parte do painel clinico de outras ce-
faleias autondmicas, como ataques neuralgiformes curtos, incluindo
os ataques de curta duragdo unilaterais com hiperemia conjuntival
e lacrimejamento (SUNCT) e ataques de curta duragio com sinto-
mas autondémicos (SUNA), hemicranias paraoxisticas e hemicrania
continua®.

Estudos clinicos sobre cannabis para a cefaleia cronica

Apesar do interesse crescente pelo uso medicinal da cannabis e seus
riscos e beneficios para a sadde, as pesquisas médicas ainda sao es-
carcas. Carece-se de estudos randomizados placebo-controlados,
duplo-cegos, com ensaios multicéntricos, que avaliem o uso da can-
nabis na cefaleia cronica, que seriam estudos padrio-ouro. A maior
parte da literatura atual ¢ limitada a estudos retrospectivos e obser-
vacionais (dados colhidos por pesquisas com relatos e autoavaliagoes,
como pesquisas por telefone), relatos de casos e séries de casos.
Muitos dos estudos disponiveis atualmente sugerem beneficios da
cannabis no tratamento da cefaleia cronica, salientando a migrinea,
que é a mais comumente avaliada nos estudos. A literatura ainda
mostra evidéncias que respaldam o uso de canabinoides no trata-
mento de cefaleia em salvas, hipertensao intracraniana idiopdtica e
esclerose multipla (EM) associada a neuralgia trigeminal. Além dis-
so, pacientes e médicos devem estar cientes das limita¢oes da canna-
bis e dos efeitos adversos.

Um estudo® randomizado, duplo-cego, ativo-controlado, trans-
versal, foi conduzido com 30 pacientes (10 homens elegiveis e 20
mulheres que nio estavam gravidas) comparecendo 4 Universidade
de Modena no Centro Interdepartmental para Pesquisa em Cefaleia
e Abuso de Drogas (Itdlia). Todos os participantes sofriam com ce-
faleia cronica hd pelo menos 3 anos e tinham histéria de abuso de
analgésicos ou drogas antimigranosas. Os pacientes eram randomi-
zados para receber ambos os tratamentos em casa: um periodo com
nabilona e outro com ibuprofeno, em uma sequéncia cega. Cada
periodo durou 8 semanas. A nabilona, um agonista de receptor ca-
nabinoide 1, em doses didrias, foi mais eficiente do que o ibuprofeno
para pacientes sofrendo com enxaqueca pelo abuso de analgésicos™.
Em outro estudo retrospectivo ¢ observacional do uso de cannabis
na migrinea, os investigadores revisaram histéricos de 121 adultos
de duas clinicas especialistas na marijuana medicinal no Colorado.
O desfecho primdrio foi o ndmero de crises de enxaqueca por més
no inicio das consultas e no seguimento. Oitenta e cinco por cento
dos pacientes relataram diminui¢io da frequéncia das crises de enxa-
queca mensais™. Estudo transversal® com pesquisa de autorrelato de
145 pacientes com enxaqueca mostraram redugio da frequéncia da
migrinea com uso de cannabis medicinal, numa média de 3 anos.
Um questiondrio on-line de dados foi coletado. A amostra consiste
numa maioria de mulheres (n=97, 67%), com média de idade de 45
anos. Este estudo classificou os pacientes como redugio > 50% na
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média mensal de dias sem enxaqueca como respondedores. Sessenta
e um por cento dos pacientes foram considerados respondedores.
Quarenta e cinco por cento dos pacientes utilizaram analgésicos far-
macéuticos convencionais concomitantemente.

MITOS E ERROS

O movimento global em diregio a legalizacio da cannabis estd re-
sultando em uma percepgio pelo pablico, nunca antes vista, de que
a cannabis ¢ segura. A cannabis nio ¢ a primeira droga disponivel
para uso ndo médico e nem ¢ a tinica a ter um perfil seguro para uso.
Muitos canabinoides exdgenos ém mostrado que se conectam com
o receptor CB1 e/ou CB2. Esses receptores sdo expressos em quase
todo o corpo humano. Os receptores CB1 localizam-se principal-
mente no sistema nervoso central®®, enquanto os CB2 sdo encontra-
dos principalmente no sistema hematopoiético e imune® .

Os efeitos adversos podem estar presentes tanto com seu uso me-
dicinal quanto no uso recreativo. Existem multiplas varidveis que
podem influenciar a presenga ou a gravidade dos efeitos colaterais

3038 O receio em

com o uso da cannabis, assim como seus beneficios
relagao aos efeitos psicoativos do uso da maconha e o preconceito
existente ainda limitam muito seu uso. Apesar dos efeitos psicoativos
j& serem preocupagio com o uso da cannabis medicinal, o uso do
canabidiol ¢ seguro. O delta-9-tetrahidrocanabinol ¢ o fitocanabi-
noide conectado aos efeitos psicoativos. Apesar disso, deve-se tomar
cuidado em relacio aos fatores descritos e evitar a0 maximo os riscos
relacionados.

Antes da prescri¢io do CBD para o tratamento da migranea, ¢ im-
portante considerar se existe contraindicacio de forma individuali-
zada. H4 contraindicagbes e/ou precaugées que requerem a avaliagio
do risco/beneficio do uso da cannabis e canabinoides &s quais deve-se
estar alerta®*1217353839-9 e que podem inclusive ser proibitivas a seu
uso. Um exemplo que exige precaugio sao pacientes com histéria de
abuso de substancias como 4lcool, dado o potencial de abuso, assim
como aqueles em uso de sedativo-hipndticos ou outras substincias
psicoativas devido ao potencial sinergistico dos efeitos.

E importante sempre considerar a fungio renal e hepética do pacien-
te previamente o inicio do tratamento. O seguimento com exames
laboratoriais periédicos auxilia a acompanhar de forma segura o tra-
tamento com canabidiol. Em casos graves de doenca renal ou hepd-
tica, incluindo a hepatite C crénica, o uso didrio nio é recomendado
por piorar o potencial de esteatose, entdo um seguimento mais regu-
lar com intervalos curtos ¢ necessdrio nesses pacientes, prevenindo
complicagoes evitdveis.

Outro alerta importante sio pacientes com doenca pulmonar, in-
cluindo asma e doenca pulmonar obstrutiva cronica, nos quais o
tratamento deve ser criteriosamente indicado e acompanhado perio-
dicamente. Nio considerar uma avaliagio cardioldgica em pacientes
idosos ou com antecedentes cardiolégicos pode resultar em compli-
cagoes graves. O CBD tem potencial de hipotensao, hipertensao,
taquicardia e sincope, que pode ser um risco para pacientes com
histéria de doenga cardiopulmonar grave

Em pacientes com histérico psiquidtrico, particularmente esquizo-
frenia, ou histérico familiar de esquizofrenia, o uso deve ser feito
com muito cuidado. Alguns autores inclusive recomendam evité-lo,
se possivel. Também sdo necessdrias atencdo e cautela com o uso em
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menores de 18 anos devido ao seu maior potencial de efeitos ad-
versos na saide mental durante o desenvolvimento na adolescéncia.
Nio existe contraindicagio formal para pacientes que realizam ati-
vidades como operar mdquinas ou realizam atividades de risco, mas
sempre se deve ter cautela e observar os efeitos adversos. Se possivel,
evitar o uso.

Mulheres nio tém contraindica¢io para a prescri¢io do canabidiol,
mas para aquelas que nio estdo em uso de contraceptivos ou que
planejam engravidar é recomendado evitar o tratamento com ca-
nabidiol, que também nio deve ser recomendado para gestantes e
lactantes.

DISCUSSAO

A cannabis ¢ a droga mais usada desde a antiguidade para o trata-
mento de diferentes doengas como glaucoma, cdlicas, dores cr6-
nicas e cefaleia’?. No ocidente, Dr. Clendinning foi o primeiro
médico a tratar enxaqueca com cannabis em meados de 1840 em
Londres, seguido do Dr. Greene®. A migrinea ¢ a segunda doen-
¢a mais incapacitante, seguida da dor lombar’®*!. Atualmente, hd
respaldo em abundéncia para seu uso medicinal, assim como sobre
seu potencial de beneficios nas cefaleias, incluindo enxaqueca e
cefaleia tipo salvas, assim como para dor facial, como a neuralgia
trigeminal relacionada a esclerose multipla. Por outro lado, as pro-
priedades dos canabinoides para uso medicinal, como a atividade
dos canabinoides por meio de receptores nio canabinoides, tém
sido descobertas recentemente®.

O sistema endocanabinoide é amplamente distribuido no cére-
bro e desempenha papel importante em muitos processos fisiold-
gicos regulatérios”!?. O sistema endocanabinoide consiste em re-
ceptores (CB1 e CB2), ligantes de receptores endocanabinoides
enddgenos (canabinoides endégenos) N-aracdonoiletanolamida
(anandamida ou AEA) e 2-araquidonoilglicerol (2-AG) e enzi-
mas de degradagao'’.

Quando os receptores CB1 estdo ativados na PAG ou RVM, eles
podem impedir a transmissio GABAérgica ou glutamatérgica por
prevenir a liberacio de neurotransmissores, um exemplo de ativi-
dade canabinoide em receptores nao canabinoides®. Pacientes com
enxaqueca podem exibir suscetibilidade genética a um estado pré-
-inflamatério e estudos mostram que a ativago plaquetdria estd au-
mentada em pacientes migranosos. Os canabinoides inibem a libe-
rago de SHT das plaquetas durante a migranea’.

Em pacientes migranosos, os niveis de AEA estdo diminuidos no
liquido cérebro-espinal quando comparados a controles sem enxa-
queca, ¢ os niveis de CGRP e NO estao mais elevados do que em
controles normais®. As dores de cabega e faciais que acompanham
a enxaqueca sdo resultados da ativagio do sistema trigemino-vascu-
lar®. A regiao hipotalAmica estd relacionada ao complexo trigemino-
-autondmico, assim como a cefaleia tipo salvas®. Os receptores CB1
estdo altamente concentrados no hipotdlamo.

No Brasil, a prevaléncia de migranea ¢ de aproximadamente 15.2%;
cefaleia tensional é de 13%, e cefaleias didrias, 6.9%. Uma obser-
vagio relevante é que outros estudos mostraram um alto ndmero
da prevaléncia de provdvel migrinea e um crescimento global da
migrinea no Brasil*. A enxaqueca é altamente incapacitante e
responsavel por altos custos econémicos diretos e indiretos. E a se-
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gunda causa de incapacidade globalmente® e afeta mais de 10% da
populagio mundial*®.

Os estudos discutidos acima foram conduzidos em diferentes cen-
tros e com diferentes metodologias®**” (estudos retrospectivos obser-
vacionais, estudos controles randomizados, estudos transversais com
pesquisas de relatos individuais) e os resultados foram semelhantes
quando observada a reducio da frequéncia das crises de enxaqueca
com o uso de canabinoides. As amostras consistiam de adultos (ho-
mens e mulheres) e os resultados foram estatisticamente significati-
vos apesar de diferentes desfechos analisados.

Virios estudos indicavam que o uso inalatério da cannabis reduzia
a gravidade das cefaleias e migranea em aproximadamente 50%°%%.
A maioria dos pacientes que se tratavam com cannabis para cefaleia
eram portadores de enxaqueca (88%). A ciéncia candbica estd cres-
cendo rapidamente e um novo setor na industria estd se desenvol-
vendo com uso de cepas diferentes e cruzadas para composicio de
canabinoides, terpenos e outros fitoquimicos, focando em doencas
ou sintomas, incluindo a enxaqueca e as cefaleias*. O uso repetiti-
vo da cannabis estd associado com tolerincia a seus efeitos, fazendo
da tolerancia um fator de risco para o seu uso no tratamento das
cefaleias®.

Os canabinoides sdo tidos como analgésicos na enxaqueca, mas seu
uso excessivo com firmacos que contém delta-9-THC ou outros
componentes da marijuana, permanece incerto. Deve-se ter cautela
em pacientes com histérico de abuso de substincias; pacientes em
uso de sedativos ou hipnéticos ou outros firmacos de efeito psicoa-
tivo (efeito sinérgico em potencial); doenga renal ou hepdtica grave,
doenca cardiopulmonar grave; e doengas psiquidtricas”” . Se possi-
vel, evitar o uso em menores de 18 anos e mulheres em idade fértil
com risco de gravidez ou lactantes.

Estabelecer a seguranga dos efeitos de uso em longo prazo ainda é
necessdrio. Um estudo recente mostrou baixo potencial de abuso do
CBD com doses terapéuticas de 750 mg em uma populagio sensivel
em uso de polifarmicia®. Uma avaliagio segura de cada passo da
jornada do paciente em uso de cannabis é necessaria. Previamente ao
inicio, os médicos devem investigar um potencial para contraindi-
cagdes e potenciais interagdes farmacoldgicas®. A quimio-variante, a
via de administragdo e a dose inicial mais segura, especifica para cada
paciente, devem ser avaliadas®.

CONCLUSAO

O uso histérico da cannabis medicinal é descrita para vérias doengas.
H4 abundante respaldo para seu uso medicinal, assim como para
potenciais beneficios em diferentes formas de cefaleia, incluindo en-
xaqueca e cefaleia em salvas.

A base de evidéncias positivas para a medicina canabinoide para a
dor ¢ baseada em extensa pesquisa cientifica e é melhor explicada
pela compreensao do sistema endocanabinoide e suas propriedades
e mecanismos de agio dos fitocanabinoides no sistema nervoso cen-
tral e periférico.

O uso repetitivo da cannabis estd associado a tolerancia a seus efeitos,
fazendo da tolerAncia um fator de risco para seu uso no tratamento
da migrinea. H4 receio atualmente de que as falsas crengas sobre a
seguranca da cannabis possam ser julgadas pelas futuras geracoes da
mesma forma que hoje o tabaco ¢ criticado.



Cefaleia cronica e uso de canabinoides: mitos e verdades

Estudos duplo-cegos, placebo-controlados e randomizados sio ne-
cessdrios e ajudardo a avaliar o efeito placebo e prover uma avaliagio
mais precisa da dose, tipo de cannabis, THC, CBD e interagoes com
THC e CBD. Este artigo de revisao mostra resultados encorajadores
para o uso medicinal da cannabis e seus efeitos terapéuticos no alivio
da enxaqueca. Os beneficios em curto e longo prazos da cannabis
medicinal foram relatados, assim como sua eficdcia na redugio da
ingestdo didria de analgésicos, dependéncia e intensidade da dor.
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