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Médico com pds-graduagao em Medicina da Familia pela Universidade da Florida e MBA em
Administracao de Empresas

30 anos de experiéncia na industria farmacéutica

Atualmente presidente Brasil e América Latina da Knox Medical/Fluent, uma empresa voltada a
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CONTEXTO
HISTORICO



Cultivada para fibras desde 4000 a.C.

Uso medicinal desde 2.900 a.C. ( China)

Introduzida na medicina ocidental pelo Dr. William Brooke
O'Shaughnessy, em torno de 1840

Século XIX e XX: componente comum em medicamentos
patenteados

Prescrita para a Rainha Vitoria a fim de avaliar célicas menstruais
Proibida na América do Norte nas décadas de 1920 e 1930,
interrompendo as pesquisas para seu uso medicinal.
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CONSAGRADO ANALGESICO

DOR
Neuropatias cronicas

ESPASMOS
Esclerose multipla




. . = Tve grown fat, got a tan & now look like a The first Arcti
The Siberian Times == [Wichannel g

Viadimir Lenin, 1897, in Siberian exile  NFNYYNIR=Y Xt To1N]

Home News Features Business City Focus Sport Culture flwtiled Health & Lifestyle Ecology Weird & Wonderful Weather My ST
Case study Opinion Profile

Iconic 2,500 year old Siberian princess 'died from Features

breast cancer', reveals MRI scan 5.000 year old battle between
mountain sheep comes back

: to life in new rock art
By Anna Liesowska discovery
14 October 2014 But how did ancient
artists creste
prehistoric
mssterpxeces on
sheer cliffs today only
accassible by
sophisticated modern climbing equipment?

Comments (2) | Add o My Stones

Preserved by ice, the 25 year old ancient woman covered in tattoos used cannabis to cope with her ravaging illness.

]

Mountainside gallery where
all civilisations added their
own art from Bronze Age to
medieval times

On the border
between Russia and
| Mongolis, we reveasl
awe-inspiring Kars-
Turug petroglyphs,
and they contain s
BIG secrat sbout ancient Siberia.

Comments (3) | Add to My Stones

Lake Baikal to become a new
ocean - but not for 20 million
years, say scientists

Eurasia will split in
N two, dividing the
world's largest land
mass in southern
Sibens.

Comments (3) Add to My Stonies

'Princess Ukok' mummy in Anokhin museum, Gomo-AHitaisk. Picture: Alexander Tyryshkin

Grave of medieval 'infant




Canabinoides — Cancer de mama

pictures: institute of archeology and ethnography, Siberian Branch of Russian Academy of science



pictures: institute of archeology and ethnography, Siberian Branch of Russian Academy of
science
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“CIGARETTES INDIENNES

AU CANNABIS INDICA
b\ CONTRE L'ASTHMCE . LES BACNCHITES
2\.. ET LES MALADIES DE POUMON
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GCIGARROS INDIOS, ™)
| " De GRIMAULT e C* |

A ditficuldade em respirar, a roncadura, os flatos, a aspiracao
sibilante acabam quasi logo, produz-se uma cxpectoracao abun-
dantissima quasi sempre em pouco tempo, torna-se mais
facil, a respiragao, mais branda a tosse e um dormir repa-

ratorio afasta todos os symptomas assustadores que se tinham
manifestado.
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1925 — DROGA PERIGOSA

SHE TRADED HER BODY FOR DRUGS AND KICKS
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PUFF-
d PARTY-/ TRAGEDY
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#Ali UP AMERICA ! wene's 4 ROADSIDE WEED
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Tricomas da Cannabis
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A

C.ruderalis - Cannabis »  C.sativa — C.indica
(cdnhamo) (maconha)

- Nao é psicoativo - Psicoativo
( Nao dopa) ( Dopa)
- THC<£0,3% - THC:5%-35%

Minima % de CBD

- Alta % de CBD




O que ha na
Cannabis?

C. sativa - C. indica - C.ruderalis

A maioria das variedades sao hibridas

1

Compostos puros isolados
Mais de 500 compostos quimicos

|

1

Nao canabinoides
Terpenos e Flavonoides

1

Foram identificados mais de 120

Fitocanabinoides

Psicoativo
THC

\ 4

Psicoativo mas nao eufodrico
CBD

v

Mais de 60 outros
compostos

Efeito Entourage ou Comitiva







PROF. ELISALDO CARLINI

Aos 88 anos, dedicou 50 deles
pesquisando na Unifesp (Universidade
Federal de Sao Paulo), em especial os
beneficios medicinais da Cannabis.

Suas descobertas foram tantas que
foi 12 mil vezes citado em artigos
Internacionais e recebeu grandes
prémios.



Cannabis
Dois principais compostos

CBD THC

NON-PSYCHOACTIVE PSYCHOACTIVE

CHs CHs,
OH ‘ OH
HsC™/ Ho CH HC™ /™o ‘ CH
HaC 8 VS° HaC 8
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- Responsavel por muitos dos efeitos farmacologicos da
Cannabis, incluindo o seu efeito psicoativo.

- Interagem com receptors canabinoides para induzir:
Analgesia
Atividade antiespasmaddica
Reduc¢ao das nauseas e vomitos %g
Estimulacdo do apetite
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- Efeitos indiretos nos receptores CB1 e CB2
- Afeta a atividade de um numero significativo de outros
sistemas, incluidos os canais ionicos, os receptores e as

enzimas
A pesquisa indicou que o CBD tem ac¢ao:

Analgésico
Ansiolitico
Antiemético
Antipsicotico %’
Anticonvulsivo o
CANNABIS

Antiinflamatorios MEDICIN AL




Receptores canabinoides

Pulmao
Sistema vascular
Musculos

Trato gastrointestinal
Orgaos reprodutivos
Sistema imunoldgico
Figado

Medula ossea
Pancreas

Cérebro *» e

Baco

Osso (Pl. Ossos)
Pele

Sistema imunoldgico
Figado

Medula dssea
Pancreas
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Canabinoides

» Trés categorias de moléculas que interagem com os receptores canabinoides
Endocanabinoides

* Produzidos naturalmente no corpo ( Anandamida - 2-AG)

* Parte do Sistema Endocanabinoide

- Fitocanabinoides

e Estrutura tipica

* Encontra-se em muitas plantas, mas as concentragdoes mais altas estao na
Cannabis

- Canabinoides sintéticos
* Produtos farmacéuticos como o analogo THC conhecido como nabilona
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SISTEMA ENDOCANABINOIDE

PRESYNAPTIC T W

CANNABINOID
RECEPTOR

RECEPTORS

— LIPID PRECURSORS

{FAT CELLS)

3

NEUROTRANSMITTERS

POSTSYNAPTIC

(RECEIVING NEURON)

CANNABINOIDS



Os canabinoides como “ Interruptores sinapticos”
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COMO A CANNABIS ALTEROU 0 NOSSO GENOMA
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Cannabis na Pratica Clinica

Dor

- Fibromialgia

- Dor Oncoldgica
- Dor Geral

- Diminui¢ao de opidides

Medicamento
de amplo
espectro

Humor

- Ansiedade Social -/InsOnia Primaria
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As revisoes sistematicas apoiam os canabinoides para a dor cronica

INFORMATION FOR
HEALTH CARE
PROFESSIONALS

Cannabis (marihuana, marijuana) and the

cannabinoids
Dmied or fresh plant and ol administon 00 by ingestion of other means
Psychoactive agent

l > . Government  Gooverrsract
of Carada du Canada

Canada

“’"Ha provas mais

constantes da eficacia

dos canabinoides (
Cannabis fumado/

vaporizado, nabiximol)
no tratamento da dor

cronica de diversas
etiologias,
especialmente nos
Casos em que os
tratamentos
convencionais foram
testados e
fracassaram”.

The National Academies of

SCIENCES * ENGINEERING * MEDICINE

REPORT

"~ :
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Cannabinoids

THE CURRENT STATE OF EVIDENCE AND
RECOMMENDATIONS FORRESEARCH

‘\

% » The Health Effects
of Cannabis and

Evidéncia
substancial ou
concludente

“'Nos adultos com
dor cronica, os
pacientes que foram
tratados com
Cannabis ou
canabinoides tem
mais probabilidades
de experimentar
uma reducao
clinicamente
significativa nos
sintomas da dor”.



A Cannabis poderia ajudar a reduzir as
doses de opidides na dor cronica

* Meta-analyses de 19 estudos pré-clinicos e 9 clinicos.

* A media da dose efetiva ( DE50) de morfina administrada
em combinacdao com delta- 9- THC é 3,6 vezes menor |
95% (IC) 1.95, 6.76) que a DE50 de morfina sozinha.

A ED50 para codeina administrada em combinacao com
delta-9- THC foi 9.5 vezes menor ( IC de 95% 1.6, 57.5)
qgue a ED50 de codeine sozinha.
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Estudos Norte Americanos: impacto da Cannabis medicinal no uso de
opidides

Os estados com leis da Cannabis medicinal tem reducdes em:

Prescricao de opidides Doses de opidides Hospitalizagbes Overdose de opidides

(Medicare) ( Medicaid) relacionas a opidides Mortalidade
0%
-5%

-5.6%
-8.5%
-10%
-15%
-20%
-23.0% ‘;,

~25% -24.8%
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MAN WITH SEVERE
PARKINSON'S DISEASE

_

TRIES MARIJUANA
FOR THE FIRST TIME
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Toxicidade
porgao entre dose fatal e dose efetiva

Pro
500
Cannabs (oral) S -
LSO foral) » > 1000
Pyincybin (0ral) 1 1000
Nirous oxde (inhaled) 1000
Kava kava (oral) 75
Damethy zryptamne (or3) 50
:;mﬂ(w) as
ypool (oral) 30
Mescalne (ofal) 24
Codene (oral) 20 : -
MOMA (or3i) 1B 16 N3o ha relatorios
Cocaine (,,,,,;:;’,, 1'05 N eaat k.0 Moo de mortes atribuidas
Destromathorphian (oral) : a uma over
(oral) JI 10 Mais letal que 0 3kcool il dose de
nabis medicinal
ou recreativa

GHB (oral) )| 8
’M narte (nhaled) 8
Datura (orad) J 8

Nutmeg (oral) | 7

Heroin (nravenous) | 5

Gatie, R. Amers
%e, R an Soentage. 2006:94(3): 206-208




Cannabis: Eventos Adversos (EA)

* Sonoléncia/fadiga

* Tontura

* Boca seca

* Tosse, catarro, bronquites ( somente fumando)

* Ansiedade

* Nauseas

* Efeitos cognitivos

* A maioria dos EA estao associados ao THC

- dependem da dose

 “Comecar com doses baixas, ir devagar”
para mitigar os efeitos.

Combinar CBD com THC para reduzir ainda mais os
EA relacionados do THC (efeito entourage)

|
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Grupos nos quais a Cannabis deve ser usada com precaucao

Grupos nos quais a Cannabis deve ser usada com precaucao

* Pessoas com mais de 25 anos de idade

* Transtorno de uso de substancias

* Esquizofreniza, psicoses, transtorno de saude mental nao
administrado

* Doenca cardiaca instavel

* Doenca respiratdria instavel ( se inalado)

* Gravidez e lactacao
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RECEITA POTENCIAL DE CANNABIS MEDICINAL NO BRASIL:
36 MESES APOS 0 INICIO DA VENDA LEGAL (EM BILHOES DE REAIS - RS)

R$S0 —  Rs47

Rs ‘:4

R$40 —
R$30 —

R$20 —

RS 4,2
R$1,2 RS 1.1

I )

Lista de doengas inclui a dor cronica Lista de doencas nao inclu a dor cronica

R$10 —

R$0,0 —

® Estimativa alta @ Estimativa intermediaria ® Estimativa baixa






O GOVERNO AMERICANO CONTROLA A PATENTE

USO06630507B1

a» United States Patent
Hampson et al.

(10 Patent No.: ~ US 6,630,507 B1
(45) Date of Patent: Oct. 7, 2003

(54)  CANNABINOIDS AS ANTIOXIDANTS AND
NEUROPROTECTANTS

(75) loventors: Aldan J. Hampson, levine, CA (US),
Jullus Axelrod, Rockwille, MD (US),
Maurizio Grimaldi, Bethesds, MD
(US)

(78) Asignee: The Unlted States of Americn as

reprosented by the Department of
Health and Human Services,
Washingion, DC (US)

(*) Notioe:  Subject bo anry disclaimer, the term of this

OTHER PUBLICATIONS
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Mechoolam ot al, “A Total Syntbesis of d1-4"<Tetna-
hydrocannabinol, the Active Coastitent of Hashish',” Jour+
nal of the American Chemical Society, 871432733278
(1965).

Mechoulam ¢t al, “Chemical Basis of Hashish Activiry,”
Scionce, 18011-612 (19%0).

Ouersen ¢ al, *The Crystal and Molecular Structure of
Cannabidiol,” Acts Chom, Scand. B 31, 9807812 (1977).
Cunbia ¢t al,, “Clwonic Adminisiaation of Canaabidiol W
Healiby Voluateers and Epileptic Paticats',” Pharmacofogy,
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