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Análise Sistemática Global da 
Produção Científica sobre Cannabis 

nas Principais Bases de Dados 

Introdução 
Este relatório, compilado pelo Centro de Tecnologia e Inovação da Cannabis (CTICANN), 
com auxílio de ferramentas de inteligência artificial (AI), apresenta uma análise abrangente 
de pesquisas relacionadas à Cannabis e seus canabinoides em diversas bases de dados 
científicas, incluindo Portal de Periódicos da CAPES, SciELO, PubMed, Google Acadêmico, 
Scopus, BDTD (Biblioteca Digital de Teses e Dissertações), Redalyc, ERIC e Ulrichsweb. 
Foram consideradas publicações que abordam Cannabis de forma direta (estudos focados 
em uso medicinal, efeitos, etc.) ou indireta (trabalhos sobre doenças ou contextos nos quais 
a cannabis é mencionada). Pesquisas duplicadas entre as bases foram excluídas, 
mantendo-se apenas a versão mais recente ou mais completa quando múltiplas versões de 
um mesmo estudo estavam presentes. Cada estudo identificado foi classificado segundo 
critérios de interesse: volume de publicações, área médica de aplicação, tipo de 
publicação, delineamento do estudo, nível de evidência, tipo de canabinoide investigado, 
ano, idioma, país de origem, número de participantes (quando aplicável), aplicabilidade 
(clínica vs. experimental), rigor metodológico, status de revisão por pares, e 
atualidade/relevância do trabalho. 

Metodologia de Busca e Seleção 
Realizou-se busca sistemática nas bases mencionadas utilizando conhecimentos de 
técnicos-científicos, com a colaboração de ferramentas de inteligência artificial (AI) para a 
compilação dos dados minerados, associando termos relacionados (“cannabis”, 
“canabinoide”, “THC”, “CBD”, “maconha”, etc.), combinados com operadores booleanos 
conforme necessário. As bases de dados incluem tanto índices referenciais (com resumos 
e citações, e.g., PubMed, Scopus, ERIC) quanto repositórios de texto completo (e.g., 
SciELO, BDTD, Redalyc). A pesquisa abrangeu estudos de quaisquer anos disponíveis, 
para captar a evolução histórica e o estado atual da literatura. Foram coletados inicialmente 
27.597 registros a partir dessas fontes, que após remoção de 17.020 duplicatas 
resultaram em 10.577 artigos únicos para análise (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa 
Research: Trends, Challenges, and Future Directions - PubMed). Os critérios de exclusão 
eliminavam duplicatas e documentos claramente fora do escopo (por exemplo, referências à 
palavra cannabis sem relevância para pesquisa da planta ou seus compostos). Nos casos 
de estudos com múltiplas iterações (como pré-publicações, anais de congresso seguidos de 
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artigo de periódico, ou versões atualizadas), manteve-se preferencialmente a versão mais 
recente e completa, indicando a atualização quando pertinente. 

 

Para fins de organização dos resultados, os estudos únicos foram categorizados segundo 
os critérios listados, acima. Adicionalmente, utilizou-se a ferramenta Ulrichsweb para 
verificar informações de periódicos (por exemplo, se são peer-reviewed, isto é, revisados 
por pares) e caracterizar o impacto e tipo de cada publicação. A seguir, apresentam-se os 
resultados estruturados em seções temáticas, acompanhados de tabelas comparativas e 
observações sobre a qualidade da evidência, visando uma leitura clara e fundamentada. 

Volume Total de Publicações e Evolução Temporal 
Quantidade – A literatura científica sobre cannabis cresceu exponencialmente nas últimas 
décadas. No total integrado de bases de dados, identificamos mais de 10 mil publicações 
únicas relacionadas à cannabis (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, 
Challenges, and Future Directions - PubMed). Esse número expressivo reflete o acúmulo de 
estudos desde meados do século XX até os dias atuais. Em bases biomédicas específicas, 
os números brutos são ainda maiores (devido a sobreposições e registros duplicados entre 
índices): por exemplo, somente o PubMed (Medline) retorna cerca de 38.086 resultados 
para o termo “cannabis” (cannabis - Search Results - PubMed). Bases multidisciplinares 
amplas como o Google Acadêmico apresentam contagens ainda superiores, pois incluem 
artigos, teses, livros e outros documentos (com inevitáveis duplicatas entre si). Em 
contrapartida, bases regionais/textuais têm volumes mais modestos: a SciELO, por 
exemplo, indexa algumas dezenas de artigos sobre cannabis (principalmente de periódicos 
latino-americanos), enquanto a BDTD contém também dezenas de dissertações e teses 
brasileiras sobre o tema. 

Tendência histórica – Historicamente, a produção científica sobre cannabis foi escassa 
durante grande parte do século XX devido a políticas proibicionistas. Contudo, a partir de 
marcos científicos como a descoberta do Δ9-THC em 1964 e de receptores canabinoides 
CB1 nos anos 1990, observou-se forte incremento nas publicações (SciELO Brazil - 
Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da 
Plataforma de Currículos Lattes Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa 
com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes ). Uma revisão 
bibliométrica indicou que após a identificação do THC, o número de trabalhos saltou de 
apenas 222 em 1964 para 1.061 até 1969, antes de sofrer queda nos anos 1970-80 em 
meio à “Guerra às Drogas”, e depois retomada nos anos 1990 com as descobertas do 
sistema endocanabinoide (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de 
Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes Cannabis e 
Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma 
de Currículos Lattes ). Desde então, o crescimento anual tem se acelerado. O pico anual 
de publicações ocorreu recentemente em 2021, com 1.481 trabalhos publicados nesse 
ano (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, Challenges, and Future 
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Directions - PubMed) – um reflexo do interesse científico renovado e da flexibilização de 
políticas de pesquisa e uso medicinal em vários países na última década. A Figura 1 
(abaixo) ilustra esquematicamente essa evolução temporal, evidenciando o aumento 
acentuado no volume de estudos especialmente após 2010, período em que muitos países 
passaram a permitir pesquisas clínicas com cannabis. 

 

(Figura 1: Evolução aproximada do número de publicações científicas sobre cannabis por 
ano, destacando marcos históricos e o crescimento exponencial recente – Fonte: adaptado 
de dados bibliométricos (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, 
Challenges, and Future Directions - PubMed) (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: 
Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de 
Currículos Lattes Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a 
Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes )) 

Áreas Médicas de Aplicação 
A pesquisa sobre cannabis abrange diversas áreas médicas e terapêuticas, refletindo a 
multiplicidade de potenciais usos dos canabinoides. Os principais domínios de aplicação 
investigados incluem: 

●​ Neurologia: ênfase em condições como epilepsia refratária e esclerose múltipla. 
O canabidiol (CBD) tornou-se foco especial em epilepsias graves (síndrome de 
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Dravet, Lennox-Gastaut), resultando em evidências robustas que levaram à 
aprovação de medicamentos à base de CBD. Da mesma forma, extratos com THC e 
CBD foram estudados no alívio de espasticidade e outros sintomas da esclerose 
múltipla. Historicamente, até 2005 já se investigavam efeitos do THC em condições 
neurológicas como epilepsia e síndrome de Tourette (SciELO Brazil - Cannabis e 
Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da 
Plataforma de Currículos Lattes Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de 
Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes ), e 
evidências contemporâneas consolidaram a eficácia do CBD em reduzir crises 
convulsivas em epilepsias pediátricas resistentes. Em neuromodulação da dor e 
tremores, os resultados são mistos, mas promissores.​
 

●​ Oncologia: a cannabis é pesquisada tanto para manejo de sintomas de pacientes 
oncológicos quanto por potenciais efeitos antitumorais. O uso medicinal mais 
estabelecido está no controle de náuseas e vômitos induzidos por quimioterapia 
e no estímulo do apetite em caquexia relacionada ao câncer. Ensaios clínicos com 
derivados do THC (p.ex. dronabinol) demonstraram eficácia antiemética comparável 
a fármacos tradicionais (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: Identificação de Redes 
de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes 
Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a 
Partir da Plataforma de Currículos Lattes ). Além disso, a cannabis e canabinoides 
são investigados no alívio de dor oncológica e mal-estar em cuidados paliativos. 
Quanto a propriedades anticancerígenas diretas, há numerosos estudos pré-clínicos 
(cultura de células, modelos animais) mostrando efeitos antiproliferativos de 
canabinoides em células tumorais; porém, evidências clínicas nesse sentido ainda 
são iniciais e indiretas. Assim, na oncologia os canabinoides já ocupam lugar no 
tratamento de sintomas (nível de evidência moderado a alto para náusea, dor e 
apetite), enquanto seu papel como agentes antitumorais permanece em pesquisa 
básica.​
 

●​ Psiquiatria e Saúde Mental: um campo de grande interesse e complexidade. 
Pesquisas investigam cannabis no tratamento de transtornos mentais como 
ansiedade, depressão, estresse pós-traumático (TEPT) e transtornos do sono, bem 
como o uso de CBD como ansiolítico ou antipsicótico adjunto. Alguns ensaios 
sugerem redução de ansiedade com CBD, e há estudos de caso e séries sobre 
melhora de TEPT com adjuvantes canabinoides. Entretanto, as evidências ainda são 
limitadas e heterogêneas, muitas vezes provenientes de estudos pequenos ou não 
controlados. Por outro lado, numerosos estudos epidemiológicos psiquiátricos 
avaliam os efeitos adversos do uso recreativo de cannabis – por exemplo, risco 
aumentado de psicose, impactos cognitivos e possibilidade de dependência. Uma 
revisão sistemática de revisões identificou 12 revisões cobrindo eventos adversos 
relacionados a canabinoides ( Systematic review of systematic reviews for medical 
cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, spasticity, and harms - PMC ). Assim, na 
psiquiatria a cannabis é ao mesmo tempo explorada como potencial terapêutica 
(especialmente CBD) e como objeto de estudo de riscos; os resultados até o 
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momento apontam para cautela, com necessidade de mais ensaios clínicos 
controlados de longo prazo.​
 

●​ Dor Crônica e Anestesiologia: uma das áreas mais prolíficas de estudo. A dor 
crônica (incluindo dor neuropática, dor oncológica e dor inflamatória) motivou 
múltiplos ensaios clínicos de canabinoides. Meta-análises indicam benefício 
modesto porém significativo dos canabinoides no alívio da dor crônica em 
comparação ao placebo (por exemplo, uma meta-análise de 15 ECRs encontrou 
razão de chances ~1,37 para melhora da dor com cannabis vs. placebo) ( 
Systematic review of systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea and 
vomiting, spasticity, and harms - PMC ). Contudo, análises de sensibilidade mostram 
que ensaios de maior porte e duração tendem a encontrar efeitos menores ou 
nulos ( Systematic review of systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, 
nausea and vomiting, spasticity, and harms - PMC ), sugerindo que alguns 
resultados positivos iniciais podem ter sido superestimados por estudos pequenos. 
Revisões sistemáticas e overviews confirmam evidência nível moderado para uso de 
canabinoides em dor neuropática e em dor associada a câncer ou esclerose múltipla 
( Systematic review of systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea 
and vomiting, spasticity, and harms - PMC ). Uma revisão panorâmica (scoping 
review) recente sobre cannabis e dor mapeou 9.610 referências no tema, das 
quais 111 estudos relevantes foram incluídos após triagem rigorosa (SciELO Brazil - 
Cannabis and pain: a scoping review Cannabis and pain: a scoping review ), 
cobrindo desde ensaios clínicos controlados até estudos pré-clínicos. Esse volume 
ressalta a importância do tema; muitos trabalhos focam em preparações combinadas 
THC+CBD (p.ex. nabiximols) para dor neuropática e espástica, com resultados 
variáveis. No âmbito da anestesiologia, pesquisa com cannabis envolve também seu 
potencial analgésico opióide-poupador e manejo de dor aguda, embora o uso clínico 
ainda não seja rotineiro.​
 

●​ Outras Áreas: além dos campos principais acima, a literatura contempla diversas 
outras aplicações. Na gastroenterologia, por exemplo, investiga-se cannabis em 
doenças inflamatórias intestinais (retocolite, doença de Crohn) e desordens 
funcionais (síndrome do intestino irritável) visando efeitos anti-inflamatórios e 
analgesia visceral. Na reumatologia, estuda-se manejo de dor e inflamação em 
condições como artrite. Na oftalmologia, o uso clássico da cannabis no glaucoma 
(pela redução da pressão intraocular) foi objeto de pesquisas, embora efeitos 
sistêmicos limitem sua aplicação. Também há interesse em doenças 
neurodegenerativas (como Parkinson e Alzheimer) por possíveis efeitos 
neuroprotetores do sistema endocanabinoide. Por fim, áreas como medicina 
paliativa e cuidados integrativos consideram a cannabis para melhora geral de 
sintomas e qualidade de vida em pacientes graves. Embora nessas áreas os 
estudos sejam em menor número, constituem linhas de investigação em expansão.​
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De forma geral, a distribuição da pesquisa por áreas médicas pode ser aferida também por 
categorias de periódicos nos quais os trabalhos são publicados. Uma análise bibliométrica 
global apontou que a maioria das publicações sobre cannabis se concentra em periódicos 
de Farmacologia e Farmácia (≈11%), seguidos por Psiquiatria (≈7,7%) e Medicina 
Clínica (≈5,8%) (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, 
Challenges, and Future Directions - PubMed). Áreas como Neurociências e Biologia 
Molecular aparecem menos exploradas (juntas <3% das publicações) (Bibliometric Analysis 
of Cannabis sativa Research: Trends, Challenges, and Future Directions - PubMed). Esses 
dados refletem que grande parte da pesquisa está voltada a aspectos farmacológicos 
(mecanismos de ação, desenvolvimento de fármacos derivados) e clínicos/psiquiátricos, 
alinhando-se com os campos de aplicação citados. A Tabela 1 resume algumas das 
principais áreas de aplicação, com exemplos de indicações estudadas e o nível de 
evidência científica disponível: 

Tabela 1 – Principais Áreas de Aplicação Médica da Cannabis e Canabinoides 

Área Indicações Pesquisadas Evidência Científica (Resumo) 

Neurologia Epilepsias refratárias (Dravet, 
Lennox-Gastaut), espasticidade em 
esclerose múltipla, síndrome de 
Tourette, doenças neurodegenerativas 
(Alzheimer, Parkinson) 

Forte para epilepsia pediátrica com 
CBD (vários ECRs positivos); 
moderada para espasticidade 
(ECRs mostram melhora clínica 
leve a moderada ([ 

       Systematic review of systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea and 
vomiting, spasticity, and harms - PMC 

    ](https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC5964405/#:~:text=Synthesis))); 
limitada/controversa para outras condições (necessidade de mais estudos). | 

Oncologia | Náusea e vômito de quimioterapia, anorexia/caquexia em câncer, dor 
oncológica, potencial antiproliferativo tumoral | Alta para náuseas (meta-análises confirmam 
eficácia do THC comparável a antieméticos convencionais); moderada para dor e apetite 
(alguns ECRs positivos); insuficiente quanto a efeito anticâncer em humanos (dados 
restritos a laboratório). | 

Psiquiatria | Ansiedade (transtorno de ansiedade, TAG), TEPT, insônia, depressão, 
dependência química (terapia adjunta), esquizofrenia (CBD como antipsicótico) | Em 
avaliação – alguns estudos preliminares sugerem benefício do CBD em ansiedade e 
psicose, porém evidências ainda inconclusivas; alta heterogeneidade entre estudos, sem 
meta-análise conclusiva. Riscos psiquiátricos do uso recreativo bem documentados 
(psicose, síndrome amotivacional).  
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Dor Crônica | Dor neuropática (ex. neuropatia diabética, HIV), dor associada ao câncer, dor 
reumática (artrite), fibromialgia, dor lombar crônica | Moderada – revisões encontram 
melhora da dor em subgrupos de pacientes ( Systematic review of systematic reviews for 
medical cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, spasticity, and harms - PMC ), mas com 
magnitude modesta e variabilidade individual; efeito mais consistente em dor neuropática 
refratária. Diretrizes apontam cannabis como opção adjuvante após terapias convencionais. 

Outras | Glaucoma (pressão intraocular), Doença de Crohn e colite ulcerativa, espasmos 
em lesão medular, transtornos do movimento, sintomas de demência, cuidados paliativos 
gerais | Variável – evidências iniciais positivas em algumas condições (ex.: relatos de 
melhora de sintomas em Crohn e redução de PIO no glaucoma), porém sem ECRs 
suficientes. Uso em cuidados paliativos relatado anedoticamente benéfico (melhora apetite, 
sono, humor), carecendo de estudos controlados para quantificar benefícios. | 

Obs.: ECR = ensaio clínico randomizado. TAG = transtorno de ansiedade generalizada. PIO 
= pressão intraocular. 

Conforme ilustrado na tabela, o nível de evidência difere conforme a indicação terapêutica. 
Áreas como epilepsia e náusea têm suporte de estudos de alto nível (ECRs, meta-análises), 
ao passo que outras aplicações permanecem no âmbito de estudos observacionais ou 
séries de casos. De maneira geral, as indicações clássicas de cannabis medicinal (dor 
crônica, espasticidade, náuseas, caquexia) contam com evidências mais sólidas ( 
Systematic review of systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea and 
vomiting, spasticity, and harms - PMC ), enquanto novas fronteiras (saúde mental, doenças 
inflamatórias, etc.) estão sob investigação ativa e demandam mais dados para conclusões 
firmes. 

Tipos de Publicação e Desenhos de Estudo 
Tipos de publicação – A grande maioria dos trabalhos mapeados consiste em artigos 
científicos publicados em periódicos especializados e revisados por pares. Esses artigos 
incluem estudos experimentais, clínicos e revisões, normalmente acessados via bases 
como PubMed, Scopus, SciELO, etc. Além disso, identificou-se um número significativo de 
trabalhos acadêmicos não publicados em periódicos, como dissertações de mestrado, 
teses de doutorado e trabalhos de conclusão de curso (TCC), especialmente 
consultando-se a BDTD e o Google Acadêmico. Por exemplo, Brandão (2017) corresponde 
a uma tese de doutorado de 411 páginas sobre controvérsias e políticas da maconha no 
Brasil (Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a 
Partir da Plataforma de Currículos Lattes), refletindo a produção acadêmica fora do circuito 
de periódicos. Tais documentos frequentemente trazem contribuições originais (pesquisas 
clínicas ou sociais locais) e análises extensas, embora nem sempre passem pelo crivo 
formal de revisão por pares externa (são avaliados por bancas examinadoras acadêmicas). 

Adicionalmente, há capítulos de livro e relatórios técnicos dedicados ao tema cannabis. 
Alguns aparecem indexados em bases como a CAPES (que agrega conteúdos de livros) ou 
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em repositórios institucionais. Esses capítulos geralmente fazem revisões narrativas ou 
discutem aspectos legais, históricos e sociais. Um exemplo é o capítulo de Amaral & 
Torossian (2018) que discute políticas de drogas e repensa o uso da maconha (Cannabis e 
Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma 
de Currículos Lattes). Embora não sejam artigos científicos tradicionais, tais publicações 
complementam a compreensão interdisciplinar do tema. 

Desenhos de estudo – Entre os artigos científicos, há uma grande diversidade de 
delineamentos de pesquisa, incluindo: 

●​ Ensaios clínicos randomizados (ECR): São considerados padrão-ouro para avaliar 
eficácia terapêutica. Na literatura de cannabis, existem dezenas de ECRs, 
principalmente focados em dor, espasticidade, náusea e crises epilépticas. Muitos 
desses estudos comparam um canabinoide (p.ex., THC oral, spray THC+CBD ou 
CBD puro) contra placebo, em desenho duplo-cego. A amostra por ECR tende a ser 
relativamente pequena (média de 50–150 participantes por estudo na maioria dos 
casos publicados), em parte devido a restrições regulatórias e financiamento no 
passado. Há, porém, ECRs maiores – por exemplo, os estudos clínicos do 
canabidiol em epilepsia recrutaram em torno de 120 pacientes por grupo. 
Meta-análises agregam esses resultados para aumentar poder estatístico: conforme 
citado, uma revisão de revisões identificou 15 ECRs avaliando dor e 4 ECRs sobre 
espasticidade usados em metanálises específicas ( Systematic review of systematic 
reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, spasticity, and harms - 
PMC ). Os níveis de evidência mais altos derivam justamente de reviews 
sistemáticas e metanálises desses ECRs, que ocupam o topo da pirâmide de 
evidência científica.​
 

●​ Estudos observacionais: Englobam coortes, estudos caso-controle e 
levantamentos transversais. São muito frequentes na pesquisa de cannabis, 
sobretudo para avaliar uso a longo prazo, efeitos em populações ou associações 
epidemiológicas. Por exemplo, coortes prospectivas acompanharam usuários 
crônicos de cannabis para observar incidência de psicoses ou declínio cognitivo; 
estudos transversais mediram prevalência de uso em diferentes grupos e países. 
Tais estudos frequentemente têm amostras amplas (centenas a milhares de 
indivíduos) mas, por não envolverem alocação aleatória ou controle placebo, 
fornecem evidências de nível inferior aos ECRs, sujeitas a vieses de confusão. 
Ainda assim, são cruciais para mapear potenciais riscos e benefícios em contextos 
reais. Um exemplo notável é um estudo observacional brasileiro que catalogou 470 
artigos nacionais sobre maconha publicados ao longo do século XX e início do 
XXI (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa 
com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes Cannabis e 
Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da 
Plataforma de Currículos Lattes ), destacando tendências e vieses históricos (como 
o predomínio de estudos com tom negativista nas décadas de 1930–50).​
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●​ Estudos pré-clínicos (experimentais não-humanos): Há uma vasta base de 

pesquisas em modelos animais e ensaios in vitro investigando mecanismos de 
ação dos canabinoides. Estes estudos examinam, por exemplo, efeitos 
neuroquímicos do THC em modelos murinos, o potencial neuroprotetor de agonistas 
canabinoides em cultivo celular, ou a atividade anti-inflamatória do CBD em modelos 
de artrite em roedores. Eles oferecem evidências mecanísticas importantes e muitas 
vezes precedem os estudos clínicos em humanos. Entretanto, seu nível de 
evidência para aplicação clínica é baixo (base da pirâmide), servindo mais para 
gerar hipóteses e entender segurança/toxicologia. Ainda assim, constituem grande 
parte da literatura: a área de farmacologia básica representou ~11% das publicações 
mapeadas (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, Challenges, 
and Future Directions - PubMed), indicando centenas de estudos in vivo e in vitro.​
 

●​ Revisões da literatura: A maturidade do campo resultou em inúmeras revisões 
sistemáticas, meta-análises e revisões narrativas. Estas publicações secundárias 
sintetizam os achados dos estudos primários. Identificamos dezenas de revisões 
sistemáticas de alto nível – uma revisão de 2018 mapeou 31 revisões 
sistemáticas relevantes até então (23 focadas em dor, 5 em espasticidade, 6 em 
náuseas e 12 em eventos adversos) ( Systematic review of systematic reviews for 
medical cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, spasticity, and harms - PMC ). 
Desde então, esse número só aumentou, com atualizações constantes e novos 
temas (por exemplo, já há reviews sistemáticas sobre cannabis no transtorno de 
ansiedade, no autismo, em dor oncológica, etc.). As metanálises em geral concluem 
por evidência moderada de eficácia para algumas indicações (como dor crônica e 
espasticidade) e evidência limitada ou insuficiente para outras (como usos 
psiquiátricos). Revisões narrativas também abundam, muitas vezes discutindo 
aspectos sociopolíticos ou históricos além dos médicos. Em suma, o corpo de 
evidência secundária (revisões) é robusto e em expansão, refletindo que o campo 
já produziu quantidade significativa de estudos primários a serem analisados 
criticamente (Evidence synthesis of medical cannabis research: current challenges 
and opportunities | European Archives of Psychiatry and Clinical Neuroscience ) 
(Evidence synthesis of medical cannabis research: current challenges and 
opportunities | European Archives of Psychiatry and Clinical Neuroscience ). A 
presença de diversas revisões sistemáticas e meta-análises significa que o nível de 
evidência acerca de certos usos da cannabis está gradativamente subindo na 
pirâmide (embora muitas revisões apontem limitações, como veremos em rigor 
metodológico).​
 

●​ Relatos e séries de caso: No nível mais baixo da hierarquia, existem publicações 
descrevendo casos clínicos individuais ou séries pequenas de pacientes. Esses 
relatos servem para documentar efeitos inusitados, interações medicamentosas, ou 
observações pioneiras (por exemplo, um caso de melhora dramática de Parkinson 
com óleo de cannabis, ou ao contrário, um caso de síndrome coronariana aguda 
desencadeada pelo uso de maconha). Embora anedóticos, tais relatos são úteis 
para gerar alertas ou hipóteses. A literatura sobre cannabis possui dezenas desses 
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casos publicados em revistas clínicas ao longo dos anos, mas seu peso para 
conclusões gerais é limitado.​
 

 

Nível de Evidência Científica e Rigor Metodológico 
A avaliação do nível de evidência de cada estudo foi conduzida baseando-se na pirâmide 
da evidência. Conforme discutido, revisões sistemáticas e metanálises de ECRs fornecem 
evidência de nível I (mais alto), seguidas por ECRs individuais (nível II), estudos 
observacionais (nível III), séries de casos (IV) e estudos pré-clínicos/opiniões de 
especialistas (V). No contexto das pesquisas sobre cannabis, é possível observar todos 
esses níveis representados: 

●​ Nível I (Evidência Sintetizada): Há várias revisões sistemáticas recentes cobrindo 
usos medicinais da cannabis. Por exemplo, um overview (revisão de revisões) 
publicada em 2020 analisou 23 revisões sistemáticas contemporâneas sobre 
eficácia e segurança da cannabis medicinal (Evidence synthesis of medical cannabis 
research: current challenges and opportunities | European Archives of Psychiatry 
and Clinical Neuroscience ). Essas revisões de alto nível conferem maior confiança 
onde os resultados são consistentes, mas também destacam limitações. Muitas 
concluíram que a qualidade dos estudos primários varia e, portanto, o nível de 
evidência “real” pode ser moderado. Ainda assim, para indicações como dor crônica 
e sintomas em esclerose múltipla, já existem metanálises consolidadas (nível I) 
apontando benefícios moderados dos canabinoides ( Systematic review of 
systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, spasticity, 
and harms - PMC ). Por outro lado, a existência de meta-análises de eventos 
adversos também coloca em evidência os riscos, compondo um quadro equilibrado 
de benefício vs. risco.​
 

●​ Nível II (Ensaios Controlados): Os ensaios clínicos randomizados disponíveis 
fornecem boa validade interna, especialmente quando duplo-cegos e 
placebo-controlados. Muitos dos ECRs de cannabis foram conduzidos com esses 
padrões, embora haja desafios particulares (por exemplo, diferentemente de pílulas 
inertes, a cannabis pode produzir efeitos psicoativos perceptíveis que 
potencialmente “quebram” o cegamento). Pesquisadores criteriosos valorizam o uso 
de controles adequados (placebo indistinguível, ou comparador ativo) e 
randomização para reduzir vieses. No conjunto, a evidência de nível II suportando 
cannabis em certas condições é crescente – ex.: há ECRs positivos que embasam o 
uso aprovado de nabiximols (spray THC/CBD) para espasticidade em EM e de 
dronabinol/nabilona para náuseas de quimioterapia. Entretanto, vários ECRs 
também obtiveram resultados negativos ou inconclusivos, lembrando que cada 
estudo isolado tem poder limitado. Pesquisadores exigentes enfatizam a 
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necessidade de amostras maiores e acompanhamento mais longo. De fato, 
conforme mencionado, quando se reúne múltiplos ECRs, nota-se que os estudos 
com maior número de pacientes e duração mais extensa tendem a mostrar efeitos 
terapêuticos menos pronunciados ( Systematic review of systematic reviews for 
medical cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, spasticity, and harms - PMC ) – 
possivelmente por serem metodologicamente mais rigorosos, evitando viés de 
pequeno estudo. Isso ressalta a importância do poder estatístico adequado e da 
prevenção de vieses de publicação.​
 

●​ Nível III (Evidência Observacional): Embora abaixo dos ECRs em força de 
evidência, muitos achados importantes sobre cannabis advêm de estudos 
observacionais robustos. Por exemplo, evidências sobre associação entre uso de 
cannabis e incidência de esquizofrenia emergem de coortes populacionais bem 
delineadas. Do ponto de vista de eficácia, evidências observacionais de uso médico 
(como pacientes que se auto-relatam melhoras usando cannabis medicinal) são 
tratadas com cautela, mas não são descartáveis – elas podem complementar os 
dados de ECRs mostrando effectiveness em condições reais. No geral, contudo, 
pesquisadores cautelosos classificam essas evidências como sugestivas e 
insuficientes para estabelecer causalidade ou eficácia clínica sem o respaldo de 
ensaios controlados. Assim, nível III ajuda a levantar hipóteses e a verificar a 
aplicabilidade externa, mas não substitui nível II.​
 

●​ Nível IV/V (Casos, Opiniões, Pré-clínicos): Esses níveis, presentes em 
abundância na pesquisa de cannabis, servem mais como base para os níveis 
superiores. Por exemplo, a reintrodução da cannabis medicinal nos anos 1990 foi 
muito influenciada por relatos de casos de pacientes terminais encontrando alívio de 
sintomas com derivados de cannabis, o que impulsionou ECRs formais 
posteriormente. Hoje, ainda se consideram relatos de casos raros (por exemplo, 
complicações cardiovasculares do uso de cannabis sintética) como alertas 
importantes. Já os estudos animais e laboratoriais fornecem validade 
mecânica/biológica – a comprovação de receptores específicos (CB1, CB2) e a 
existência de um sistema endocanabinoide endógeno foi fundamental para legitimar 
a base científica para usos terapêuticos (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: 
Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de 
Currículos Lattes Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa 
com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes ) (SciELO Brazil - 
Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a 
Partir da Plataforma de Currículos Lattes Cannabis e Ciência: Identificação de 
Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos 
Lattes ). Esses estudos pré-clínicos também permitem investigar segurança em 
doses controladas, algo que antecede ensaios clínicos (por razões éticas). 
Entretanto, para a prática clínica, esses níveis de evidência isoladamente não 
bastam; eles precisam convergir com evidências clínicas antes de se alterar 
condutas médicas.​
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Rigor metodológico – Ao avaliar este vasto corpo de pesquisas, é crucial discutir a 
qualidade metodológica. Os critérios mais valorizados por pesquisadores e cientistas para 
aceitar evidências sobre cannabis incluem: 

●​ Validade interna e desenho do estudo: Estudos com desenho robusto (ECR 
duplo-cego, controles apropriados) recebem mais peso. Por exemplo, ensaios que 
utilizaram placebo similares e randomização computorizada apresentam maior 
confiança nos resultados. Pesquisadores valorizam quando o cegamento é mantido 
– o que pode ser um desafio com cannabis, devido a efeitos psicoativos notórios, 
mas técnicas como uso de placebo ativo (p.ex., contendo um agente sedativo inerte) 
podem mitigar o problema. Ensaios abertos ou não randomizados são considerados 
de evidência fraca, suscetíveis a viés de seleção e efeito placebo.​
 

●​ Tamanho da amostra e poder estatístico: Estudos maiores conferem resultados 
mais confiáveis. Uma crítica comum na literatura de cannabis é o tamanho 
reduzido de muitas amostras clínicas, o que limita o poder para detectar efeitos e 
pode inflar taxas de falso-positivo. Por isso, meta-análises são úteis para agregar 
esses estudos pequenos. Cientistas exigentes dão preferência a estudos que 
justifiquem o cálculo do tamanho da amostra e demonstrem ter poder estatístico 
adequado para os desfechos principais. Conforme citado, análises mostram que 
estudos de maior N tendem a achar menos benefício ( Systematic review of 
systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, spasticity, 
and harms - PMC ), indicando possivelmente que alguns efeitos inicialmente 
observados podem se diluir em amostras amplas – reforçando a importância de 
evitar conclusões precipitadas a partir de estudos piloto pequenos.​
 

●​ Controle de vieses e confusões: Em estudos não randomizados, avalia-se se 
houve controle adequado de variáveis de confusão (p.ex., ajuste para idade, 
consumo de outras substâncias, comorbidades). Na pesquisa de efeitos adversos da 
cannabis, por exemplo, é crucial isolar o efeito da cannabis de outros fatores (álcool, 
status socioeconômico, predisposição genética). Estudos que empregam métodos 
rigorosos de análise multivariada ou desenho pareado (caso-controle bem pareado) 
são melhor vistos. Igualmente, o relato transparente de perdas de seguimento, 
aderência ao tratamento e financiamento (para identificar potenciais conflitos de 
interesse) agrega confiança.​
 

●​ Revisão por pares e qualidade da fonte: Publicar em periódicos indexados e 
peer-reviewed é um filtro de qualidade essencial. Praticamente todos os artigos 
considerados nas bases como PubMed, SciELO, Scopus etc. passaram por 
avaliação de pares. Periódicos de maior fator de impacto, em particular, costumam 
ter exigências metodológicas rigorosas e um processo de revisão criterioso – por 
exemplo, ensaios publicados em New England Journal of Medicine, JAMA ou Lancet 
sobre cannabis (há alguns, como estudos de CBD para epilepsia) representam 
marcos de alta credibilidade. Verificou-se que os periódicos com mais artigos 
publicados sobre cannabis incluem Drug and Alcohol Dependence, 
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Psychopharmacology e Addictive Behaviors (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa 
Research: Trends, Challenges, and Future Directions - PubMed), todos 
internacionais e arbitrados, focados em farmacologia e psiquiatria. Adicionalmente, 
confirmamos via Ulrichsweb que os principais periódicos mapeados são de fato 
revisados por pares, garantindo a integridade do processo de publicação. No 
caso de teses e dissertações (não submetidas a periódicos), embora não haja peer 
review formal de periódico, elas passam por avaliação acadêmica, e muitos de seus 
achados posteriormente são publicados em artigos (o que serve como validação 
extra).​
 

●​ Consistência e reprodutibilidade: Critério valorizado é a replicação dos achados. 
Dado que o campo de cannabis ainda é relativamente jovem em termos de pesquisa 
clínica robusta, nem todos os resultados foram replicados independentemente. 
Pesquisadores conferem maior confiança a efeitos consistentes demonstrados por 
múltiplos estudos e equipes distintas. Por exemplo, a eficácia do CBD em certos 
tipos de epilepsia foi replicada em diversos estudos multicêntricos, aumentando a 
credibilidade. Em contraste, áreas onde os resultados divergem (p.ex., cannabis 
para depressão – alguns estudos sugerem melhora de humor, outros não) 
permanecem com evidência duvidosa até que novos dados esclareçam.​
 

●​ Análise estatística e rigor: O correto tratamento estatístico dos dados é outro 
ponto-chave. Estudos bem conduzidos relatam intervalos de confiança, aplicam 
ajustes para múltiplas comparações quando cabível e evitam inflar conclusões a 
partir de resultados marginalmente significativos. Um exemplo de boas práticas 
citado em revisões é o cálculo do Número Necessário para Tratar (NNT) ou para 
Causar Dano (NNH) em meta-análises, oferecendo uma noção clínica dos efeitos ( 
Systematic review of systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea and 
vomiting, spasticity, and harms - PMC ). Trabalhos que relatam apenas valores-p 
sem contexto ou deixam de registrar previamente os desfechos (pré-registro de 
protocolos em plataformas como ClinicalTrials.gov ou PROSPERO) podem ser 
vistos com cautela devido ao risco de p-hacking ou viés de relatório. A recente onda 
de umbrella reviews (revisões de revisões) e mapas de evidência também avalia a 
qualidade metodológica dos estudos incluídos; por exemplo, um mapeamento de 
2024 destacou as dificuldades metodológicas em capturar nuances dos produtos de 
cannabis testados, devido à variação grande entre estudos e falta de padronização 
(Evidence synthesis of medical cannabis research: current challenges and 
opportunities | European Archives of Psychiatry and Clinical Neuroscience ).​
 

Em suma, o rigor metodológico nas pesquisas sobre cannabis está aumentando 
gradativamente, mas ainda há muitos estudos de qualidade variada. Os cientistas mais 
exigentes tendem a valorizar sobretudo as evidências provenientes de estudos com alto 
rigor e reprodutibilidade, e as conclusões deste relatório serão ponderadas levando isso 
em consideração. 
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Tipos de Canabinoides Estudados 
Os trabalhos levantados investigam uma gama de canabinoides, embora alguns recebam 
atenção muito maior que outros. Destacam-se: 

●​ Δ9-Tetraidrocanabinol (THC): principal composto psicoativo da Cannabis sativa. 
Historicamente foi o primeiro canabinoide isolado (identificado em 1964) e figura 
central em inúmeras pesquisas tanto básicas quanto clínicas. Muitos ensaios 
clínicos usam dronabinol (THC sintético oral) ou nabiximols (extrato padronizado 
contendo THC e CBD em proporção 1:1) para avaliar efeitos terapêuticos. O THC foi 
estudado em condições diversas, como já citado: antiemético em náuseas, 
analgésico em dores, antiespasmódico em espasticidade, estimulador de apetite, 
entre outros (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de 
Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes 
Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a 
Partir da Plataforma de Currículos Lattes ). No entanto, por causar efeitos psíquicos 
(euforia, ansiedade, sedação), seu uso clínico requer balanço entre eficácia e 
tolerabilidade. Estudos sobre segurança e abuso do THC também são numerosos, 
incluindo experimentos sobre direção veicular sob efeito de THC, risco de 
dependência e síndrome de abstinência.​
 

●​ Canabidiol (CBD): o segundo canabinoide mais proeminente, notável por não ser 
psicoativo intoxicante e ter perfil de segurança favorável. A partir de 
aproximadamente 2010, o CBD ganhou enorme atenção científica devido a relatos 
de propriedades anticonvulsivantes, ansiolíticas, antipsicóticas e 
anti-inflamatórias. Ensaios clínicos robustos comprovaram a eficácia do CBD em 
epilepsias graves pediátricas, levando à aprovação de medicamento (canabidiol 
purificado) por agências regulatórias. Muitos estudos também investigam CBD em 
ansiedade social, TEPT, esquizofrenia (como adjuvante) e distúrbios do movimento, 
com resultados preliminares promissores. Em nosso mapeamento, uma parcela 
significativa das publicações clínicas recentes foca no CBD isolado ou 
predominantemente (como no caso de produtos artesanais ricos em CBD para 
epilepsia). Observa-se que CBD e THC são de longe os canabinoides mais 
estudados, frequentemente comparados ou combinados nos ensaios (SciELO 
Brazil - Cannabis and pain: a scoping review Cannabis and pain: a scoping review ). 
Notavelmente, muitas formulações combinadas exploram o efeito potencial 
sinérgico ou modulador do CBD atenuando os efeitos adversos do THC.​
 

●​ Canabinol (CBN): canabinoide menor resultante da degradação do THC, com leve 
atividade psicoativa. Tem sido associado a propriedades sedativas. Poucos estudos 
clínicos isolam o CBN; geralmente aparece em pesquisas pré-clínicas ou em 
formulações com outros canabinoides. Seu impacto clínico é menos explorado, mas 
há interesse recente em seu potencial como auxiliar do sono. CBN costuma ser 
mencionado em revisões sobre farmacologia da cannabis (SciELO Brazil - Cannabis 
and pain: a scoping review Cannabis and pain: a scoping review ), mas a evidência 
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aplicada é escassa.​
 

●​ Outros fitocanabinoides: existem mais de 100 canabinoides na planta. Alguns que 
vêm despertando interesse científico incluem cannabigerol (CBG), 
tetraidrocanabivarina (THCV), canabicromeno (CBC), entre outros. A literatura 
referente a esses compostos é predominantemente pré-clínica até o momento, 
avaliando receptores alvo (alguns têm ação no receptor CB2 ou outros sistemas), 
possíveis efeitos anti-inflamatórios, metabólicos (no caso do THCV, apetite e peso) 
etc. Ensaios clínicos com canabinoides “menores” isolados são raros; um ou outro 
estudo piloto avalia, por exemplo, THCV em diabetes ou CBG em glaucoma, mas 
nada conclusivo. Esses compostos aparecem mencionados em revisões e 
discussões teóricas, mas constituem fronteira de pesquisa.​
 

●​ Canabinoides sintéticos: além dos fitocanabinoides da planta, há pesquisa 
envolvendo análogos sintéticos e moduladores do sistema endocanabinoide. Por 
exemplo, nabilona (análoga sintética do THC) e ajulemic acid (derivado do THC 
com propriedades anti-inflamatórias) são investigados como medicamentos. Outros 
estudos examinam moduladores indiretos, como inibidores de enzimas que 
degradam endocanabinoides (FAAH, MAGL), embora esses não sejam 
“canabinoides” em si, mas atuam no mesmo sistema. Também relevante mencionar 
são os canabinoides sintéticos de abuso (presentes em spice, K2), cuja potência 
e efeitos adversos têm sido objeto de estudos toxicológicos. Porém, tais substâncias 
fogem um pouco do escopo de uso medicinal e estão mais ligadas a pesquisa de 
saúde pública e toxicologia.​
 

Em síntese, THC e CBD concentram a maior parte das atenções. Muitos estudos clínicos 
usam preparações com ambos – por exemplo, o Sativex® (nabiximols) contendo cerca de 
2,7 mg THC + 2,5 mg CBD por dose, aprovado em alguns países. A justificativa é que o 
CBD possa modular efeitos do THC (hipótese de entourage effect). Há evidências de que 
CBD reduz parcialmente efeitos psicoativos do THC, melhorando a tolerabilidade, embora 
não interfira em certos efeitos terapêuticos. Outros estudos focam no isolado de CBD 
(especialmente em pediatria e psiquiatria, por não ter o inconveniente do efeito “high”). E 
alguns avaliam THC isolado (dronabinol) para indicações onde o efeito psicoativo 
controlado é tolerado, como em pacientes com câncer terminal sem apetite. 

Conforme uma revisão de farmacologia: “a planta de cannabis contém cerca de 60 
canabinoides... os principais são THC, CBD e CBN” (SciELO Brazil - Cannabis and pain: a 
scoping review Cannabis and pain: a scoping review ) (SciELO Brazil - Cannabis and pain: a 
scoping review Cannabis and pain: a scoping review ). Essa afirmação reforça que, apesar 
da multiplicidade de compostos, três deles dominam a literatura. A Tabela 2 resume os 
principais canabinoides e seu status na pesquisa: 

Tabela 2 – Canabinoides Estudados e Contexto da Pesquisa 
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Composto Status na Literatura Científica 

Δ9-THC 
(Tetraidrocanabinol) 

Extensivamente estudado; dezenas de ECRs clínicos (dor, 
náusea, espasticidade); fármaco aprovado (dronabinol, 
nabilona); foco de estudos de segurança/abuso; principal 
referencial histórico. 

CBD (Canabidiol) Muito estudado especialmente na última década; vários ECRs 
(epilepsia, ansiedade) e estudos observacionais; medicamento 
aprovado (Epidiolex®); destaque por perfil não psicoativo e 
ampla margem de segurança. 

THC+CBD 
(Combinações) 

Diversos estudos clínicos empregam formulações combinadas 
(p.ex. nabiximols) para aproveitar sinergia; evidências em dor 
neuropática e espasticidade (aprovado em alguns países para 
EM); análise de proporção ideal em investigação. 

CBN (Canabinol) Pesquisas iniciais, principalmente pré-clínicas; estudado como 
possível sedativo leve; poucas evidências clínicas diretas. 

CBG, CBC, THCV e 
outros 

Predominantemente em estudos pré-clínicos; hipóteses de uso 
(CBG anti-inflamatório, THCV modulador metabólico, etc.); 
escassez de dados em humanos até o momento. 

Sintéticos (ex.: 
nabilona) 

Alguns estudos clínicos isolados com análogos (nabilona para 
náusea, PTSD; ajulemic acid para dor inflamatória); resultados 
sugerem eficácia semelhante ao THC natural; também estudos 
de novos agonistas seletivos CB2 em andamento. 

Endocanabinoides Estudos indiretos – muitos trabalhos medem anandamida, 2-AG 
em pacientes ou tentam modular sua sinalização; investigação 
do “tom canabinoide” endógeno em doenças (ex.: níveis de 
anandamida em transtornos de estresse). Embora não sejam 
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administrados como fármacos, esse campo complementa a 
compreensão dos efeitos da cannabis. 

 

 

Como mostra a tabela acima, o panorama vai do muito estabelecido (THC, CBD) ao 
exploratório (CBG, etc.). É importante notar que a maioria dos estudos clínicos utiliza 
extratos ou moléculas definidas, em vez de cannabis fumada ou produtos artesanais. Por 
exemplo, nos EUA, vários ensaios usaram a maconha fornecida pelo NIDA padronizada 
em porcentagem de THC, mas administrada oralmente ou por vaporização controlada. Em 
contextos reais, pacientes muitas vezes fumam ou vaporizam a planta in natura; embora 
existam estudos observacionais acompanhando esses casos, para fins de evidência formal 
a preferência tem sido testar formulações conhecidas (cápsulas de THC, óleos de CBD, 
etc.) para padronização de dose. Isso implica que a translação para uso da “flor” de 
cannabis envolve extrapolação de dados de extratos – algo a ter em mente em termos de 
relevância prática. 

Idiomas e Países de Origem das Publicações 
A pesquisa sobre cannabis tem caráter global, porém nota-se predomínio claro de alguns 
idiomas e países: 

Idiomas – O inglês é, de longe, o principal idioma das publicações científicas sobre 
cannabis. A maioria dos periódicos indexados (especialmente em PubMed, Scopus) publica 
em inglês, o que inclui até autores de países não anglófonos que optam por periódicos 
internacionais. Assim, estima-se que a vasta maioria (>80%) dos artigos únicos mapeados 
esteja em inglês. No entanto, há contribuição significativa de pesquisas em outros idiomas, 
especialmente português e espanhol, devido à produção da América Latina e Península 
Ibérica. A SciELO e a Redalyc reúnem muitos artigos em português (Brasil, Portugal) e 
espanhol (Brasil, Espanha, América Hispânica), totalizando algumas centenas de trabalhos. 
Por exemplo, revistas brasileiras como Revista Brasileira de Psiquiatria, Brazilian Journal of 
Biology, Acta Amazônica, entre outras, já publicaram artigos sobre maconha/canabinoides – 
alguns em português, outros em inglês. A literatura cinzenta local (teses na BDTD, 
documentos governamentais) naturalmente está majoritariamente em português no caso 
brasileiro. Espanhol também aparece em artigos de países como México, Argentina, 
Espanha (alguns periódicos da Redalyc). Outros idiomas com presença menor incluem 
francês (alguns artigos canadenses ou europeus), alemão (casos isolados, 
historicamente), italiano e japonês (por exemplo, relatórios locais ou resumos em anais). 
Entretanto, muitos desses trabalhos regionais acabam tendo pelo menos um resumo em 
inglês disponível. 
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No contexto deste levantamento, como agregamos várias bases, consideramos as 
publicações independentemente do idioma, contanto que fossem acadêmicas. Ressalta-se 
que, por barreira linguística, estudos não em inglês podem ter menos visibilidade 
internacional e às vezes são redescobertos posteriormente. Um exemplo: pesquisas clínicas 
pioneiras no Brasil, em português, realizadas por Elisaldo Carlini nas décadas de 1980–90 
sobre canabidiol em psicose ficaram relativamente desconhecidas mundialmente até serem 
citadas em revisões décadas depois, quando o interesse ressurgiu. Em resumo, inglês 
domina, mas trabalhos em português e espanhol contribuem notavelmente, especialmente 
em aspectos regionais (p.ex., estudos sociológicos no Brasil sobre usuários, análises de 
políticas públicas, etc., que são publicados localmente). 

Países de origem – Os Estados Unidos lideram amplamente a produção científica sobre 
cannabis. Dados bibliométricos recentes mostram que os EUA respondem pelo maior 
número de publicações: cerca de 9.735 artigos (até 2021), posicionando-se em 1º lugar 
(Bibliometric Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, Challenges, and Future 
Directions - PubMed). Isso se deve ao volume de universidades e centros de pesquisa, 
além de um interesse crescente após o afrouxamento de leis estaduais. O Canadá e o 
Reino Unido também são grandes contribuintes, ambos com tradição em pesquisa de 
drogas e que nos últimos anos implementaram programas de cannabis medicinal (ou 
legalização, no caso canadense). Uma análise identificou EUA, Reino Unido e Canadá entre 
os países mais produtivos em pesquisas de cannabis (Bibliometric Analysis of Cannabis 
sativa Research: Trends, Challenges, and Future Directions - PubMed). 

Na Europa continental, Alemanha, Itália, Espanha e Países Baixos possuem número 
considerável de publicações (tanto clínicas quanto químicas e agronômicas). Israel merece 
destaque histórico, pois apesar do tamanho, foi pioneiro (trabalhos de Raphael Mechoulam 
e colaboradores desde os anos 1960) e continua relevante em pesquisa médica de 
cannabis. Austrália e Nova Zelândia também têm um nicho de pesquisa forte, 
especialmente em contextos de dor e esclerose múltipla. 

Na América Latina, o Brasil é o principal ator em produção científica sobre cannabis. O 
levantamento bibliométrico apontou que o Brasil ocupava a 11ª posição global em número 
de publicações (422 artigos) até 2021 (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa Research: 
Trends, Challenges, and Future Directions - PubMed). Isso indica uma presença 
significativa, comparável ou superior a muitos países desenvolvidos. O Brasil vem 
aumentando a produção acadêmica no tema, com grupos na USP-Ribeirão Preto, UNIFESP 
e outras instituições publicando ensaios clínicos (p.ex., CBD em ansiedade, canabidiol em 
doentes de Parkinson), além de pesquisas sociais e de políticas públicas. Outros países 
latino-americanos como México, Argentina e Colômbia também contribuem, embora em 
escala menor. Vale mencionar que parte substancial da produção latino-americana está 
voltada a aspectos sociais e jurídicos da cannabis, refletindo debates regionais de 
descriminalização – esses trabalhos tendem a ser publicados em revistas de ciências 
sociais em espanhol/português. 

Em regiões da Ásia e África, a produção é menor, mas existente. China e Índia publicam 
principalmente na área de química de canabinoides e estudos pré-clínicos (e.g., farmácia, 
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biologia molecular), com algum interesse clínico emergente. África do Sul e Nigéria têm 
algumas publicações focadas em saúde pública e farmacologia. No Oriente Médio, além de 
Israel, Irã e Turquia publicaram revisões e estudos observacionais interessantes (apesar de 
restrições locais). 

Resumindo, a pesquisa é internacional, mas concentrada em países com maior 
investimento científico. A distribuição também acompanha, em parte, a abertura para uso 
medicinal: países que legalizaram ou têm programas de cannabis medicinal tendem a 
produzir mais estudos clínicos (p.ex. Canadá, Israel, Brasil desde a resolução da Anvisa em 
2016). A Tabela 3 ilustra os 10 países com maior número de publicações e alguns países 
de destaque regional: 

Tabela 3 – Principais Países Produtores de Pesquisa sobre Cannabis 

País N° de publicações¹ Notas sobre contribuições 

EUA ~9.700 (Bibliometric Analysis of 
Cannabis sativa Research: 
Trends, Challenges, and Future 
Directions - PubMed) 

Liderança em estudos clínicos, básicos 
e em políticas; múltiplos centros ativos 
desde anos 90. 

Canadá ~1.000–1.200 (est.) Pioneiro em cannabis medicinal (desde 
2001); forte em dor, psiquiatria e 
políticas públicas. 

Reino Unido ~800–900 (est.) Contribuição alta em psiquiatria 
(pesquisas sobre psicose, CBD), 
neurociência e farmacologia. 

Alemanha ~600–800 (est.) Estudos clínicos (dor, espasticidade) e 
químicos; envolvimento de agências 
reguladoras recentes. 

Itália ~500–600 (est.) Foco em estudos clínicos de dor, 
esclerose múltipla, e química de 
canabinoides. 
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Austrália ~500 (est.) Publicações em dor crônica, câncer e 
farmacologia; vários ensaios 
multicêntricos. 

Espanha ~450 (est.) Destaque em pesquisas básicas 
(descoberta de novas moléculas), 
alguns ensaios clínicos e estudos 
sociais. 

Brasil 422 (Bibliometric Analysis of 
Cannabis sativa Research: 
Trends, Challenges, and Future 
Directions - PubMed) 

Maior produtor da América Latina; 
estudos clínicos (CBD em epilepsia, 
ansiedade), sociopolíticos e 
pré-clínicos. 

Israel ~400 (est.) Histórico fundamental (descoberta do 
THC/CBD); hoje forte em medicina 
(dor, geriatria) e tecnologia agrícola. 

França ~300–400 (est.) Contribuições em farmacologia e 
psiquiatria; envolvimento crescente 
após programas-piloto de cannabis 
medicinal. 

Outros 
destaques: 

  

Holanda ~250–300 (est.) Pesquisas epidemiológicas e de 
políticas (país conhecido pelos 
coffeeshops), alguns estudos clínicos 
inovadores. 
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China ~200–300 (est.) Grande produção em química de 
canabinoides e canabinomiméticos; 
clínicas ainda tímidas. 

México ~150 (est.) Crescente após legislação medicinal 
(2017); publicações principalmente 
revisões e diretrizes nacionais. 

Argentina ~120 (est.) Estudos pré-clínicos (farmacologia), 
alguns clínicos recentes (dor, 
epilepsia) incentivados por mudanças 
legais. 

Índia ~100 (est.) Interesse histórico (uso tradicional 
bang/ayurveda), produção científica 
sobretudo em farmacognosia e 
química. 

¹ Estimativas baseadas em dados bibliométricos até ~2021. Os valores exatos podem variar 
conforme critérios de busca. Referência principal: Mano-Sousa et al. 2024 (Bibliometric 
Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, Challenges, and Future Directions - 
PubMed). 

Os números acima fornecem uma ideia aproximada da contribuição de cada país. 
Observa-se forte presença de países de língua inglesa e europeus. Vale lembrar que 
colaborações internacionais são comuns – muitos artigos têm autores de múltiplos países – 
mas, aqui, contabiliza-se por filiação principal. 

O caso do Brasil merece menção adicional: apesar de restrições legais históricas, produziu 
uma quantidade considerável de conhecimento, muito disso impulsionado por 
pesquisadores como o prof. Elisaldo Carlini (pioneiro nos anos 1970–80) e, mais 
recentemente, grupos de pesquisa em neurociências e psiquiatria (USP, UNIFESP, UFRN, 
etc.). O levantamento de Carlini et al. citado apontou a existência de centenas de trabalhos 
brasileiros sobre maconha, mesmo durante décadas de proibição, embora muitos focassem 
em aspectos negativos do uso (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: Identificação de Redes 
de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes Cannabis e 
Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma 
de Currículos Lattes ). Hoje, com a regulamentação da pesquisa e uso medicinal no país 
(p.ex., RDC 327/2019 da Anvisa), o Brasil tende a aumentar ainda mais sua produção, 
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inclusive com ensaios clínicos locais e desenvolvimento de produtos farmacêuticos à base 
de canabinoides. 

 

Tamanho Amostral e Participantes dos Estudos 
O número de participantes em cada estudo é um aspecto relevante, sobretudo para 
avaliar a solidez dos achados clínicos: 

●​ Nos ensaios clínicos randomizados, as amostras tipicamente variam de 20 a 300 
participantes. Muitos estudos iniciais tiveram <50 pacientes por grupo (às vezes por 
serem exploratórios ou devido a dificuldade de recrutamento sob restrição legal). 
Ensaios mais recentes, especialmente aqueles exigidos para aprovações 
regulatórias, expandiram esse tamanho – por exemplo, os três ensaios fase 3 de 
canabidiol em epilepsia infantil envolveram ~120 pacientes em média por estudo. 
Ainda assim, comparado a farmacoterapias consolidadas, os números são 
relativamente modestos. Esse fator contribui para intervalos de confiança amplos em 
metanálises e menor poder para detectar efeitos raros. Alguns ECRs multicêntricos 
em dor neuropática e esclerose múltipla chegaram a incluir 200–300 pacientes, 
reforçando evidências nesses cenários. Duração também é parte do “tamanho” 
efetivo – muitos ECRs de cannabis duraram 8–12 semanas, o que é suficiente para 
sintomas agudos, mas deixa lacunas sobre eficácia/segurança de longo prazo 
(meses/anos). Estudos de extensão aberta de 1 ano existem (p.ex., com nabiximols 
em EM), fornecendo dados adicionais de segurança em ~100-200 pacientes 
prolongadamente.​
 

●​ Em estudos observacionais epidemiológicos, o tamanho pode ser muito maior. 
Por exemplo, inquéritos populacionais sobre uso de drogas frequentemente 
englobam milhares de respondentes (pesquisas nacionais de prevalência). Coortes 
de longo prazo, como a Dunedin (Nova Zelândia) ou estudos suecos com registros 
militares, acompanharam milhares de indivíduos por décadas, permitindo análises 
do impacto do uso de cannabis em desfechos como educação, saúde mental e 
outros. Embora esses estudos não sejam sobre “uso medicinal” diretamente, eles 
dão base para entender efeitos gerais e riscos em grandes populações. Em termos 
de uso médico, registros observacionais de programas de cannabis medicinal (como 
registros de dispensação em Canadá, Israel) também envolvem milhares de 
pacientes, porém nem sempre resultam em publicações acadêmicas detalhadas – 
são mais relatórios internos. Alguns estudos de coorte clínicos – por exemplo, 
seguimento de pacientes com dor crônica que iniciaram uso de cannabis medicinal – 
têm tamanhos na casa de 100–300 pacientes seguidos por 6–24 meses, fornecendo 
insights sobre eficácia sustentada e eventos adversos.​
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●​ Para estudos qualitativos ou de caso, o conceito de “número de participantes” 

varia: entrevistas qualitativas podem envolver 10–30 participantes (ex.: pacientes 
relatando experiências com cannabis), enquanto séries de casos clínicos podem ter 
5–10 pacientes com alguma condição rara tratados com cannabis. Esses números 
pequenos são adequados aos objetivos exploratórios desses designs, mas 
obviamente não inferem prevalências ou magnitudes populacionais. 

 

No conjunto, portanto, há grande variação – desde n=1 (caso único) até n>10.000 (survey 
populacional). Ao avaliar a evidência, é fundamental considerar se o tamanho amostral foi 
adequado à pergunta. Ensaios com poucos participantes correm alto risco de resultados 
falsamente negativos (não detectar efeito existente) ou falsamente positivos (encontrar 
grande efeito por acaso em amostra pequena). Como mencionado antes, metanálises têm 
ajustado essa questão combinando amostras. Uma observação importante de um overview 
foi exatamente que estudos de maior tamanho e duração mostraram menos eficácia do 
que estudos menores no caso de dor crônica ( Systematic review of systematic reviews for 
medical cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, spasticity, and harms - PMC ), 
possivelmente sugerindo que alguns efeitos relatados pelos pequenos estudos podem ser 
inflados. 

Pesquisadores de metodologia enfatizam a necessidade de calcular previamente o 
tamanho amostral necessário para demonstrar um determinado efeito com poder de 
80–90%. Nos campos de dor e psiquiatria, por exemplo, muitas vezes seria necessário 
>100 pacientes por grupo para detectar diferenças clinicamente significativas, mas vários 
ECRs publicados tinham <50 por grupo – indicando poder insuficiente e chance de erros 
tipo II. Essa limitação é destacada nas revisões, que frequentemente qualificam a evidência 
como “de baixa qualidade” em razão de amostras pequenas, pouca replicação e intervalos 
de confiança amplos. 

Por outro lado, quando se considera estudos populacionais que associam uso de cannabis 
a desfechos negativos, os grandes N fornecem poder enorme, então até associações fracas 
tornam-se significativas estatisticamente. A interpretação clínica requer então atenção ao 
tamanho do efeito, não apenas à significância. Por exemplo, uma coorte de 50.000 
indivíduos pode encontrar que usuários diários de maconha têm risco 1.2x de desenvolver 
esquizofrenia – esse risco relativo embora significativo demanda avaliar quão relevante é 
em termos absolutos. Assim, o tamanho da amostra também interage com a magnitude do 
efeito medido. 

Em resumo, número de participantes nos estudos de cannabis tem variado conforme o 
tipo de estudo, com tendência recente de aumento nos ensaios clínicos multicêntricos. A 
comunidade científica valoriza estudos com N elevado para melhorar confiabilidade, mas 
reconhece que mesmo estudos pequenos contribuíram para abrir caminhos (sendo 
posteriormente validados ou refutados por investigações maiores). Na apreciação dos 
resultados aqui compilados, consideramos essa questão – dando mais ênfase a achados 
corroborados por amostras robustas ou múltiplos estudos independentes. 
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Aplicabilidade dos Estudos (Clínica vs. Experimental) 
Ao analisar a literatura, é importante distinguir a aplicabilidade prática dos achados: 

●​ Estudos de aplicabilidade clínica direta: são aqueles conduzidos em pacientes 
humanos visando desfechos de saúde, e cujos resultados podem informar decisões 
médicas. Neste relatório, incluem-se ensaios clínicos terapêuticos, estudos 
observacionais clínicos e revisões focadas em eficácia/segurança em humanos. Os 
achados desses estudos têm aplicabilidade imediata ou de curto prazo na prática 
assistencial. Por exemplo, um ECR demonstrando que nabiximols melhora 
espasticidade em esclerose múltipla com bom perfil de segurança pode ser utilizado 
por médicos e agências reguladoras para embasar o uso desse tratamento em 
pacientes de EM. Assim, grande parte dos estudos categorizados nas áreas 
médicas de aplicação (Neurologia, Oncologia, etc.) possui essa natureza clínica 
aplicável. Quando dizemos que há evidência forte ou moderada para certa 
indicação, referimo-nos a estudos com relevância clínica concreta.​
 

●​ Estudos de aplicabilidade experimental ou fundamental: englobam pesquisas 
básicas, pré-clínicas e até estudos em voluntários saudáveis ou modelos 
experimentais. Esses estudos têm aplicabilidade indireta – isto é, não fornecem 
recomendações imediatas de tratamento, mas pavimentam o caminho para 
entendimentos futuros. Por exemplo, um estudo em cultura de células mostrando 
que CBD reduz a produção de citocinas inflamatórias é relevante para compreender 
mecanismos anti-inflamatórios, mas não significa que já se deva usar CBD para 
artrite sem testes clínicos. Do mesmo modo, estudos em animais podem sugerir que 
um canabinoide novo tem potencial ansiolítico, mas a aplicabilidade clínica virá 
apenas após ensaios em humanos. Esses trabalhos experimentais são 
fundamentais para o avanço científico, constituindo prova de conceito, explorando 
dose-resposta, efeitos farmacocinéticos, etc. Entretanto, sua relevância prática por 
ora se limita ao nível de pesquisa translacional.​
 

●​ Revisões teóricas ou narrativas: há publicações cujo objetivo é compilar 
conhecimento e teorizar, sem apresentar dados originais. A aplicabilidade aqui é 
mais no sentido de educação e direcionamento de pesquisa. Elas ajudam clínicos 
a se atualizarem e formulam recomendações baseadas na soma de evidências. Por 
exemplo, consensos de especialistas e revisões narrativas podem propor guidelines 
de uso de cannabis medicinal. Embora não sejam evidência primária, acabam tendo 
aplicabilidade ao influenciar políticas e práticas (especialmente se forem 
documentos oficiais de órgãos de saúde). No Brasil, por exemplo, um documento de 
revisão produzido por especialistas da Associação Brasileira de Psiquiatria concluiu 
que não havia bases sólidas para certos usos medicinais da maconha em 2015 – 
isso certamente influenciou percepções clínicas. Portanto, incluímos a categoria 
“revisão teórica” na aplicabilidade para contemplar esses casos.​
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No cômputo geral, pode-se dizer que cerca de metade ou mais dos estudos mapeados 
têm aplicabilidade clínica direta, visto que abrangeram pacientes ou dados humanos. Em 
contrapartida, uma parcela grande (particularmente os estudos pré-2010) foi pré-clínica, 
com aplicabilidade mediata. À medida que a pesquisa evolui, há um translado da bancada 
para o leito: conhecimento experimental guiou ensaios clínicos, e resultados clínicos geram 
novas hipóteses a serem testadas no laboratório. 

 

Para dar exemplos concretos de aplicabilidade: os resultados dos estudos clínicos sobre 
cannabis já impactaram diretrizes terapêuticas oficiais em alguns países. Por exemplo, a 
Academia Nacional de Ciências dos EUA publicou em 2017 um extenso relatório 
avaliando evidências, o qual concluiu haver evidência conclusiva de benefício da cannabis 
medicinal em dor crônica, náusea e espasticidade, mas não em outras condições – isso 
baseado nas pesquisas até então. Tais conclusões são aplicadas em políticas de saúde e 
educação médica. Igualmente, no Reino Unido o NICE (National Institute for Health and 
Care Excellence) emitiu recomendações cautelosas em 2019 sobre prescrição de cannabis 
medicinal, citando falta de evidência robusta em muitas áreas – reflexo da aplicabilidade (ou 
falta de) dos estudos disponíveis. Assim, a literatura levantada informa não só a 
comunidade acadêmica, mas também a prática clínica e regulamentação. 

Em nosso levantamento, sempre que um estudo tinha potencial de mudança de conduta 
ou validação de um uso terapêutico, isso foi ressaltado. Por exemplo, os estudos de CBD 
em epilepsia têm alta aplicabilidade (viraram tratamento aprovado); estudos de THC vs. 
placebo em dor crônica moderada aplicabilidade (podem auxiliar na decisão como terapia 
adjuvante); já estudos em ratos sobre memória têm aplicabilidade limitada (servem de alerta 
para possíveis efeitos cognitivos, mas não mudam conduta imediatamente). 

Resumidamente, a aplicabilidade varia de experimental a prática. A presente análise 
prioriza os achados de aplicabilidade clínica – afinal, o interesse maior em “pesquisas sobre 
cannabis” reside em como elas podem beneficiar (ou alertar) a saúde humana. No entanto, 
reconhecemos e destacamos o encadeamento translacional: estudos experimentais dão 
sustentação biológica para que estudos clínicos sejam confiáveis e bem direcionados. 

Rigor Metodológico e Critérios de Qualidade Científica 
Conforme delineado anteriormente na seção de nível de evidência, a qualidade 
metodológica dos estudos é altamente heterogênea. Aqui recapitulamos os critérios de 
qualidade mais valorizados e avaliamos como a literatura de cannabis se posiciona em 
relação a eles: 

●​ Validade interna (desenho robusto): Este critério é atendido principalmente pelos 
ECRs duplo-cegos controlados. Muitas publicações sobre cannabis cumprem esses 
requisitos, porém outras falham. Notou-se que alguns estudos mais antigos ou de 
certos países usaram desenhos abertos ou sem controle placebo (por dificuldades 
legais ou éticas), prejudicando a validade interna. Pesquisadores valorizam 
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especialmente quando há uso de placebo adequadamente mascarado – por 
exemplo, em estudos orais é fácil usar cápsulas placebo idênticas; já em estudos 
fumando cannabis vs placebo, usou-se às vezes cannabis com THC muito baixo 
como controle. O grau de sucesso do cegamento raramente é reportado (idealmente 
deveria-se perguntar aos participantes se acham que receberam ativo ou placebo, 
para avaliar se o efeito psicoativo “denunciou” a alocação). Infelizmente, poucos 
estudos trazem essa avaliação, então fica incerto o rigor do cegamento. Em suma, 
há esforços claros para alta validade interna na maioria dos ECRs recentes, mas 
limitações inerentes no caso de cannabis fumada/vaporizada. Estudos 
observacionais, por definição, têm validade interna limitada – por mais ajustes que 
façam, sempre há possibilidade de viés residual. Assim, no panorama das 
pesquisas, cada estudo foi analisado considerando esses limites, e as conclusões 
importantes tendem a vir de aqueles com melhor desenho.​
 

●​ Revisão por pares: Praticamente todos os achados citados derivam de publicações 
revisadas por pares. Isso garante um patamar básico de qualidade (checagem por 
avaliadores independentes, correções antes de publicar). No entanto, revisão por 
pares não é infalível – existem diferenças de rigor entre revistas. Periódicos de alto 
impacto usualmente rejeitam estudos com falhas metodológicas graves ou amostras 
insuficientes, enquanto periódicos menores podem publicar esses estudos desde 
que reconheçam as limitações. Notamos que muitas evidências iniciais sobre 
cannabis surgiram em periódicos de impacto modesto, talvez porque as grandes 
revistas eram conservadoras. Com o crescimento do campo, trabalhos mais 
robustos passaram a figurar em revistas melhores. Ulrichsweb foi consultado para 
confirmar o status peer-reviewed de periódicos menos conhecidos encontrados na 
busca, de modo a excluir eventuais publicações predatórias ou sem revisão. Além 
disso, vale apontar que teses/dissertações, apesar de não terem peer review no 
sentido clássico, são avaliadas por bancas qualificadas e muitas vezes seus 
resultados são depois publicados em revistas, funcionando como controle de 
qualidade diferido.​
 

●​ Impacto da publicação: Um critério valorizado (embora não estritamente 
“científico”) é o impacto ou influência de um estudo – medido por citações, fator de 
impacto da revista ou relevância no campo. Estudos muito citados ou em revistas de 
renome tendem a ser levados mais a sério, por indicar que a comunidade os validou 
ou considerou importante. Na área de cannabis, podemos destacar, por exemplo, o 
artigo de 1999 de Mechoulam & Hanus sobre o sistema endocanabinoide ou o artigo 
de 2011 de Volkow et al. (NIDA) sobre efeitos adversos da maconha – ambos 
altamente citados e em periódicos top. Do lado clínico, a publicação dos resultados 
de Epidiolex (CBD) no New England Journal of Medicine em 2017 foi um divisor de 
águas, justamente por estar em revista de altíssimo impacto, sinalizando forte 
confiança nos dados. Neste relatório, apontamos quando certos resultados são 
corroborados por estudos de alto impacto (por exemplo, evidência de eficácia do 
CBD em epilepsia foi publicada no NEJM e Lancet, conferindo alta credibilidade). 
Pesquisadores cautelosos não desconsideram estudos só por estarem em revistas 
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menores – afinal, a qualidade intrínseca importa – mas sabem que uma descoberta 
só ganha força real quando replicada e discutida amplamente, o que costuma 
se refletir em altas citações e publicação em veículos de prestígio. Assim, o impacto 
é tanto um indicativo de qualidade (embora indireto) quanto um critério de 
relevância: estudos em revistas de maior impacto geralmente abordam questões de 
interesse mais amplo ou apresentam dados mais robustos.​
 

●​ Amostragem e rigor estatístico: Já comentados acima, tamanho de amostra e 
análise apropriada são critérios objetivos de qualidade. Muitos estudos de cannabis 
infelizmente carecem de amostragem ideal, mas os que se destacam pela qualidade 
geralmente justificam suas escolhas. Pesquisadores experientes valorizam também 
a pré-registro de protocolos (evita viés de ajustes pós-fato nos endpoints) e o uso 
de métodos estatísticos avançados quando cabível (p.ex., análise de 
não-inferioridade, modelos mistos para medidas repetidas em estudos de longo 
prazo, etc.). Ao avaliar as publicações, nota-se que revisões Cochrane e similares 
aplicaram escalas de risco de viés (como ferramenta Cochrane) aos ECRs de 
cannabis e frequentemente encontraram pelo menos um domínio de risco alto ou 
incerto em grande parte deles (seja por cegamento inadequado, dados incompletos 
ou outros). Isso demonstra que ainda há espaço para melhorar o rigor. Entretanto, a 
tendência é positiva: estudos recentes estão mais bem controlados e relatados.​
 

●​ Atualidade e relevância: Este critério lida com o timing da pesquisa. Dado que o 
conhecimento sobre cannabis está evoluindo rápido, estudos mais antigos podem 
ter sido superados por evidências novas ou podem ter usado preparações obsoletas 
(p.ex., cannabis de baixa potência dos anos 1970 vs. variedades atuais muito mais 
potentes). Portanto, cientistas valorizam mais os estudos atualizados, que reflitam 
o cenário contemporâneo. Por exemplo, um estudo dos anos 1980 sobre THC para 
glaucoma é historicamente interessante, mas sua relevância hoje é questionável, já 
que existem tratamentos melhores e porque o THC causa efeitos sistêmicos 
indesejados. Já um estudo de 2020 sobre cannabis em glaucoma usando colírio de 
canabinoide seria muito mais relevante, se existisse. Assim, neste relatório demos 
preferência em destaque a resultados de estudos recentes (última década), 
mencionando estudos antigos principalmente para contexto histórico ou quando 
ainda são referências (como os trabalhos de laboratório de Mechoulam). A 
relevância também se relaciona a pertinência clínica: estudos focando em 
formulações realmente usadas por pacientes (óleos, vaporização) são mais 
relevantes do que aqueles usando formas de administração impraticáveis 
clinicamente. Notamos que nos últimos anos há esforço de estudar doses e vias 
reais, aumentando a relevância. Por fim, relevância passa por atender perguntas 
urgentes – hoje, por exemplo, estudos sobre cannabis em dor e efeitos adversos 
cognitivos são altamente relevantes pois respondem a preocupações imediatas de 
saúde pública e prática médica.​
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Em conclusão desta seção, sublinha-se que a qualidade da evidência sobre cannabis é 
mista, mas com clareza de onde residem os dados mais confiáveis: meta-análises e ECRs 
bem conduzidos publicados recentemente apontam para benefícios modestos porém reais 
em algumas condições, e riscos que embora existentes (especialmente em uso recreativo) 
são manejáveis no contexto medicinal supervisionado. Por outro lado, muitas alegações 
populares sobre cannabis (panaceia para múltiplas doenças) ainda não encontram 
respaldo em evidência de qualidade, e isso fica evidente quando se aplica os critérios 
rigorosos – a maioria dessas alegações está apoiada em estudos preliminares ou 
puramente anedóticos. 

Atualidade e Relevância dos Estudos 
A atualidade (quão recentes são os dados) e a relevância (pertinência e impacto prático) 
dos estudos sobre cannabis caminham juntas, dado o ritmo de descobertas e mudanças 
nas políticas. Alguns pontos de destaque: 

●​ Novidade das pesquisas: Grande parte dos estudos incluídos neste mapeamento 
datam dos últimos ~10 anos. Isso porque houve um boom de publicações pós-2010, 
associado a: i) maior financiamento para pesquisas de cannabis medicinal, ii) 
mudança de legislação em vários locais permitindo ensaios clínicos e uso 
terapêutico, iii) interesse público e científico renovado. Assim, muitas evidências são 
recentes e em desenvolvimento. Por exemplo, a validação do CBD como 
tratamento eficaz ocorreu entre 2015-2018 com ensaios clínicos; o potencial do 
cannabis em reduzir uso de opioides é tema de estudos a partir de 2016; etc. Dessa 
forma, o retrato atual é muito mais favorável a aplicações medicinais do que seria 20 
anos atrás, pois simplesmente não havia dados suficientes antes.​
 

●​ Obsolescência de estudos antigos: Pesquisas das décadas de 1970–90 
trouxeram insights importantes (identificação de efeitos básicos, primeiros ensaios), 
mas muitas conclusões daquela época foram revisadas. Por exemplo, estudos dos 
anos 1980 falharam em mostrar eficácia do THC para glaucoma de forma 
sustentável – hoje sabe-se que embora reduza PIO temporariamente, não é prático 
pelo curto tempo de ação e efeitos sistêmicos. Aquilo que era relevante então 
(buscar substituir glaucoma colírios pela cannabis fumada) não é mais uma linha 
ativa. Em contrapartida, algumas preocupações antigas se mostraram relevantes: já 
nos anos 1980 se discutia se cannabis poderia precipitar esquizofrenia em 
vulneráveis; hoje, isso é aceito como um risco, com base em múltiplos estudos. 
Assim, a relevância de cada estudo deve ser analisada no contexto atual do 
conhecimento. Neste relatório, estudos antigos são citados quando constituem 
marcos históricos ou base conceitual ainda válida, mas as recomendações e 
evidências mais recentes têm prioridade para qualquer conclusão prática.​
 

●​ Temas quentes e lacunas atuais: A relevância também é medida por quais 
perguntas ainda estão sem resposta. Atualmente, alguns gaps na literatura são: 
eficácia da cannabis para dor específica em comparação a opioides (poucos estudos 
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diretos de não-inferioridade); papel exato da cannabis em transtornos mentais (ainda 
incerto para a maioria, exigindo grandes ECRs em andamento); efeitos de longo 
prazo do uso medicinal contínuo (dados limitados além de 1 ano); formulações 
ideais e doses (cada estudo usa preparações diferentes, difícil comparar – há 
chamamentos por mais padronização). Os estudos mais relevantes hoje são 
justamente os que buscam preencher essas lacunas. Por exemplo, um grande 
ensaio clínico randomizado em andamento nos EUA comparando cannabis vs 
placebo para dor crônica em veteranos será altamente relevante quando publicado, 
pois responde a dúvidas práticas. Da mesma forma, revisões sistemáticas “vivas” 
(atualizadas continuamente) são iniciativas para manter atualidade – vimos que 
algumas revisões de 3-4 anos atrás já precisam de atualização dados os novos 
estudos publicados, e grupos Cochrane e outros estão trabalhando nisso.​
 

●​ Relevância para políticas públicas: Estudos epidemiológicos recentes mostrando 
aumento de uso de cannabis entre adultos jovens até níveis históricos (Cannabis 
and hallucinogen use among adults remained at historic ...), ou queda de percepção 
de risco, têm relevância para saúde pública. Ao mesmo tempo, evidências médicas 
de benefícios influenciam legislações. É um campo onde ciência e sociedade 
interagem intensamente. Muitos países usaram como base para mudar leis as 
conclusões de relatórios científicos (como o citado relatório da NAS nos EUA, ou 
revisões europeias). Portanto, uma parte da relevância de certos estudos ultrapassa 
a medicina e adentra a esfera social e legal. Por exemplo, um estudo canadense de 
2018 mostrando redução de overdoses de opioides em regiões com acesso a 
cannabis medicinal teve forte repercussão, pois sugere política de redução de 
danos. Já relevância clínica pura se vê em estudos como aqueles definindo doses 
seguras para crianças com epilepsia – imediatamente úteis para pediatras.​
 

●​ COVID-19 e cannabis: Um detalhe de atualidade é que durante a pandemia de 
COVID-19 houve especulação sobre propriedades anti-inflamatórias do CBD ou do 
THC para tratar COVID. Isso levou a alguns estudos in vitro e até pequenos ensaios, 
mas até agora nada conclusivo emergiu e não se tornou linha de pesquisa sólida. 
Mencionamos isso apenas para ilustrar como a relevância às vezes pode ser 
temporária – um tema em voga que se mostrou irrelevante depois (até o momento, 
cannabis não tem papel notável em COVID, apesar do interesse inicial).​
 

Em síntese, os estudos mais atuais e relevantes tendem a ser aqueles publicados de 
2015 em diante, focados em questões clínicas específicas e orientados por padrões 
metodológicos modernos. Eles formam a espinha dorsal das evidências usadas hoje para 
decidir sobre cannabis medicinal. Este relatório deu ênfase a tais estudos, sem deixar de 
contextualizar com a trajetória histórica que levou até eles. Assim, o leitor pode distinguir o 
que é conhecimento estabelecido (com base nas evidências de qualidade) versus o que é 
promissor porém incipiente, ou já superado pelo avanço científico. 

Considerações Finais 
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A análise sistematizada das pesquisas sobre cannabis, realizada pelo Centro de Tecnologia 
e Inovação da Cannabis (CTICANN), com auxílio ferramentas de inteligência artificial (AI) 
nas principais bases de dados científicas, médicas e de pesquisa para a produção de 
inovação, revela um campo em rápida evolução, com um corpo substancial de literatura 
(>10 mil estudos) (Bibliometric Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, 
Challenges, and Future Directions - PubMed) cobrindo desde aspectos moleculares até 
estudos clínicos e sociais. Organizando esse vasto conteúdo, constatamos: 

●​ Volume crescente e diversificação: O número de publicações atingiu picos 
recentes, impulsionado por mudanças legais e interesse médico (Bibliometric 
Analysis of Cannabis sativa Research: Trends, Challenges, and Future Directions - 
PubMed). As pesquisas se diversificaram em múltiplas áreas médicas (neurologia, 
oncologia, psiquiatria, dor, etc.), refletindo o potencial multifacetado dos 
canabinoides. Ao mesmo tempo, há concentração de esforços em certos tópicos 
(ex.: dor crônica e farmacologia de abuso). Observou-se sobreposição entre bases 
(muitos estudos indexados em várias), mas o esforço de deduplicação permitiu 
dimensionar uma produção única realmente ampla.​
 

●​ Evidências promissoras, porém não panaceicas: Em termos de eficácia 
terapêutica, as melhores evidências sustentam o uso medicinal da cannabis em 
condições específicas – principalmente alívio de dor neuropática, controle de 
espasticidade em EM, prevenção de náuseas e convulsões refratárias ( Systematic 
review of systematic reviews for medical cannabinoids: Pain, nausea and vomiting, 
spasticity, and harms - PMC ). Nesses casos, meta-análises e guidelines já 
reconhecem a cannabis como opção válida. Por outro lado, para muitas outras 
condições alegadas (desde distúrbios psiquiátricos até câncer em si), a evidência 
atual varia de inconclusiva a fraca, recomendando cautela e mais pesquisa. Isso 
contrasta com a noção popular de cannabis como “cura-tudo”; a ciência rigorosa 
delineia um panorama mais equilibrado – benefícios reais, mas circunscritos, e 
riscos a considerar.​
 

●​ Segurança e riscos: Embora o enfoque aqui tenha sido aplicações, destacamos 
que a literatura de segurança/efeitos adversos também é volumosa. Os estudos 
mostram que eventos adversos comuns dos canabinoides incluem sedação, tontura, 
boca seca e alterações cognitivas agudas (Adverse effects of cannabinoid use: what 
is the safety paradigm?). Riscos sérios, como dependência (cerca de 9% dos 
usuários desenvolvem transtorno de uso) e efeitos psiquiátricos em predispostos, 
estão documentados. Entretanto, na população médica (supervisionada e com 
doses controladas), os riscos parecem manejáveis, especialmente com formulações 
de CBD (que praticamente não causam intoxicação). Pesquisas recentes focam em 
melhorar o perfil de risco: p.ex., usar mais CBD para contrabalançar THC, ou vias de 
administração não fumígenas para poupar riscos pulmonares.​
 

●​ Qualidade da evidência e futuras pesquisas: Identificamos que muitos estudos 
carecem de maior rigor ou escala, e essa é uma oportunidade para futuras 
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pesquisas. Critérios de qualidade – validade interna, amostragem adequada, peer 
review rigoroso – foram discutidos e servem como guia para melhorar estudos 
vindouros. Felizmente, há uma tendência de profissionalização do campo: grandes 
ensaios multicêntricos estão em andamento, e há financiamento direcionado (p.ex., 
NIH nos EUA destinando recursos específicos para pesquisa de canabinoides). 
Áreas emergentes de pesquisa incluem: uso de cannabis como alternativa a 
opioides (ensaios em curso), impacto em idosos e polifarmácia, desenvolvimento de 
canabinoides sintéticos seletivos (buscando separar efeitos medicinais dos 
recreativos), além de medicina de precisão – entender porque alguns pacientes 
respondem bem e outros não (genética do sistema endocanabinoide, etc.). Tais 
estudos trarão respostas mais definitivas nos próximos anos.​
 

●​ Critérios valorizados pelos especialistas: Por fim, enfatizamos que 
pesquisadores e clínicos exigentes valorizam evidências baseadas em estudos 
robustos. Ao avaliar qualquer nova informação sobre cannabis medicinal, 
consideram: a validade interna (foi um ECR bem feito ou apenas um relato?), se 
passou por revisão por pares (publicado em jornal confiável), o impacto e 
consenso científico em torno da descoberta (foi replicada? citada? respaldada por 
revisões independentes), o tamanho da amostra e poder (resultados confiáveis 
estatisticamente) e o rigor das análises (controle de vieses, etc.). Esses critérios 
servem para separar o sinal do ruído num campo que, por ser objeto de interesse 
popular e até ideológico, pode ter informações infladas ou enviesadas circulando. A 
boa ciência, como se depreende deste levantamento, busca justamente a 
objetividade: confirmar onde a cannabis ajuda, onde não ajuda, qual dose, qual 
forma, e para quem. Isso é crucial para transformar o acúmulo de pesquisas em 
benefícios concretos à saúde pública, minimizando riscos.​
 

Em conclusão, a pesquisa sobre cannabis saiu de um hiato de meados do século XX e 
entrou no século XXI com vigor, reconstruindo um campo de conhecimento que havia ficado 
reprimido por décadas (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de 
Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes Cannabis e 
Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma 
de Currículos Lattes ) (SciELO Brazil - Cannabis e Ciência: Identificação de Redes de 
Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma de Currículos Lattes Cannabis e 
Ciência: Identificação de Redes de Pesquisa com/sobre a Cannabis a Partir da Plataforma 
de Currículos Lattes ). Hoje dispomos de um arcabouço científico muito mais sólido, embora 
ainda incompleto. Este relatório organizado por critérios oferece uma visão estruturada 
desse arcabouço – mostrando quantos e quais estudos existem, suas características e 
qualidade – servindo de base para cientistas, profissionais de saúde e formuladores de 
políticas compreenderem o estado da arte. A expectativa é que, mantendo o rigor 
metodológico e o ceticismo saudável, as lacunas de evidência identificadas sejam 
preenchidas por novas pesquisas de alto nível, permitindo que a cannabis (e seus 
derivados) encontre seu lugar adequado e seguro na terapêutica moderna, nem panaceia 
nem vilã, mas uma opção terapêutica baseada em evidências científicas sólidas. 
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PubMed, Scopus, BDTD e demais consultadas.) 
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