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RESUMO - A Cannabis refere-se a um género de plantas com flores, pertencente as
Cannabaceas, que contém substancias aromaticas e o primeiro relato de seu uso como
medicamento foi realizado na farmacopeia mais antiga do mundo, a Pen-ts'ao Ching.
Uma das substancias da Cannabis Sativa, é o canabidiol, também conhecido por CBD,
que é uma substancia canabindide que age nos receptores canabinoides do cérebro e
apresenta acOes terapéuticas, muito utilizadas em ocasides de ansiedade, epilepsia e
anticonvulsivante e tem se transformado em uma molécula com componente de alto valor
nutricional e de potencial tratamento, podendo ser encontrado em todas as sementes,
folhas e flores de plantas de Cannabis, utilizando-se quase toda a planta na extragédo
medicamentosa. Para a producéo do 6leo originado da Cannabis, € necessaria uma técnica
de extracdo, sendo uma das mais utilizadas, a técnica de extracdo com CO2 supercritico.
Uma técnica que também ganha espaco no mercado é a técnica de extracdo por agua
quente pressurizada (PHWE) considerada um método de extracdo verde. Este artigo
objetivou-se analisar o processo de extracao do 6leo da planta Cannabis sativa, as etapas
de producéo biotecnoldgica na inddstria farmacéutica e seus beneficios no tratamento de
doencas, através de uma revisao bibliogréafica.

INTRODUCAO

Histdria da Cannabis

A Cannabis refere-se a um género de
plantas que pertence as Cannabaceas, familia
de plantas Rosales (plantas com flores) que
contém substancias aromaticas e canabinoides
(OLIVEIRA, 2022) e o primeiro relato de seu
uso como medicamento foi realizado na
farmacopeia mais antiga do mundo, a Pen-
ts’ao Ching, desenvolvida e embasada em
tradicGes transmitidas desde o tempo do
imperador Shen-Nung, que viveu durante 0s
anos 2.700 a.C. (ZUARDI, 2006).

O uso de substancias psicoativas vem
sendo feito pela humanidade ha& milénios
(ZEMEL, 2021) e nas Américas, 0 uso de
Cannabis provavelmente comegou na América
do Sul, no século XVI, quando as sementes da
planta chegaram ao Brasil trazida por escravos

africanos, principalmente os angolanos e seu
uso era bastante comum entre 0s negros da
zona rural nordestina (ZUARDI, 2006).

Legalizacao

Apesar da Cannabis ainda ser uma
substancia ndo legalizada no Brasil, em 2015 a
Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria) tirou o canabidiol, substancia
encontrada na Cannabis, de sua lista de
substancias proibidas (JESUS et al., 2017).
Conforme a Resolucdo RE n. 1.298, de 20 de
abril de 2022, a Anvisa liberou mais um
produto medicinal a base de Cannabis,
portanto o produto podera ser importado e
comercializado em farmacias e drogarias no
Brasil, totalizando quinze aprovadospela
Anvisa nessa categoria, até o momento
(ANVISA, 2022).

A aprovacdo plena da Cannabis é um
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fator de complexidade, ela ainda precisa passar
por indmeros estudos e comprovacGes
rigorosas, para enfim ser aceita tanto na
sociedade, quanto pela lei (RIBEIRO, 2014).
Para essa aceitacdo ha a necessidade do
envolvimento politico, econbémico e social.
Aléem disso, o uso social da maconha é
inicialmente associado aos negros
escravizados e posteriormente aos indios
brasileiros, portanto, é possivel observar que
seu uso estd diretamente relacionado as
populacdes socioecondmicas menos
favorecidas (CARLINI apud FERNANDES,
2022).

A inovacdo da industria e o desejo das
companhias de manter a troca de segredos
tem mantido a propagacdo de informacdes
anedoticas acerca da producdo comercial do
CBD, havendo escassez de artigos
cientificos em varias areas (TERASVALLI
,2020). O emprego da Cannabis na medicina
se encontra em continuo aperfeigoamento
(SILVEIRA e NIKOBIN, 2021) e Segundo
Lima e Santos (2021) além de seu uso com
fins terapéuticos, hd o uso da maconha em
rituais religiosos, alimentacdo, praticas
medicinais e 0 Seu uso recreativo.

Este artigo tem como objetivo analisar o
processo de extracdo do o6leo da planta
Cannabis sativa, as etapas de producédo
biotecnoldgica na industria farmacéutica e seus
beneficios no tratamento de doencas,
utilizando a extracdo do canabidiol como
facilitador para o aumento na producéo,
através de uma revisdo bibliografica. O tema é
relevante para a industria farmacéutica, bem
como para toda a populacdo, pois através de
inimeras pesquisas, se torna possivel o
lancamento de um produto confiavel no
mercado, com seus efeitos colaterais sabidos e
que trara melhora para a saude. O canabidiol
promete ser revolucionario, fazendo com que o
tema seja de grande importancia para que todos
possam ter mais conhecimento sobre o0s
beneficios que ele pode trazer, de modo que
também ajude a populacdo a se livrar de
possiveis preconceitos contra a planta da qual
se origina. Afinal, de acordo com Pernoncini e
Oliveira (2014), os efeitos adversos, de como a
ocorréncia de alucinagbes, sonoléncia,
pensamentos anormais, sao propicios de um
componente encontrado na planta, o A-9-

tetrahidrocanabinol (THC). Ademais ha o
canabidiol (CBD) presente na maconha, que
apresenta acoes terapéuticas, muito utilizadas
em ocasides de ansiedade, epilepsia e
anticonvulsivante, contudo, este composto
auxilia no tratamento de disturbios do sono,
além de ser um anti-inflamatorio.

METODOLOGIA

Foi realizada uma revisdo bibliografica
nas bases de dados Scielo, Medline, jornal
cientifico molecules, trabalhos de concluséo de
curso, internet, livros, entre  outros
repositérios, na qual foram considerados dados
atuais relacionados a utilizacdo da Cannabis na
indlstria farmacéutica e sua extracdo, nos
idiomas portugués e inglés, de 2018 a 2022.

REVISAO TEORICA
A Cannabis e suas Propriedades
A Cannabis possui trés subespécies de
plantas, a Cannabis sativa, a Cannabis indica

e a Cannabis ruderalis, conforme ilustrado na
Figura 1.

Figura 1: Tipos de Cannabis.

indica

g\/z.

sativa

< el L0
s a3 g - -. At
y sativa indica

ruderalis

Fonte: Nicolao, 2021.

Uma das substancias da Cannabis sativa,
nome cientifico da maconha, é o canabidiol,
também conhecido por CBD, que é uma
substancia canabindide que age nos receptores
canabindides do cérebro (DAGORT, 2019). A
Cannabis contém uma ampla variedade de
compostos, incluindo &cidos graxos (protege
as membranas das celular), canabindides
(atuante em receptores CB1 ou CB2),
flavonoides (pigmentos da planta e controle do
crescimento da célula), fendis (como o
tetrahidrocanabinol), terpenos (que confere o
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cheiro) e outros metabdlitos secundarios que
ainda estdo sob investigacdo (LEWIS et al.,
2017). Os mais importantes e abundantes
compostos farmacologicos Sdo 0S
canabindides: canabinol (CBN), canabidiol
(CBD) e tetrahidrocanabinol (THC), conforme
Figura 2.

Figura 2: Estrutura quimica do CBN (1), THC

(2) e CBD (3).
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Fonte: Souza et al., 2021.

O CBN é um metabolito do THC, com
potencial imunossupressivo e atividades anti-
inflamatorias. O THC exibe uma Otima
influéncia homeostatica no sistema nervoso
central (GLASS et al., 1997; RUSSO, 2016).
Tanto o THC, quanto o CBD, apresentam
propriedades terapéuticas, entretanto o CBD
ndo possui propriedades alucinégenas e ndo
causa a dependéncia quimica que ocorre com o
THC (VIEIRA et al., 2020), fazendo com que
diferentemente do A9-THC, o CBD néo seja
intoxicante, mas  exibe  propriedades
farmacoldgicas que séo interessantes para uso
medico (IFFLAND e GROTENHERMEN,
2017). A Canabis quando ingerida interage
com o sistema endocanabindide humano
demonstrado na Figura 3.

Figura 3: Sistema endocanabindide
humano
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Fonte: ZeeBeeDee, 2021

CB1 e CB2 sdo os melhores receptores
canabindides caracterizados (LU e MACKIE,
2020). Segundo Lu e Mackie (2020)
Receptores CB1 séo encontrados

particularmente enriquecidos no sistema
nervoso, mas também estdo presentes em
diversos orgéaos incluindo o figado, tecido
adiposo e pele. Ja os receptores CB2 sdo
principalmente expressados em células de
origem imune (MUNRO et al., 1993).

De acordo com a OPAS (Organizacao
Pan-Americana de Salde), o canabidiol esta se
transformando de uma molécula pouco
conhecida, para uma molécula com
componente de alto valor nutricional e de
potencial tratamento e é encontrado em todas
as sementes, folhas e flores de plantas de
Cannabis, podendo se utilizar de quase toda a
planta na extragdo medicamentosa (DAGORT,
2019).

As descobertas obtidas por meio de
inumeras pesquisas estimularam a realizagéo
de estudos mais avangados usando o CBD em
atividades  farmacoldgicas, nos quais,
verificou-se que o0 composto possuia acdes
farmacoldgicas parecidas ao do composto
encontrado na Cannabis, o Delta-9-THC e que
0 canabidiol possuia efeito sedativo e
antipsictico,  aspectos que  geraram
expectativas em relacdo a sua utilizagdo no
tratamento dos sintomas de esquizofrenia
(OLIVEIRA et al., 2018). Como a maioria dos
canabindides, CBD é capaz de exercer efeitos
diretos e indiretos no sistema
endocanabindide, o que pode desorientar o
processo regulatorio mediado pelo sistema
(SCHONHOFEN et al., 2018).

Metodologia de Extracdo do Oleo da Cannabis
Sativa

Para a producdo do Gleo originado da
Cannabis, é necessaria uma técnica de
extracdo, sendo uma das mais utilizadas, a
técnica de extracdo com CO supercritico.
Uma técnica que também ganha espaco no
mercado é a técnica de extracdo por agua
quente pressurizada (PHWE) considerada um
método de extracdo verde.

Extragdo com CO; Supercritico

O wuso de fluidos supercriticos é
tipicamente empregado na extragdo de
componentes desejados, como 0s 06leos
essenciais e outros componentes bioativos, que
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se originam de matrizes vegetais (ROVETTO
e AIETA, 2017). O dioxido de carbono alcanga
seu ponto supercritico em uma pressdo de
7,37MPa e a uma temperatura de 31°C e deste
ponto em diante ndo pode ser liquefeito
independentemente da quantidade de pressao
exercida sobre ele (SMITH et al., 2013). Para
maior eficacia da extragdo do Oleo da
Cannabis, Terasvalli (2020), articula que co-
solventes, como por exemplo, o etanol, podem
ser usados juntamente com o CO2 supercritico
para aumentar a solubilidade do componente
principal, fornecendo uma interagdo quimica
especifica com o soluto desejado. A técnica de
extragdo com CO supercritico segue a
estrutura do fluxograma apresentado na Figura

&

Figura 4: Fluxograma do processo de
producéo do canabidiol com CO2 supercritico.
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Fonte: Terasvalli, 2020.

Apdls o pré-processamento (moagem e
descarboxilacdo), o material € colocado no
tanque extrator e CO- supercritico € bombeado
através do material extraindo os canabinoides
e outros compostos, como terpenos e ceras
(KING, 2019). Segundo Terasvalli (2020), o
equipamento necessario para a extracdo
consiste em um reservatorio de COg,
trocadores de calor, uma bomba, um tanque
(ou tanques) de extracdo, um tanque (ou
tanques) de coleta, valvulas e outros
instrumentos, como sensores de pressao, vazao
e temperatura, sendo necessarios um
reservatorio e uma bomba separados para o co-
solvente. O solvente flui através do material
vegetal que estd no recipiente de extragdo. O
extrato, ou seja, 0 Oleo bruto, é coletado e o
CO. reciclado de volta ao processo (AZMIR et
al., 2013). A Figura 5 demonstra de forma
esquematica 0 equipamento de extragdo

utilizando o CO; supercritico.
Figura 5: Equipamento utilizado para a
extracdo do 6leo da Cannabis com CO:
supercritico.
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Fonte: Rovetto e Aieta, 2017.

As vantagens deste método sdo
mensuradas pela alta qualidade de extracdo de
CBD e é bem seguro quando feito por
profissionais qualificados. J& uma das
desvantagens € 0 preco para comecar O
processo que varia em torno de quarenta mil
dolares (POLLOCK, 2019).

Extracdo por Agua Quente Pressurizada
(PHWE)

A técnica de extracdo por agua quente
pressurizada (PHWE), do inglés pressurized
hot water extraction, é baseada no uso de alta
temperatura e pressdo para manter a dgua na
forma de fluido supercritico durante todo o
processo de extracdo (HAWTHORNE et al.,
1994). Ao invés de CO, a agua é usada em sua
forma supercritica como um solvente que
apresenta as mesmas propriedades de
solvabilidade do metanol e do etanol
(BERGAMASCHI et al. 2013). A Figura 6
mostra 0 esquema de equipamentos
necessarios para realizar a técnica PHWE.

Figura 6: Equipamento utilizado para a
extracdo do 6leo da Cannabis com agua
guente pressurizada.
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Neste método de extracdo a amostra
desejada é colocada na célula para extracdo e
entdo a célula é aquecida a uma temperatura
predeterminada, fazendo com que o sistema
seja enchido com &gua e pressurizado,
mantendo a amostra nessas condigcdes exatas
até que a quebra suficiente de solutos seja
alcangada, produzindo uma substancia espessa
e pegajosa que varia de amarelo a marrom,
variando conforme temperatura e pressao
(MOHAN et al. 2014). Segundo Nuapia et al.
(2020) as vantagens deste método consistem
na eliminacdo da purificacdo adicional da
amostra e na reducdo do consumo de solvente
organico. Ja a desvantagem, conforme
Agboola (2020), a técnica PHWE aumenta o
risco de degradacéo fitoquimica.

CONCLUSAO

O presente estudo buscou analisar
artigos de literatura nos altimos cinco anos
sobre o uso medicinal da Cannabis sativa,
nome cientifico da maconha, sendo o
canabidiol a substancia mais promissora da
Cannabis sativa, a qual interage com o sistema
endocanabindide humano e consequentemente
sido estudada para o tratamento de varias
doencas crbnicas, como Parkinson, Alzheimer
e episodios epilépticos. A extracdo do 6leo do
canabidiol tem sido uma das questdes que
fazem com que os medicamentos a base do
desse composto tenham dificuldade de se
tornarem mais acessiveis, pois Sa0 processos
caros e para que seja possivel um melhor
aproveitamento e pureza da substancia, € ideal
que seja executado por profissionais. Neste
estudo foram analisados dois métodos para a
extragdo dessa substancia, sendo um deles o

método de extracdo por agua quente
pressurizada, considerado como um método
verde de extracdo, contudo podendo expor a
substdncia a  degradacdo  fitoquimica
prejudicando, assim, o produto final. Apesar
das dificuldades apresentadas, a Cannabis
sativa tem tomado cada vez mais espago na
indUstria farmacéutica, inclusive na brasileira,
que ja disponibilizou no mercado quinze
medicamentos a base da planta.
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