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Os fitocanabinoides, em especial o canabidiol (CBD), apresentam interagao
significativa com medicamentos por atuarem como substratos, inibidores ou
indutores de enzimas do sistema citocromo P450 (CYP450). O CBD é
considerado um potente inibidor de isoenzimas como CYP3A4, CYP2C9 e
CYP2C19, o que pode elevar de forma imprevisivel os niveis plasmaticos de
farmacos metabolizados por essas vias. Esse efeito aumenta o risco de
toxicidade medicamentosa e de eventos adversos clinicamente relevantes.

Entre as principais interagdes ja descritas, destacam-se aquelas com
anticoagulantes, anti-hipertensivos, opioides, benzodiazepinicos, litio e, em
estudos recentes, até mesmo com imunoterapicos como o nivolumabe e
bloqueadores do receptor da PD-1. Nessas situagdes, € fundamental reconhecer
que a interacao existe e adotar estratégias de acompanhamento adequado.

Restri¢oes e contraindicagdes ao uso de CBD

O uso do CBD deve ser feito com cautela em pacientes que utilizam
anticoagulantes. Isso ocorre porque o CBD inibe enzimas que metabolizam
esses farmacos, levando ao aumento dos niveis séricos e, consequentemente, a
maior risco de sangramento. No caso da varfarina, € possivel o ajuste de dose
com base na monitorizagao do INR, permitindo o uso concomitante sob
supervisao rigorosa.

Nos novos anticoagulantes orais (apixabana, rivaroxabana, dabigatrana), a
avaliagcao deve ser individualizada, pois ndo ha testes laboratoriais confiaveis
para acompanhar o efeito anticoagulante, o que limita a seguranca do ajuste.

Outro grupo de risco sao pacientes com doencgas cardiacas associadas a
hipotensao. O CBD pode exercer efeito hipotensor, o que, somado a condigcao
clinica ou ao uso concomitante de multiplos anti-hipertensivos, pode aumentar
o risco de descompensacao hemodinamica. O THC também apresenta potencial
hipotensor, devendo ser utilizado com extremo critério em individuos com
insuficiéncia cardiaca descompensada ou outras cardiopatias.




O uso do THC apresenta contraindicacao em pacientes com diagnostico de
esquizofrenia, sintomas psicoticos ativos, ideagao ou tentativa de suicidio,
transtorno afetivo bipolar tipo |, taquiarritmias e obesidade grau 3. Nessas
condi¢cdes, recomenda-se priorizar produtos a base de CBD isolado ou Broad
Spectrum sem THC, a fim de reduzir riscos associados.

Fatores de pior prognodstico

Alguns elementos devem ser considerados como fatores de alerta para pior
resposta ou maior risco durante a terapia canabinoide. Entre eles, o uso de
hipnoticos Z (zolpidem, zopiclona, eszopiclona), que refletem a gravidade de
disturbios de sono e frequentemente coexistem com ansiedade, depressao ou
outras comorbidades psiquiatricas. Outro fator importante € a polifarmacia
extrema, caracterizada pelo uso concomitante de dez ou mais medicamentos,
gue além de indicar complexidade clinica, aumenta de forma expressiva o risco
de interagcdes medicamentosas clinicamente relevantes.

A presenca de interacao medicamentosa nao significa, necessariamente, a
suspensao da terapia com cannabis. O mais adequado é realizar uma avaliagcao
risco-beneficio individualizada, considerando a gravidade da condicao clinica, a
disponibilidade de métodos de monitoramento (como o INR no caso da
varfarina) e a possibilidade de ajuste de doses. Quando indicado, deve-se preferir
formulagdes de CBD isolado ou broad spectrum, sem THC, reduzindo o risco de
efeitos adversos adicionais. O acompanhamento continuo e integrado entre
profissionais de saude € essencial para garantir seguranca e eficacia da terapia.
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