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RELATORIO

NOTA PREVIA: o Relatério é um documento de reflexdo introdutéria ao Parecer da

responsabilidade dos seus autores. Como tal, ndo é votado pelo plenario do CNECV.

I. Enquadramento Geral

A Comissao de Saude da Assembleia da Republica enderegou ao Conselho Nacional de
Etica para as Ciéncias da Vida (CNECV) um pedido de parecer sobre o Projeto de Lei n.2
726/XI11/3.2 que regula a utilizacdo da planta, substancias e preparacdes de Candbis para
fins Medicinais, apresentada pelo Grupo Parlamentar do Bloco de Esquerda, e o Projeto de
Lei n.2 727 /XIll/3.2 pela admissibilidade de utilizacdo de candbis para fins medicinais,

apresentado pela Representa¢do Parlamentar do PAN, Pessoas Animais e Natureza.

Ambos os projetos de lei em apreco tém por objeto estabelecer o quadro legal para a
prescricdo, dispensa e cultivo para uso pessoal da planta, substincias e preparacoes de
Cannabis para fins medicinais e legalizar o consumo, aquisi¢cdo, deten¢do e cultivo para

consumo proprio de plantas, substancias e preparacdes de canabis para fins medicinais.

II. A Cannabis

Vulgarmente conhecida como marijuana, a Cannabis é uma das plantas mais antigas,
existindo evidéncias da sua utilizagio com mais de 12.000 anos na Asia Central (Merlin,

2003, Pain, 2015).

Cannabis sativa L. - a planta e suas preparacoes

A Cannabis L. (canabis) é um género monotipico pertencente a familia das Cannabaceae,
com uma unica espécie reconhecida - a Cannabis sativa L - (Castroviejo et al, 2006), mas
com uma grande variedade fenotipica (Small e Cronquist, 1976; UNODC, 2009; Small,

2015). Atualmente, os taxonomistas reconhecem unicamente a espécie Cannabis sativa L.,
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sendo praticamente todas as outras (Cannabis indica Lam. e Cannabis ruderalis Janisch)

consideradas sinénimos (The Plant List, 2018).

A Cannabis sativa L. é subespontanea na Peninsula Ibérica, onde é conhecida por varios
nomes comuns (cinhamo, cinhamo-europeu, cinhamo-ordindrio, marijuana, haxixe). E
uma espécie vegetal didica, apresentando, portanto, os drgdos reprodutivos masculinos
(estames) e femininos (pistilos) em plantas diferentes. As plantas femininas sao,
geralmente, maiores do que as masculinas e apresentam maior nimero de folhas, bem

como um teor mais elevado em canabinodides (Matos et al., 2017).

Além do caule fibroso (canhamo, correspondendo ao termo inglés “hemp”) existem dois
outros produtos principais que se podem obter da planta Cannabis sativa: canabis
(planta), conhecida em Portugal como marijuana, e resina de canabis, conhecida em

Portugal como haxixe.

De acordo com o Observatdério Europeu da Droga e da Toxicodependéncia (EMCDDA,
2004), tendo em vista harmonizar a nomenclatura, o termo canabis (planta) deve ser
usado preferencialmente para referenciar o material (quase sempre seco, mas as vezes
fresco) obtido a partir das sumidades floridas e folhas de Cannabis sativa L., sem caules,
raizes ou sementes. A resina de candabis, produzida nos tricomas glandulares, é recolhida
de forma a obter-se um produto com um teor em THC (tetrahidrocanabinol) mais elevado
do que o da candbis (planta) (UNPDC, 2009). E geralmente obtida por peneiragio ou por
qualquer outra forma que envolva a separacdo e compressdo das sumidades floridas.
Assim, na resina ndo se encontra geralmente material vegetal reconhecivel, apresentando
um aspeto de pd pegajoso, solto ou compacto, consoante o0 método de producdo. A canabis
liquida (ou bleo de canabis) é um extrato liquido concentrado, obtido a partir da planta ou

da resina, com o objetivo de aumentar o teor em THC.

Os avancos tecnoldgicos relacionados com a producio agricola permitiram a realizagio de
cultivos em areas fechadas (estufas ou armazéns), através de uma nova técnica de cultivo
designada “sinsemilla” (do espanhol “sem semente”). Segundo esta técnica, sio cultivadas
apenas plantas do sexo feminino, garantindo-se que as mesmas ndo sejam expostas ao
polen. Nao tendo sido fertilizadas, estas plantas ndo apresentam sementes, possibilitando
a propagacdo de plantulas apenas de plantas femininas, as quais apresentam geralmente
um teor mais elevado em metabdlitos secunddarios, entre os quais os canabindides

(ElSohly, 2007, EMCDDA, 2004, UNODC, 2009).
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Principais constituintes (canabindides e terpenos)

Ao longo dos anos, tem sido identificada uma grande variedade de constituintes quimicos

na Cannabis sativa (ElSohly e Slade, 2005; Radwan et al,, 2015).

Embora o efeito do constituinte THC seja o mais associado aos efeitos psicéticos, estdo
atualmente identificados mais de 750 constituintes quimicos (Radwan et al, 2015),
desigandamente canabindides, monoterpenos, sesquiterpenos, flavondides, esterdides,
acucares, compostos nitrogenados e aminoacidos, entre outros (Elsohly e Slade, 2005;
Radwan et al.,, 2015). Do total de compostos identificados até ao momento, mais de 100
sdo classificados como canabindides (Gould, ], 2015, Radwan et al, 2015), sendo
encontrados unicamente em plantas do género Cannabis (Elsohly e Slade, 2005; Radwan et

al,, 2015).

Segundo ElSohly e Slade (2005), os canabin6ides podem ser classificados nas seguintes
classes, de acordo com a sua estrutura quimica base: canabigerol (CBG), canabicromeno
(CBC), canabidiol (CBD), A%-tetrahidrocanabinol (A%-THC), A8-tetrahidrocanabinol (As-
THC), canabiciclol (CBL), canabielsoina (CBE), canabinol (CBN), canabinodiol (CBND),

canabitriol (CBT) e um grupo de canabindides diversos.

Naturalmente, os teores dos constituintes variam de planta para planta e em geral

dependem dos fatores edafo-climaticos, como o tipo de solo e o clima.

Dos canabindides ao sistema endocanabindide: receptores,

canabindides de sintese)

Canabindide é um termo genérico, usado para identificar substancias naturais ou
artificiais que ativam os recetores canabindides do tipo CB1 ou CB2. Engloba os
fitocanabinodides, compostos encontrados na planta Cannabis e estruturalmente
relacionados com o THC; os endocanabindides, também designados canabindides
endogenos, que sdo encontrados nos sistemas nervoso e imunoldgico dos animais

(incluindo os seres humanos) e que ativam os mesmos recetores; e os canabindides
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sintéticos, uma diversidade de substincias que se ligam aos recetores CB1 e CB2 do

sistema endocanabinoide.

0 grupo dos canabindides sintéticos engloba uma variedade de classes quimicas distintas:
os canabinodides classicos, estruturalmente relacionados com o THC; os canabinoides nio-
classicos, incluindo quinolinas e arilsulfonamidas; e os eicosandides, relacionados

estruturalmente com os endocanabinoéides.

Por oposicdo aos canabindides endoégenos, os fitocanabindides e os canabindides de

sintese sdo designados canabinoides exdgenos.

Estudos realizados demonstraram que os dois tipos de recetores canabindides - CB1 e
CB2 - se estendem por estruturas neuronais e células do sistema imunitario (Jayesh et al,
2016). Sabe-se que os recetores do tipo CB1 estdo localizados essencialmente ao longo de
todo o sistema nervoso central, nomeadamente no cértex, hipocampo, cerebelo e ganglios
basais. Desta forma, a sua ativacdo pode estar associada a efeitos relacionados com a
funcdo cognitiva, memodria, movimento e nocicepcdo (Fonseca et al, 2013).
Adicionalmente, os recetores CB1 podem também influenciar propriedades analgésicas,
por se encontrarem igualmente no sistema nervoso periférico (nos ganglios da raiz dorsal)
e em tecidos periféricos, como o figado, pancreas, pele, coragao, pulmao, vasos sanguineos,
trato urogenital e trato gastrointestinal (Fonseca et al., 2013). Ja os recetores do tipo CB2
concentram-se maioritariamente em células do sistema imunitario, destacando-se os
macroéfagos, mastdcitos, mondcitos, linfécitos e células NK (Natural Killer), participando na
modulacdo do sistema imunitario, ja que modificam a libertagio de citoquinas. (Fonseca et

al., 2013, Kramer, 2015, Nikam et al., 2016).

Os recetores CB1 e CB2, juntamente com os seus ligandos end6genos (endocanabinéides)
e o sistema enzimatico envolvido no seu transporte, sintese e degradacio, constituem o
sistema endocanabino6ide (Costa et al, 2016). De realcar que é um sistema bastante
complexo, envolvido em diversas respostas bioldgicas, tais como a imunomodulacio,
coordenag¢do motora, funcao vascular, motilidade intestinal, percecdo da dor, regulacdo do
apetite e controlo do destino natural das células (Murnion, 2015, Nikam et al., 2016). As
substincias que interagem com este sistema apresentam um elevado potencial

terapéutico.
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III. Enquadramento atual do uso de canabis para fins medicinais no quadro
da legislacao nacional

Na andlise e apreciacdo dos projetos de lei em apreco relativos a prescricdo, dispensa e
cultivo para uso pessoal da planta, substincias e preparacdes de canabis para fins

medicinais, entende-se necessario enquadrar o assunto no quadro juridico nacional.

Regime juridico do trafico e consumo de estupefacientes e psicotrépicos

Em todo o mundo e em especial nos paises da Unido Europeia e em concreto em Portugal,
a regulacdo da canabis segue um regime especifico, ndo enquadravel diretamente na
regulacdo do medicamento, pese embora a finalidade histérica da utilizagdo da canabis

para fins medicinais.

De fato, quer atendendo a definicio de Medicamento prevista no Estatuto do
Medicamento! - “toda a substdncia ou associacdo de substdncias apresentada como
possuindo propriedades curativas ou preventivas de doengas em seres humanos ou dos
seus sintomas ou que possa ser utilizada ou administrada no ser humano com vista a
estabelecer um diagnostico médico ou, exercendo uma acao farmacolégica, imunolégica ou
metabdlica, a restaurar, corrigir ou modificar fungdes fisioldgicas” -, quer atendendo ao
conceito de Férmula Magistral (medicamento manipulado) - “qualquer medicamento
preparado numa farmdacia de oficina ou servico farmacéutico hospitalar, segundo uma
receita médica e destinado a um doente determinado” -, quer ainda atendendo a definicio
de Medicamento a base de plantas - “qualquer medicamento que tenha exclusivamente
como substancias ativas uma ou mais substincias derivadas de plantas, uma ou mais
preparacdes a base de plantas ou uma ou mais substincias derivadas de plantas em
associacdo com uma ou mais preparag¢des a base de plantas” -, poder-se-ia pressupor a
eventual evolucdo do enquadramento da canabis neste regime, ndo fosse a natureza

psicotrépica dos seus principais constituintes.

Com efeito, embora o principal constituinte responsavel pela atividade estupefaciente da
Cannabis seja o A%tetrahidrocanabinol (A%-THC), tanto a planta como a resina e o 6leo dela

obtidos integram a lista de narcoéticos do Conselho Internacional para o Controle de

' 0 Estatuto do Medicamento foi aprovado pelo Decreto-Lei n.2 76/2006, alterado e republicado
pelo Decreto-Lei n.2 128/2013, de 3 de setembro, e alterado pela Lei n.2 51/2014, de 25 de agosto.
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Narcoéticos (“The International Narcotics Control Board”) da Organizacdo das Nacgdes

Unidas.

Neste contexto, a utilizacdo da candbis em Portugal tem, desde logo, como quadro
normativo aplicavel o regime juridico do trafico e consumo de estupefacientes e
psicotropicos previsto no Decreto-Lei n.2 15/93, de 22 de janeiro, que enquadra os termos
e condicoes em que é permitida a sua utilizacdo enquanto planta, substiancia ou
preparacdo. Este diploma transpde para o direito interno os objetivos e regras adotadas
pela comunidade internacional, de forma a reforcar e complementar as medidas relativas
ao trafico e consumo de estupefacientes e substancias psicotropicas, potenciando os meios

juridicos de cooperacgao internacional em matéria penal.

Para além de estabelecer as regras aplicaveis ao trafico, branqueamento de capitais e
outras infracdes relacionadas com estas substancias, o Decreto-Lei n.2 15/93, de 22 de
janeiro também regula os condicionalismos em que é licito o cultivo, a produgao, o fabrico,
0 emprego, o comércio, a distribuicdo, a importacdo e a exportacdo de substincias desta

natureza.

De acordo com este Decreto-Lei n.2 15/93, de 22 de janeiro?, o cultivo, a producao, o
fabrico, o emprego, o comércio, a distribuicdo, a importac¢do, a exportagdo, o transito, o
transporte, a detengdo por qualquer titulo e o uso de plantas, substancias e preparacdes
previstas nas tabelas [ a IV anexas ao mesmo, ficam sujeitos aos condicionamentos e
autorizacgodes por parte do INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos
de saude, 1.P., ouvido o Servico de Intervencdo nos Comportamentos Aditivos e nas
Dependéncias (SICAD), dentro dos limites estritos das necessidades do Pais, dando

prevaléncia aos interesses de ordem médica, médico-veterindria, cientifica e didatica.

Da tabela I-C anexa ao Decreto-Lei n.2 15/93, de 22 de janeiro, consta a Canabis folhas e
sumidades floridas ou frutificadas da planta Cannabis sativa L., enquanto Canabis resina,
enquanto Canabis 6leo e Candbis ndo destinadas a sementeira da planta Cannabis sativa.
Da tabela II-B constam os seguintes isémeros do THC: A 6a (10a), A 6a (7),A7,A8,A9,A
10, A (11).

Este diploma prevé que as substincias e preparagdes incluidas nas tabelas I e II s6

poderido ser fornecidas ao publico para fins de tratamento, mediante apresentacio de

ne4doart®2.2enl1e4.2doart?4..
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receita médica especial com as especificidades constantes do diploma regulamentar3 e
desde que retdnam as condi¢bes e autorizagdes relativas ao controlo do mercado licito de

estupefacientes e substancias psicotrdpicas.

A utilizacdo de candbis tem assim regras proprias de producdo, comercializacdo e
prescricdo médica no quadro do regime juridico do trafico e consumo de estupefacientes e
psicotroépicos, sendo uma planta controlada ndo acessivel ao publico em geral para cultivo,
producdo ou utilizacdo e apenas pode vir a ser disponibilizada enquanto substancia ja

preparada ou como medicamento mediante prescricdo médica especial.

No regime juridico relativo aos medicamentos pode ser enquadrada a utilizacdo da
canabis ou dos seus constituintes enquanto componente ativo de um medicamento, desde
que sejam observadas todas as normas deste quadro legal, ndo estando, no entanto,
dispensada a aplicacdo do regime previsto no Decreto-Lei n.2 15/93, de 22 de janeiro e
demais legislacdo relativa a prescricio e distribuicdo por grosso de medicamentos

contendo esta substancia4.

Estatuto do Medicamento

No regime juridico relativo aos medicamentos, o Estatuto do Medicamento aprovado pelo
Decreto-Lei n.2 76/2006, alterado e republicado pelo Decreto-Lei n.2 128/2013, de 3 de
setembro, e alterado pela Lei n.2 51/2014, de 25 de agosto, pode ser enquadrada a
utilizacdo da canabis enquanto componente de um medicamento, desde que sejam

observadas todas as normas deste quadro legal.

A colocacdo de um medicamento no mercado depende de uma autorizacdo de introducao
no mercado (AIM), que pode ser concedida pelos Estados-membros da Unido Europeia ou

por decisdo da Comissao Europeia.

0 sistema de concessdo e manutencdo da AIM de um medicamento pode ter lugar a nivel
nacional ou, de forma concertada com os outros estados-membros da Unido Europeia, no

ambito do Sistema Europeu de Avaliagdo de Medicamentos, observando-se os mesmos

® Decreto-Regulamentar n.2 61/94, de 12 de outubro, diploma regulamentar que estabelece as
regras relativas ao controlo do mercado licito de estupefacientes e substancias psicotrépicas,
compreendidos nas tabelas I a IV anexas ao Decreto-Lei n.2 15/93, de 22 de Janeiro.

4artigo 102.2 do Estatuto do Medicamento.
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requisitos regulamentares e normas técnico-cientificas aplicaveis. Seja qual for o processo
de autorizacdo, o medicamento é sempre alvo de um processo de avaliagdo rigoroso, cujo
objetivo consiste em determinar a relagdo risco-beneficio, assegurando que o mesmo

apresenta qualidade, seguranca e eficacia.

Medicamentos autorizados /Designacoes 6rfas

No ambito do Sistema Europeu de Avaliacdo de Medicamentos varios medicamentos com

compostos da canabis tém ou tiveram AIM.
Os exemplos seguintes sdo relativos a medicamentos contendo canabinéides sintéticos.

0 dronabinol é um analogo sintético do A%-THC, sendo um agonista dos recetores CB-1.
Esteve autorizado em Portugal como estimulante do apetite para doentes com VIH ou

sujeitos a quimioterapia.

A nabilona é outro derivado sintético do THC, que foi primeiramente autorizada nos EUA e
mais tarde em alguns paises europeus. Em Portugal obteve a sua AIM em 1999, que foi

revogada em 2005.

Em Portugal, desde 2012, encontra-se autorizado o medicamento Sativex®, cuja
composicdo inclui dois extratos de canabis, estando indicado para o tratamento
sintomatico da esclerose multipla. O conjunto destes extratos é também referido nalguns
artigos cientificos como “Nabiximol”. O medicamento apresenta-se sob a forma de solucdo
para pulverizacdo bucal, sendo que cada pulverizacdo (aproximadamente 100 microlitros)
contém 2,7 mg de A%-THC e 2,5 mg de CBD. Estd indicado para a melhoria dos sintomas em
doentes com espasticidade moderada a grave devida a esclerose miltipla, que nao

responderam de forma adequada a outra medicacdo antiespastica.

Todos estes medicamentos podem provocar efeitos adversos, designadamente tonturas e
sonoléncia. Com o dronabinol e a nabilona podem ocorrer alucinagdes, confusdo mental,
paranoia, hipotensdo arterial, depressao, sedacdo, estados de euforia e disforia. Estes
efeitos dependem em geral da dose administrada, sendo reversiveis com a descontinuagao

da terapéutica, mas esta pode determinar um quadro de abstinéncia.

No ambito do Sistema Europeu do Medicamento encontram-se alguns canabindides a ser

estudados para utilizagio em doencas raras (medicamentos oOrfaos), tendo sido




Conselho
Nacional de
Etica para as
Ciéncias da Vida

reconhecido o seu potencial beneficio clinico. A data, varios canabinodides receberam esta

designacdo (Tabela 1).

Tabela 1 - Designagoes orfas para derivados de Cannabis

Substancia Ativa Condicao Area T Data designac¢do / Promotor
(6aR, 10aR)-3-(1",1'-dimethylheptyl)- Esclerose Reumatologia | 12/01/2017
delta-8-tetrahydro-cannabinol-5- sistémica TMC Pharma Services Ltd,
carboxylic acid United Kingdom
(6aR,10aR)-3-(1",1"-dimethylheptyl)- Fibrose quistica Pneumologia 14/10/2016
delta-8-tetrahydrocannabinol-S- TMC Pharma Services Ltd,
carboxylic acid- United Kingdom
Cannabidivarin Sindrome de Rett | Neurologia 16/10/2017
GW Pharma Ltd, UK
Delta-9-tetrahydrocannabinol and Glioma Oncologia 17/02/2016
cannabidiol from extracts of the GW Pharma Ltd, UK
Cannabis sativa L. plant
Cannabidiol Prevenc¢do da Transplante 28/04/2016
doenca do Richardson Associates
enxerto contra o Regulatory Affairs Ltd, UK
hospedeiro
Cannabidiol Prevengdo da Transplante 29/08/2016
doenca do Richardson Associates
enxerto contra o Regulatory Affairs Ltd, UK
hospedeiro
Cannabidiol Sindrome Dravet Neurologia 15/10/2014
GW Pharma Ltd, UK
Cannabidiol Sindrome Lennox- | Neurologia 20/03/2017
Gastaut GW Pharma Ltd, UK
Cannabidiol Sindrome de Neurologia 16/10/2017
West GW Pharma Ltd, UK
Cannabidiol Asfixia perinatal Neurologia 28/07/2015
GW Pharma Ltd, UK

Fonte informacdc; EMA (Base de dados de »Designagdes Orfas«)

Medicamentos vs Suplementos Alimentares contendo derivados da canabis

Como se apresentou anteriormente, de acordo com a definicio de Medicamento prevista
no Estatuto do Medicamento ha dois aspetos a considerar no enquadramento de um
produto como medicamento: i) a forma como se apresenta e ii) a sua fungdo. Um produto é

pois um medicamento quando corresponde, pelo menos, a um desses aspetos.

Assim, se um produto é passivel de tratar determinadas patologias ou sintomas é
considerado um medicamento, devendo, por conseguinte, ser solicitado ao INFARMED, L.P.

o respetivo pedido de AIM, para que seja avaliado se o produto cumpre todos os requisitos

10
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legais relativamente as provas/evidéncias de qualidade, seguranca e eficacia e se

apresenta uma relacao beneficio/risco positiva.
De referir ainda que, de acordo com o disposto no n.2 2 do artigo 3.2 do Decreto-Lei n.2
176/2006, de 30 de agosto, na sua redag¢do atual, "em caso de duvida e quando, de acordo
com a globalidade das suas carateristicas, um determinado produto possa ser abrangido

pela definicdo de medicamento, nos termos do disposto na alinea d) do nimero anterior,

aplicam-se as disposi¢cdes do presente decreto-lei”.

De acordo com o estabelecido no Decreto-Lei n.2 136/2003, de 23 de junho, alterado e
republicado pelo Decreto-Lei n®118/2015, de 28 de junho, por definicdo, Suplementos
Alimentares sdo “os géneros alimenticios que se destinam a complementar e ou
suplementar o regime alimentar normal e que constituem fontes concentradas de
determinadas substancias nutrientes ou outras com efeito nutricional ou fisiologico,

estremes ou combinadas, comercializadas em forma doseada (...) que se destinam a ser

tomados em unidades medidas de quantidade reduzida”.
Aos suplementos alimentares ndo podem ser atribuidas propriedades profilaticas, de

tratamento ou curativas de doencas humanas, nem os mesmos podem fazer referéncia a

essas propriedades.
A data, os derivados da canabis ndo podem ser utilizados em alimentos, nomeadamente

em suplementos alimentares.
Os extratos de Cannabis sativa preparados com o objetivo de concentrar o canabidiol sdo

considerados novos alimentos, de acordo com o Regulamento (UE) n° 2015/2283. Como

tal, para serem comercializados, necessitardo de uma avaliacdo de seguranca prévia a sua

comercializacdo.

1V. Utilizacao de Cannabis para fins medicinais
Principais utilizacées terapéuticas

Varios canabindides da Cannabis sativa L. tém demonstrado potencialidades terapéuticas

em diferentes patologias. Destacam-se as propriedades neuroldgicas, ansioliticas,
antipsicoticas, anti-inflamatérias e antiepiléticas.

11
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A adocio terapéutica dos canabindides sobressai atualmente na dor associada a esclerose
multipla, mas também no aumento de peso em doentes com Virus da Imunodeficiéncia
Humana (VIH), no controlo de disturbios do sono e em possiveis aplicacdes na doenca de
Alzheimer. Adicionalmente, parecem ser compostos promissores no tratamento da dor em

oncologia, existindo varias publica¢des relativas a este tema.

De acordo com a revisdo de conjunto realizada por Zaami et al. (2018), existem varios
estudos clinicos relativos a canabis. Em conjunto, os dados mostram uma eficacia
moderada dos canabindides na dor crénica e na espasticidade e uma menor eficacia em

todas as outras situacgdes.

Em alguns paises europeus, nomeadamente a Holanda, Republica Checa, Alemanha,
Dinamarca, Crodcia, Itdlia e Eslovénia, é permitida a utilizagcdo de Cannabis sob a forma de
férmula magistral (medicamento manipulado) num quadro regulamentar especifico, em
que é controlado todo o processo de cultivo, manipulacdo e dispensa para as seguintes

indicacGes terapéuticas:
— Espasticidade associada a esclerose multipla;

— Ndauseas, vomitos e estimulacdo do apetite em doentes sujeitos a tratamentos

oncoloégicos ou infetados pelo VIH;
— Dor crénica intratavel (p.e. associada a doencas oncolégicas);
— Sindrome de Gilles de la Tourette;

— Glaucoma.

Potenciais perigos / condicionantes da utilizacio de Cannabis para fins

medicinais (contaminantes, variabilidade, via e método de administracio,
risco de adicao)

Contaminantes

Durante todo o processo de producdo, desde o cultivo até a embalagem, as plantas podem
estar expostas a varios tipos de contaminantes, nomeadamente quimicos e

microbioldgicos.
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O grau de contaminag¢do pode ser minimizado se as plantas para fins medicinais forem
produzidas de acordo com “Boas Praticas de Cultivo e Colheita para Matérias-Primas de
Origem Vegetal” [Good Agricultural and Collection Practice for Herbal Starting Materials
(GACP), EMEA/HMPC/246816/2005; WHO Guidelines on Good Agricultural and Collection
Practices (GACP) for Medicinal Plants].

Certos metais pesados como o chumbo, o cAdmio e o mercdrio podem ser encontrados na
Cannabis, os quais, ao serem absorvidos, podem acumular-se em varios locais do
organismo humano, sendo a sua eliminacao lenta e dificil. Adicionalmente, a planta pode
estar também contaminada com arsénio, nitratos e nitritos, com origem em solos
contaminados, utilizagdo de aguas contaminadas ou uso de fertilizantes de baixa
qualidade. A ingestdo de teores elevados de nitratos pode ser prejudicial ao organismo
humano, pois podem ser transformados em nitritos, os quais, apés combinacdo com certas

aminas organicas, podem originar nitrosaminas, que sdo substancias carcinogénicas.

A planta Cannabis, ao contrario do que sucede com outras plantas, é resistente a estes
compostos, o que, aliado ao seu crescimento rapido, levou a sua utilizacdo para
“fitorremediacdo”, técnica que consiste em cultivar plantas em solos contaminados para
que estas absorvam os metais pesados e outros contaminantes, levando assim a
descontaminacao do solo. O tratamento posterior destes vegetais permite a eliminagao

controlada dos contaminantes (Ahmad et al,, 2016, Linger et al.,, 2002, Kumar et al., 2017).

Existem ainda compostos organicos contaminantes, designadamente endotoxinas e

micotoxinas produzidas por bactérias e fungos, respetivamente.

Os contaminantes bioldgicos sdo bactérias, fungos filamentosos e leveduras, que podem

ser encontrados quer na planta quer no produto final.

Durante o cultivo, as plantas podem ser contaminadas e permitir o desenvolvimento de
varios organismos patogénicos para os vegetais, principalmente fungos. Ainda que estes
ndo sejam patogénicos para os seres humanos podem, ainda assim, provocar reacdes
alérgicas devido a sua inalagdo ou a inalacdo dos seus esporos. A “canabinose” é uma
doenga especifica dos trabalhadores de fibras de cdnhamo, que inalam particulas
suspensas no ar. Nos Estados Unidos da América foi realizado um estudo com o objetivo
de identificar os tipos de microrganismos presentes no ar de locais de cultivo interior de

Cannabis (Martyny et al, 2013). Os resultados demonstraram a existéncia de esporos de

13



Conselho
Nacional de
Etica para as
Ciéncias da Vida

um fungo do género Penicillium, cujos niveis eram até 100 vezes superiores aos
encontrados nos cultivos exteriores. Os autores verificaram ainda que a manipulacdo das
plantas, durante as operag¢des de colheita e secagem, provocava libertacdo de esporos,

sendo que estes podiam atingir uma concentracdo de 500.000 por metro quadrado.

Existem ainda evidéncias de que é comum a contaminacdo da candbis por fungos
produtores de micotoxinas (entre os quais Aspergillus, Penicillium, Fusarium,
Scopulariopsis, Cladosporium, Chysosporium e Acremonium), compostos estes que sdo

muito relevantes do ponto de vista toxicolégico (Darini et al., 2003).
Variabilidade

Os teores dos constituintes de uma planta sdo variaveis e, em geral, dependem dos fatores

edafo-climaticos, como o tipo de solo e de clima.

Ainda assim, muitas vezes, incluindo no caso da canabis, prefere-se a utilizacdo de
preparagdes vegetais, com todos os problemas inerentes a sua variabilidade e necessidade
de padronizacio, do que a utilizacdo de farmacos puros obtidos por extraccdo ou por
sintese quimica, por ser reportada uma maior eficicia das preparacdes vegetais, bem
como a existéncia de um menor nimero de efeitos adversos (McPartland e Russo, 2003,
Scott et al., 2014). Para obviar o problema, algumas empresas desenvolveram variedades
de canabis com uma composi¢do padronizada de principios ativos, tendo sido possivel
demonstrar a estabilidade das preparagdes obtidas com estas variedades. Com a utilizagao
destas (ou de outras) variedades com teores padronizados de THC e CBD e a verificacio
dos teores por métodos analiticos reconhecidos e validados é possivel estabelecer a

quantidade de preparagdo que deve ser administrada para se conseguir uma dose efetiva.

Via e modo de administracio

A via e 0 modo de administracdo de qualquer substancia ativa sdo aspetos relevantes para
a obtencdo do efeito terapéutico desejado. No caso das preparacdes contendo canabis
vegetal, as vias de administracdo utilizadas sdo normalmente a via oral, a via pulmonar

(por inalacdo) e a via cutanea.

A utilizagdo da via oral origina efeitos lentos mas mais duradouros. No entanto, a forma de
obtencdo da preparacao (por exemplo, uma infusdo), nomeadamente a temperatura da
agua e os tempos de aquecimento e de arrefecimento, pode influenciar a concentragio de

THC e CBD no produto final.
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A via cutanea privilegia um efeito local e, na maioria dos casos, ndo conduz a efeitos ao
nivel do sistema nervoso central, pois ndo permite a absorcao dos componentes ativos da

candbis para a corrente sanguinea.

Através da inalacdo obtém-se um efeito rapido, ja que ocorre uma absor¢do muito rapida
dos constituintes ativos nos pulmoes. As temperaturas elevadas usadas para a vaporizacao
favorecem a extragdo dos principios ativos, mas, sendo inferiores a temperatura de
combustdo, ndo originam os constituintes toxicos resultantes da combustdo, que se

formariam caso as preparacoes fossem fumadas.

Risco de adicdo

Entende-se como substancia psicoativa toda e qualquer substincia que modifique a
percecdo, o estado de consciéncia, o0 humor ou o sentimento de quem a utiliza. Segundo a
Organizacdo Mundial da Satde, as substancias psicoativas podem ser classificadas como
sedativas (diminuem a atividade do sistema nervoso central), estimulantes (aumentam a
atividade e estimulam o funcionamento do cérebro) e perturbadoras (modificam a
atividade cerebral, alterando a maneira de ver e sentir tudo o que rodeia a pessoa, ja que o

cérebro passa a funcionar de forma desordenada, promovendo delirios e alucinagdes).

Tais alteracdes subjetivas da consciéncia e do humor podem ser fonte de prazer (por
exemplo, euforia) ou servir para criar uma melhoria nos sentidos e estados ja
experimentados naturalmente (por exemplo, aumento da concentracao) ou uma mudanga

na perspetiva mental, podendo aumentar também a criatividade.

Sdo estes efeitos das substdncias psicoativas que podem levar ao uso recorrente das
mesmas, o que pode originar dependéncia fisica ou psicologica, promovendo um ciclo

progressivamente mais dificil de ser interrompido.

Como ja se referiu, a Cannabis é provavelmente a planta mais conhecida e controversa a
nivel mundial, pois embora apresente certas propriedades terapéuticas (Small, 2015) é
considerada historicamente a droga ilicita, sob controlo internacional, mais consumida no
mundo (UNODC, 2016; WHO, 2016). Nestas circunstancias, o risco de desenvolvimento de

adicao deve ser sempre considerado (Sumanasekera e Spio, 2016).

De fato, o consumo frequente e de alto risco de canabis é um dos padrdes de consumo que

integra o indicador-chave de consumo de alto risco de drogas (também designado por
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consumo problemdtico de drogas) do Observatério Europeu da Droga e da

Toxicodependéncia (SICAD, 2017).

Seja a nivel europeu, seja a nivel nacional, a estimativa da dimensdo deste consumo mais
intensivo, bem como a sua caracterizacdo, tém como principal orientacdo a aproximacao
das politicas e das respostas as necessidades das pessoas, designadamente no que respeita
a prevencdo do desenvolvimento de padrdes de consumo mais intensivo, reducao de

riscos associados a este consumo, tratamento da dependéncia e minimizacao de danos.

0 referido indicador tem, pois, como propdsito contribuir para um maior conhecimento da
dimensao e caracteristicas de padrdoes de consumo de drogas que envolvem um maior

risco para o consumidor quanto a consequéncias negativas do consumo.

V. Dos Projetos de Lei

O projeto de Lei n.2 726 /XIII /3.2

O projeto de Lei n.2 726/XIll/3.2, que regula a utilizacdo da Planta, substancias e
Preparacées de Canabis para fins Medicinais, apresentado pelo Grupo Parlamentar do
Bloco de Esquerda, tem por objeto estabelecer que o consumo, aquisi¢do, detencdo e
cultivo para consumo préprio de plantas, substancias e preparag¢des de canabis para fins
medicinais ndo constituam ilicito contraordenacional nem criminal, clarificando o quadro
legal para a prescrigdo, dispensa e cultivo de canabis para fins medicinais, designadamente

mediante o auto-cultivo.

Sdo fundamentos para a apresentacdo da referido projeto de Lei, de acordo com a
exposicao de motivos, o facto de existir evidéncia cientifica que atesta a eficicia da canabis
na terapéutica em diversas sintomatologias, tais como no tratamento da dor, diminuicao
da nausea e vémitos associados a quimioterapia e estimulacido do apetite, bem como no
caso de patologias como a doenca de Alzheimer, a esclerose lateral amiotroéfica, o
glaucoma, a diabetes, os distirbios alimentares, a distonia, a epilepsia, a epilepsia infantil,
a fibromialgia, os distirbios gastrointestinais, os gliomas, na hepatite C, no VIH, a doenga
de Huntington, a incontinéncia, na esclerose multipla, na osteoporose, na doenca de
Parkinson, no stress poés-traumatico, na artrite reumatoide, na apneia do sono e no

sindrome de Tourette, bem como entre outras, inclusive na area oncolégica.
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E também apresentado como argumento que a utilizacdo de candbis em determinados
quadros sintomatoldgicos tem mostrado vantagens e que, ao contrario do que ja acontece
em inimeros paises, onde ha a possibilidade do auto-cultivo, Portugal continua a impedir

0 acesso, mesmo que para fins estritamente medicinais.

Com este projeto de Lei, os seus promotores entendem que se vai passar a proporcionar o
acesso a produtos com valor medicinal cientificamente comprovados e que podem
melhorar a qualidade de vida de doentes e intervir de forma benéfica em diversos quadros

sintomatolégicos.
Em concreto, de acordo com o referido projeto de diploma:

e A prescricdo da planta, substincia e preparacdo de canabis é feita mediante receita
médica especial, devendo constar da mesma qual a planta, substancia ou preparacido
a ser dispensada, bem como a via e modo de administracdo, a quantidade e a
posologias;

e A planta, substincia e preparacdes de Cannabis sdo dispensadas em farmacia

mediante apresentacao de receita médica¢;

e Qualquer pessoa que seja detentora de receita médica pode deter e transportar
canabis desde que para consumo préprio, dentro dos limites e quantidades
definidos na lei que sdo 30 vezes a dose diaria prescrita pelo médico e constante da
receita médica especial no caso de transporte de flores secas de canabis e desde
que ndo exceda a quantidade prescrita na receita’;

e (Qualquer pessoa desde que tenha idade igual ou superior a 18 anos e ndo se
encontre interdito ou inabilitado por anomalia psiquica e seja detentor de receita
médica especial pode requerer autorizagcdo ao Ministério da Sadde (em termos a
regulamentar) para o cultivo de canabis desde que para consumo préprio e dentro
dos limites e quantidades definidos na lei e que sdo de 1 g/dia prescrito que
equivale a 5 plantas em interior ou a 2 plantas em exterior, sendo que estes limites
sdo reduzidos para 4 plantas em interior e 1 planta em exterior caso o titular da

autorizacdo de cultivo opte pelos 2 métodos de producaos;

> art.2 3.2 do Projeto de Lei.

6art.2 4.2 do Projeto de Lei.

"n.2s 1,2 e 3 do art.2 5.2 do Projeto de Lei.
8n.2s1,2,4e6doart25.2 e 2.2doart.? 7.2 do Projeto de Lei.
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e O titular da autorizacdo para auto-cultivo ndo pode vender ou transacionar a
planta, substancias ou preparagdes canabis?;

e (Compete ao INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de
Saude, I.P. regular e supervisionar as atividades de cultivo, produgdo, extracdo e
fabrico, comércio por grosso, distribuicdo as farmdcias, importagdo e exportacdo,
transito, aquisicdo, venda, entrega e detencdo de plantas, substincias e

preparacdes de candbis destinadas a uso humano com fins medicinais20.

O projeto de Lei n.2 727 /XIII /3.2

O Projeto de Lei n.2 727/XI11/3.2, pela admissibilidade de utilizagdo de candbis para fins
medicinais, apresentado pela Representacdo Parlamentar do PAN Pessoas Animais e
Natureza, tem por objeto estabelecer a possibilidade de plantacdo, aquisi¢cdo e consumo da

planta de canabis para fins medicinais e os requisitos para o efeito.

Sao fundamentos para a apresentacdo do referido projeto de Lei, tal como constam da
exposicdo de motivos do mesmo, razoes que se prendem com as conclusées de varios
estudos cientificos que referem que a utilizacdo dos canabindides oferece beneficios aos
pacientes com reduzida probabilidade de cura, como o sindrome de imunodeficiéncia
adquirida (SIDA), portadores de doengas neurolégicas, como esclerose lateral amiotrofica,
cancro em fase terminal, ajuda a evitar vomitos nos pacientes submetidos a sessdes de
quimioterapia, reduz a pressdo ocular, ajudando a sintomatologia relativa a glaucoma,

estimula o apetite, entre outras coisas.

Fundamenta-se também no fato de, segundo os seus promotores, a experiéncia de outros
paises ter demonstrado a importancia da admissibilidade de uso de canabis para fins
medicinais, designadamente através do auto-cultivo, existindo varias evidéncias quanto
aos beneficios que o consumo de canabis pode ter no dambito medicinal que aconselham

que o seu consumo, bem como o auto-cultivo, possa ser permitido e regulado.
Em concreto, de acordo com este projeto de diploma:

e A prescricdo do uso de canabis para fins medicinais é feita mediante receita médica

especial, devendo constar da mesma qual a identificagdo da planta, substancia ou

° 1.2 7 do artigo 5.2 do Projeto de Lei.
10 artigo 7.2 do Projeto de Lei.
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preparacdo a ser consumida assim como a via e modo de administracdo, a
quantidade e a posologiall;

e A planta canabis nas suas varias formas é comercializada na farmacia mediante

apresentacdo de receita médical?;

e O paciente tem direito a deter, transportar e cultivar para seu unico e exclusivo
consumo desde que atendendo aos limites de quantidade definidos pela lei e pela
receita médicals;

e Qualquer cidadao de nacionalidade portuguesa ou com autorizacdo de residéncia,
desde que tenha idade igual ou superior a 18 anos, ou no caso de menor de idade
representado pelos seus progenitores ou quem exerca responsabilidade parental e
que ndo tenha cumprido pena de prisdo efetiva por trafico de estupefacientes e
seja detentor de receita médica para consumo de candbis para fins medicinais,
pode solicitar junto da Direcdo Geral de Saude autorizacdo para cultivo de
canabis!4;

e O INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Satde, .P. é a
entidade responsavel por regular e supervisionar as atividades de cultivo,
producdo, extracdo e fabrico comercial, comércio por grosso, distribuicdo as
farmacias, importacdo e exportacdo, transito, aquisi¢cdo, venda de canabis com fins
medicinais, mas a Direccdo-Geral da Sadde sdo atribuidas competéncias em
matéria de fiscalizacdo e em conjunto com os 6rgao de policia criminal é atribuida

a instrucdo dos processos de contra-ordenag¢do.!s

Dos Projetos de Lei em geral

Embora com algumas diferengas pontuais ambos os projetos de Lei, como se pode
constatar, pretendem que o consumo, aquisicdo, deteng¢ao e cultivo para consumo préprio
de plantas, substancias e preparacdes de Cannabis para fins medicinais passe a ser

permitido, designadamente no que se refere ao auto-cultivo.

" art.2 3.2 do Projeto de Lei.

12 art.2 4.2 do Projeto de Lei.

130n.21doart.2 5.2 do Projeto de Lei prevé este direito e remete para as quantidades previstas na
proépria lei sendo que nessa matéria o projeto é completamente omisso.

14 artigo 6.2 do projeto de Lei.

15 artigos, 7.2 8.2 € 9.2 do projeto de Lei.
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De um modo geral, ambos os projetos preveem a licitude (sendo mesmo configurado no
projeto de Lei n.2 727 /XIIl/3.2 como um direito) da detencdo, transporte e cultivo para

fins medicinais e para consumo préprio da planta canabis, mediante prescricao médica.

Ambos os projetos preveem que a planta, substancias e preparagdes para fins medicinais

sdo dispensadas em farmacia.

Nao se vislumbra, contudo, em ambos os projetos, como se articula o regime de dispensa
da planta em farmacia com o regime do auto-cultivo e qual serd o regime aplicavel a
farmacia no que se refere a comercializacdo da planta e suas substancias e preparacoes,

atendendo ao disposto no Decreto-Lei n.2 15/93, de 22 de janeiro!®.

Ambos os projetos abordam de modo superficial a matéria do controlo e fiscalizagdo
previstos na lei, designadamente ndo salvaguardando devidamente a dimensao de alguns
riscos para a saude publica, com a adequada tipificacdo do regime sancionatério aplicavel,
realcando-se no projeto de projeto de Lei n.2 727 /XIII/3.2 falta de clareza e desarticulagdo
na atribuicio de competéncias em matéria de fiscalizacdo das varias entidades

intervenientes.

Ambos os projetos estabelecem que a detencdo, transporte e cultivo da candabis € sujeita a

limites definidos na prépria lei mas o projeto de Lei n.2 727 /XII1/3.2 ndo os identifica.

Com ligeiras nuances, os dois projetos apenas limitam o auto-cultivo a menores de 18 anos
as situagoes de interdi¢do ou inabilitagdo por anomalia psiquica, no caso do projeto de Lei
n.2 726/XI11/3¢, e as situacdes de cumprimento de pena de prisdo efetiva por trafico de
estupefacientes, no caso do projeto de Lei n.2 727 /XIIl/32, ndo se entendendo que estejam
devidamente densificadas e asseguradas, atento aos riscos inerentes, as situa¢des em que

pode haver lugar a auto-cultivo.

'® De acordo com o regime previsto no Decreto-Lei n.2 15/93, de 22 de janeiro o cultivo, a produgio,
o fabrico, o emprego, o comércio, a distribuicdo, a importacdo, a exportagdo, o transito, o
transporte, a detengido por qualquer titulo e o uso de plantas, substancias e preparacdes onde se
inclui a candbis estdo sujeitas ao regime previsto neste diploma, que se afigura nao ser derrogado
por este projeto relativamente a distribuicdo, comercializacdo e cultivo para outros fins que nao
consumo do proprio.
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VI. Conclusao

A Cannabis é uma das plantas mais antigas, existindo evidéncias do seu uso com mais de
12.000 anos na Asia Central e sendo frequentemente referenciada a finalidade histérica da

sua utilizagdo para fins medicinais.

Atualmente, discute-se o objetivo de permitir o acesso a alternativas terapéuticas a
doentes que sofrem de doencas debilitantes, muitas vezes crénicas e para as quais nao
existem tratamentos efetivos. No caso da canabis, tendo em conta que é a droga ilicita mais
consumida no mundo, é imperioso ter em consideracio o seu potencial impacto na saide

publica, ja que é uma droga de abuso que comprovadamente conduz a adi¢ao.

A utilizacdo de plantas na terapéutica é frequentemente considerada pelos utilizadores
como sendo isenta de riscos para a saude publica, por se tratar de produtos naturais, o
que, em muitas situacdes, constitui um raciocinio erréneo e que comporta perigos. No caso
especifico da canabis, importa sublinhar que natural ndo pode ser, de forma alguma,
confundido com indcuo. Com efeito, esta cientificamente comprovado que a utilizacdo da
planta Cannabis sativa L. acarreta riscos, que, na populacdo a que se destina, de doentes
enfraquecidos/debilitados, seja pela doenga, seja pelos tratamentos a que sdo submetidos,

ndo sido negligenciaveis.

Importa considerar que, por todas estas razoes, paises como a Holanda, que ja tiveram

legislacdo liberal, sdo agora mais restritivos.

Forgosamente, a utilizacdo para fins terapéuticos de qualquer prepara¢ido obtida a partir
da planta Cannabis sativa L. ou a utilizagdo da proépria planta implicam a realizagdo
sistematica de controlos rigorosos, em laboratoérios certificados, tendo em vista minimizar
os riscos inerentes aos produtos, em particular no que respeita aos teores em
constituintes ativos e a auséncia de contaminantes. Além disso, é imprescindivel garantir a
uniformidade de dosagem dos produtos, de modo a assegurar uniformidade e

reprodutibilidade das doses administradas aos doentes.

Nenhum destes desideratos é passivel de ser atingido num contexto de auto-cultivo da

Cannabis sativa L. para consumo praéprio.

Entende-se assim ser da maior importancia a existéncia de um quadro juridico seguro,

com requisitos especificos para a utilizacdo da Cannabis sativa L. para uso medicinal,
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garantindo que os beneficios da sua utilizagdo superam os riscos inerentes e garantindo
também a protecdo da salide publica e dos cidaddos e assegurando um adequado e eficaz
quadro normativo, com medidas de controlo e fiscalizacdo. Nao se verifica, contudo, que

estes aspetos estejam assegurados nos projetos de lei sujeitos a parecer do CNECV.

A utilizacdo da canabis em Portugal tem como quadro normativo aplicavel o regime
juridico do trafico e consumo de estupefacientes e psicotrépicos previsto no Decreto-Lei
n.2 15/93, de 22 de janeiro, e Decreto-Regulamentar n.2 61/94, de 12 de outubro e demais
legislacdo regulamentar que enquadra os termos e condi¢gdes em que é licito o cultivo, a
producio, o fabrico, o emprego, o comércio, a distribuicdo, a importagio, a exportagio da
canabis, enquanto substancia psicotrépica, sujeitando aos condicionamentos e
autorizacgodes por parte do INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos
de Saude, I.P., dentro dos limites estritos das necessidades do Pais e dando prevaléncia aos

interesses de ordem médica, médico-veterindria, cientifica e didatica.

Em Portugal, encontra-se autorizado um medicamento indicado para o tratamento
sintomatico da esclerose miultipla, em cuja composi¢cdo se encontram presentes extratos

de canabis.

Na Unido Europeia e no resto do mundo existem varios medicamentos disponiveis
contendo canabindides, existindo em Portugal mecanismos legais que possibilitam a
utilizacdo de medicamentos no pais sem a respetiva AIM sempre que esteja em causa

situacdo de imprescindibilidade terapéutica.

Em suma, o auto-cultivo de Cannabis sativa L. para fins terapéuticos nado é eticamente
aceitavel, uma vez que comporta riscos graves para a saude publica. Acresce o facto de
existirem no mercado medicamentos contendo componentes ativos da canabis com

indicag¢des terapéuticas precisas.

Para além do medicamento Sativex comercializado em Portugal, que pode ser prescrito
sempre que necessario, os doentes portugueses podem também aceder a qualquer outro
medicamento comercializado em qualquer parte do mundo, através de mecanismos
regulamentares proprios que os seus médicos assistentes podem desencadear sempre que

considerem necessario. Importa ainda realgar o facto de varios medicamentos contendo
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canabinodides serem atualmente alvo de estudos para utilizagdo em doengas raras, tendo

sido reconhecido pela Agéncia Europeia do Medicamento o seu potencial beneficio clinico.

Além disso, de acordo com o quadro legislativo e regulamentar do Medicamento, em vigor
na Unido Europeia e, por conseguinte, também em Portugal, é possivel as empresas
farmacéuticas submeterem quer a Agéncia Europeia do Medicamento, quer as agéncias
dos diferentes Estados-membros, incluindo, portanto, o INFARMED, L.P., pedidos de AIM,
visando a comercializacdo de novos medicamentos contendo canabindines, desde que

demonstrem devidamente a sua qualidade, seguranca e eficacia.
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