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INTRODUGAO

O ecanhamo, vegetal herbiceo anual da familia das Moraceas
{ Cannaebis sotive L.}, origiparic da Asia, é planta cultivada ha
milénios dados o valor de suas fibras, aproveitadas na industria
textil e 0 emprégo em avicultura de suas gementes, cujo Oleo é utili-
zado no fabrico de tintas e vernizes e, excepcionalmente, na alimen-
tacho humana. Swua cultura se espalhou por todo o globo, inclusive
rio nosso Nordeste, frazido ao que parece da Africa pelos negros
escravos. Dal a sua designacio de fumo de Angole, diamba ou
maconha.

Ag sumidades floridas do eAnhamo, mormente dos exemplares
femininos, pois que se trata de vegetal didico (fig. 1), contém
guantidade aprecidvel (15 a 20%) de uma subsidneia resinosa de
cheiro pronunciado que o homem aprendeu a degustar por causa
dos efeitos somaticos e psiquicos experimentados.

O consumo ilicito pelos mascadores e fumantes da droga cons-
titui, ne Egito, grave problema social. Diz-se que ela era usada
pela seita dos hashishinos tornados assassinos sob a agfo téxica da
planta. Comigsfio técnica désse Pals concluin: “O produto do

* Trabalhc baseade no Relatério apresentado a ComissZo Estadual de Fisea-
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17 de dezembro de 1860,
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ednhamo, de emprégo limitado em Medicina, pode provocar alte-
racio profunda das células nervosas, levande assim o individuo a
praticar atos violentos e até assassinatos; a droga deve merecer,
porigso mesmo, o O6dio e o desprézo dos povos civilizados”. Hsta
afirmacio dogmatica, evidentemente, nfo deve ser aceita in fotum
pelog farmacologistas,

A drogs é objeto de coméreio, mormente na India, onde as
diversas preparacdes das inflorescéncias e das f6lhas, ricas em
substineia ativa, recebem desig-
nacgdes varias come ganjah, bhang
e hashish e sfo empregadas na
fabricacho de cigarros e confeitog,
éates Gltimos mastigados ou de-
glutidos.

Batendo-se os ramos do cé-
nhamo em panos grogsos, a resing
adere & fazenda da qual é retira-
da depoiz praticamente livre do
vegetal. A massa resinosa assim
preparads se aplica o nome de
charas ou churrus.

Nos Estados Unides, a toxi-
comania pelo cinhamo ou o
rihuana despertou a atencio das
autoridades e dos técnicos que
eoncluiram pelo perigo da droga.
Na altima lista publicada pelo
Pig. 1 « Chnhamo ou macohha plan- Federal Register, de 1957, f-igura
tada nos Hstados Unidos (cf. Fig. 6 do 0 cénhamo ao lado dos'barbatura—
e e 4 T o5, da cooaina o do Gl anire s

Lippincott Co. substéncias que induzem ao habi-
to, devendo, pois, o seu comércio
gser expressamente combatide com o apoio da legislacio eoercitiva

em vigor.

No México, a Policiz Federal mantém patrulhas, inclusive
aéreas, para fiscalizacfio e erradicacio da planta em todo o pais.

Depois da libertacdo da Franca pelas forcas aliadas na Gltima
guerra, as auforidades militares tiveram de combater a expansio
do use do cinhamo cultivade naquele Pais. Qs cigarros apreen-
didos foram enviados aos laboratérios franceses que nfo sdmente
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identificaram a droga presente mas ainda dela obfiveram, por
extracfes com éter de petrdleo, produtos bioldgicamente ativos.

3

No Brasil, desde 1937, a maconha ¢ considerada entorpecente,
fieando proibida por lel inclusive a sua planiacio em territdrio
tacional.  Entretanto, apesar de oz efeitos deletérios da maeconha
serem realcados por muitoz especialistas, hd outros que duvidam
de que a planta seja realmente prejudicial ao homem. Dal, talvez,
a indecisio das auforidades em tomar medidas drésticas de repreen-
sfo ao uso da maconha. Trata-se ou néo de droga perigosa? Nio
seriam os fumantes, mascadores ou comedores da maconha, tio
gomente vitimas de sugesides coletivas, por exemplo, nos elubs de
dizmbistas? A constituiclio psicopatica do fumante, as condigdes
ambientes seriam tudo e a propria maconha quase nada, mero de-
sencadeante das reacdes moérbidas observadas, .. észse esta a ver-
dade e mesmo assim o tréfico da planta deveria ser rigorosamente
combatido por incrementar, de varias formas, o coméreio de drogas
mais perigosas. Do cigarro de diamba o jovem estudante passara
facilmente para o cigarro de 6pio, procurando desta maneira novas
aventuras e experiéncias!

Ao rever a literatara ao nosso alcance sébre o assunto, pro-
curamos juntar as consideracdes que Se seguem observaches que
vém sendo feitas em nossos Laboratorios e gue constituirdo objeto
de préximas publicacbes mais particularizadas #,

A PLANTA

A maconha tal como se apresenta no mercado é constituida
sobretudo de ramos terminaig e inflorescéneias de exemplares femi-
ninos, mais ol menos ressequidos, apresentando . massas untuosas
de cheiro caracteristico e contendo de permeio frufos minuscules,
impropriamente chamados sementes (fig. 2). Semeadas na prima-
vera, em ferreno bem adubado, proximo a ésses Laboratdérios, obti-
vemos no verio exemplares des dois sexos que aleangavam 3 metros
de altura (fig. 33},

A identificacfo da planfa vermn minucicsamente deserita pelo
Burean de Narciticos dos Estados Unidos. Sob o ponto de vista

2

médico-legal, & 6bvia a importancia dessa identificacfo, facilitada

* Muitos dados aqui referidos foram obtidos gracas & cooperagio de nossos
estagiarios e bolsistas entre o5 guais desejamos mencionar Moysés Zajac, Neide
Hyppelite, Edson Xavier de Albuguerque, Aron Jurkiewicz e José Alves de Souza
e constituiram assuntos de comunicagbes & Sociedade de Biclogia de 880 Paulo.
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pelo exame microscépico do material apreendido (fig. 4). Em
1055-56 examinames 24 amostras de maconha remetidas a éstes
Laboratérios pela Secretaria da Seguranca Publica. Apenas num
caso 08 exames especializados foram negativos,

Semelhante ac que ocorre com ouftros prineipios vegetais far-
macologicamente ativos, a presenca e a concentraciio de substancias
ativas nas [Olhas e flores do cinhamo dependem de vérios fatores:
da variedade da planta, da época de plantio e de colheita, da regifo
de cultivo e da natureza do solo, das condicdes de acondicionamento
e de transporte e do tempo que decorre entre a colheita e o consumo.

Pig. 2 — Frutos da Cennabis Sgitvae, impropriamenis chamadoss
semendes; plantados d@io arbustos masculinos e femininos

A QUIMICA DA MACONHA

A atividade bioldgica do cinhameo depende sendo exclusivamente
pelo menos em grande parte do seu teor em substlncia resincsa a
que se convencionou chamar canabinonce; a droga deverd ser con-
siderada perigosa se contiver mais de 7% de resina.

Véarios grupos de pescuisadores, entre &les Todd na Inglaterra
¢ Adams nos Estados Unidog, t8m-se interessado pela quimica da
conabinona, Do cinhamo cultivado em Minesota, nos Hstados Tni-
dos, obtém-se um élec vermeltho, ponfo de partida para os estudes
quimicos realizados por Adams e colaboradores. Foram isolados
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do cidnhamo, enfre outros produtos, o canabinol ¢ o canabidiol. O
canabidiol ndo peossui atividade biolégica, mas, depois da isomeri-
zaglo com reagentes Acidos, se transforma em fetrahidrocanabinol,
lrastante ativo (fig. 5). Ao que parece, os sintomas téxicos devidos
a0 uso da maconha dependem da presenca na canabinone de eana-
binol e tetrahidrocanabinel. A inativacio da droga decorreria das
alieracbes estruturais
de natureza oxidativa
désses compostos e de
seus isdmeros,

Adams nio s6-
mente sintetizou o te-
trahidrocanabinol mas
preparou homblogos
por substituicdo do
grupo amilico normal
por outros radicais.
Agsim o derivado he-
xilico-normsal se apre-
sentoun  praticamente
duas vézes mais ativo
do que o produto na-
tural (fig. 6}. Segun-
do Loewe, outros pro-
dutos sintéticos déste
grupo podem apresen-
tar até 35 vézes a ati-
vidade hioldgiea do te-
trahidrocanabinol.

Varias reacbes
gquimieas t6m sido pro-

postas para a identi- Fig. 3 — Arbusto femininoe de macouha plantado
ficagéo dos pl’iﬁeipiOS nas imedinclhes déstes Laboratérios

ativos do efinhamo,

Os tests de Beam (alcalino ou Acido), de Duquenois-Mustaphd, de
Ghamrawy com o reativo de Wasicky sfio os mais empregados. Na
tabela 1 (pg. 94}, podemos ver que essas reacfes variam conforme
o8 extratos obtidos de félhas ou de sementes. A reacfio de Beam
foi negativa nas fracfes obtidas por eromatografia em alumina de
um extrato etandlico da planta, inclusive na fracio B, bioldbgicamen-
te ativa. Assim nfo hé correlagfio entre essas reacdes quimicas e
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a atividade bioldgica; ‘elas também dependem da presenga, na
canabinone, de produtos como o canabidiol farmacologicamente
inertes. Afé agora, infelizmente, nio se dispSe de método quimico
satisfatorio pars o ensaio da atividade da planta.

ENSAIO BIOLOGICO

Variag téenicas existem descritas na literatura para o ensalo
biolégico da maconha. A mals sensivel é a prova de Gayer que
consiste na abolicdoe do reflexe cérneo-palpebral de coelhos inje-
tados endovenosamente com extratos etandlicogs ou acetdnicos con-
venientemente diluidos em
galina,

Nas nossas condices ex-
perimentais observamos po-
sitividade da prova com
extrato etandlico correspon-
denfe a 50 mg de pd obiido
de maconha cultivada nas
imediacfes déstes Laboraté-
rios ¢ a 3 mg da fracio B
da cromatografia em alumi-
na de outro extrato etandlico
obtido de material apreendi-
do em 830 Paulo.

Fig. 4 — Reprodugho da fig. 40 do Pagsando-se, por exem-
¥vro de Pratt e Youngken, pig. 370, plo, & fumaca de um cigarro
Cortesia de J. B, Lippincott Co. de maconha stravés de fras-

cos lavadores contendo eta-
nol {fig. T), evaporado &ste, apds tratamento com earvio ativado,
o residuo de cheiro penetranie ¢ caracteristico dissolvido em pe-
queno volume de acetona, diluido em salina e injetado na veia
marginal da orelha de um coelho de sensibilidade conhecida, abole
completamente no fim de 10 a 20 minutog 2 refletividade cdrneo-
palpebral. A prova é negativa com cigarros comuns fumados da
mesma forma, recolhida a fumaca da mesma maneira e tratado o

cxtrato segundo a mesma téenica (fig. 8).

Segundo Marx e Eckhardf o canabinol bruto de Bergel pro-
voca arreflexia mesmo na dose de 1 mg da preparacio.

A prova de Dixon, baseada no emprégo do c8o e no apareci-
mento de fendmenos atdxicos, j4 fol preconizada pela farmacopéia
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rorte-americana. Seguhdo a nossa experiéneia, é a menos sensivel.
Por ke de animal, a dose ataxica no céo seria 20 vézes maior do que
a dose necessdria para provocar arrefiexia corneana no coelho.
Além désse animal, usamos ¢ camundongo, injetado por via cerebral
ou intraperitoneal, e registramos a motilidade espontinea e a exci-
tabilidade a estimulos elétricos (fig. 9). Exiratos etandlicos de
maconha, tratados com carviio, provocam guiefacdo dos animais na
dose média de 2 mg intracerebral e 25 mg intraperitoneal, acom-

panhada de respostas exageradas a estimulos faradicos. Hstes efei-
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Fig, 5 — Estrutura de compostos guimicos naturals e sin-

téticos da maconha

tos mostram que a maconha nfdo é como os barbitiricos um depri-
mente do 8. N. Ceniral mas droga de acBo mais complexa, do tipo
catatonizante (fig. 10).

Loewe comparou og efeifos, inclugive a toxicidade de véarias
preparaces de Cannabdis no coelho, no cfo, na cobaia e no camun-
dongo. A catalepsia ¢ um dos sintomas mais constantes principal-
mente na dliima espécie e a arreflexia corneana, peculiar ao coelho;
o efeito letal nfo dependeria da atividade especifica e complexa da
marihuana. '

Geiling no prefacio do liveo de Wallon escrevis em 1938:
“Caracteristica particular da marihuana é que ela age principal-
mente no sistema sensorial, no temperamentc e na personalidade
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Fig. 6 — Exemplos de derivados sintéticos canabindlicos,
segundo Covello, 1947

do individuo e és-
ies efeifos prafi-
camente nfo sio
mensuraveis pelos
métodos comuns
de laboratério.
Assim, para se es-
tudar a sua aclo,
nds dependemos
na verdade das
reaches subjetivas
das pessoas que
receberam a dro-
ga, sendo gue o re-
lato das mesmas

varia muite, de acdrdo com a estrutura psicoldgica, com os efeitos
experimentados e com a capacidade de descrevé-los”.

Hoje a situaclo é diferente, Gracas a novag técnicas empre-
gadas no estudo de drogas psicotrdpicazs (fig. 11} é possivel
demonstrar os efeitos da maconha. O registro da motilidade espon-
tdnea de camundongos e a guielecto poeredoxal dog animais inje-

Fig. 7 — Dispositive simples para refer os principios atives da fumesga de
cigarro de maconhs pels passagem afravés de frascos lavadores contends
cada um 200 m! de etanol a 98%
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tados com material ativo mere- g\:\u e
cem pPOrisso a nosso ver maig I e T 2
amplas indagaches, "l \‘--\

Em suma, se ainda ndo ’ :
possuimos um método bioldgico
seguro para o ensaio quantita-
tivo da maeconha, o valor do
tegt de Gaver como prova (ila-

oo

litativa é indiscutivel

A MACONHA COMO
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Baseado em experiéneiag
realizadas apenas em doig ea-
08 — um médico de 31 anos
que fumou 2 cigarros e um ser- I
vidor de 85 anog que chegou a [
fumar 4 cigarros de maconha ° E 6 T o e e
e que nio apresentaram sinto- Temeo em minstos
mas mais sérios J&yme Pe- Fig. 8§ - Provets de Gayer: negatives

i com etanol a 10% (1) e com o residuc da
reira, apesar de reconhecer o fumags de um cigmro comum, retida
perigo da intoxicachio cansbica, bSanciies da raconne (31 e oom o soct-

: L4t P duo da fumaca de um cigarro de maco-
conclni que, na pratica, a ma- nha, obtide nas mesmas condicbes (4)

e
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Fig, 9 — Gaiolas para ¢ registro simulténeo da motilidasde espontinea de
camundongos
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conha € indcua e se insurge contra as medidag ecoercitivas ofieiais.
Em confraposicio, Cordeiro de Farias, Pedre Pernambuco Filho e
Bécio Parveivas depols de cuidadosas experiéneias em 16 individuos
normais, que fumaram maconha de colheita recente e boa conser-
vacdo, e depois de criteriosa revisfio da bibiografia nacional, con-
cluiram que a *‘resina de canabis sativa, plantada e cultivada no
territério nacional, pode determinar, quando aspirada, distirhios
peiquicos em 65 por cento dos casos, distirbios que vio desde o
riso abundante e inconsegiiente, até 4 alucinacfio, & loucura, a
agressdo e ao homieidio”.

Experiéncias realizadas na Clinica Neurolégica da Escola Pau-
lista de Medicing, com cigarros de material ativo fornecidos por
éstes Laboratorios, confirmam os efeitos da maconha ne homem.

ANTES APGS A INJECAD

A . Animols injetados com 0,25 ml (25 mg} de extroto etondlico de CANNABRIS
SATIVA 1.
B - Animais festemunhas injstados tom 0,25 ml de etunol 8% (veiculo}

Fig. 10 — Efeitos de extrato etandlico de maconha soébre a
motilidade esponisnea de camundongos injetados
intraperitonealmente

Jayme Pereira d4 muita énfase as conclusdes negativistas do
relatério La Guardia a propdsite do vicio da marihuane em Nova
York. Das opinites contrarias aos térmos do célebre relatdrio, a
de Anglinger é das mais serenas e dignas de malor consideracfio.
Muitos argumentos daquele farmacologista giram em térno da
conceituacio de entorpecenie, substineia causadora de addicao
{addictio). Esta palavra expressa a idéia de dono ou senhor e era
usada pelos romanos no sentido de rendigcio ao wvencedor que sze
tornava proprietdrio do vencido.

Por analogia, s substéncia entorpecente se torna donz ou
senhora do toxicdmano, convertido em escravo do vicio. E dbvio
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gue o grau e & natureza dessa escravaiura variam com as qualidades
ou os defeitos do vencedor e do vencido. Isbell e Frazer dizem
preocupar-ge com o problema da addicdo, nio tanto porque og vieia-
dos ficam na dependéncia da droga mas porque os efeitos desta
s80 prejudiciaig ao individuo e a sociedade. “Addiction is a state
of periodic or chronic infoxication in which an individual com-
pulsively abuses a drug to such an extent that the individual or
society iz harmed”,

EM CONCLUSAQ: & quimica e a farmacologia do cdnhamo
ainda apresentam problemas que estfio a exigir a atencfio dos pes-

DROGAS FRENGTROPICAS

@ w o
o w o
Zoa Voo o
x fd ;2
x -l Lz
T4 z
w =
l:\(_) -
o
- o
fy @
O

5’\\

Fig. 11 — HEsguema das drogas Irenoiropicas adaptado
de Friesenwinkel ¢ Stach. A maconha aparece enfre as
eufomanicas e psicodisiépticas

guisadores. Do progresso neste terreno dependeri, naturalmente,
a melhor compreens@o dos efeitos da maconha no homem.

Do que ficou dito e do gue ja se sabe a respeito, nfo se pode
deduzir que a maconha seja indcua. Nio se deve, portanto, excluir
¢ cinhamo das listas internacionais de drogas perigosas para o
individuo e para a sociedade. Mesmo que a droga traficada entre
nds geja pouco ativa, na eventualidade dos fatores referidos ante-
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rviormente, o seun emprégo deverd ser evitado e a expansfio de seu
congumo combatida com vigor, principalmente através de medidas
educacionais.

TABELA 1
REACOES CORADAS DE EXTRATOS DE MACONHA
. ‘ ?
T REACGES BEAM DUQUENOIS- | GHAMRAWY
MATERIAL "~ aicalmo MOUSTAPHA |  (r. Wasicky)
1 —
Mac. I ..... R Lot ke
Mae, II .......... % + R | e
Sementes ......... E e — -

FroA* ... - L+ |+
Fr.B .o, e 4
Fr. C .. ... ... ... ‘ — | -4 ) b
FroD oo, A _ _

| %

* Yraches obiidas por cromatografia em alumina de exiraio etangiico.

SUMMARY

The Cannobis problem was considered in this paper and the
potential danger of the drug to individuals and te the Society was
emphasized.

Brazilian hemp is biologically active and the intensity of its
action in animals and human beings depends, as usual, on different
factors as the souree, ageing process and dryness condition of ihe
sample at hand.

Despite the argument thaf our marihuana is less active
than the oriental one, a statement still awaiting for comparative
bioassays, coercitive measures must be reinforced in order fo
prevent expansion of this drug addiction.
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NOTA ACRESCENTADA DURANTE A CORRECAQO DAS PROVAS

Novas preparacdes de maconha exiraida com éter de peirdleo foram obtidas
e estudadas apds cromatografia dos exfraios em coluna de 6xido de aluminio. A
fragio Crig Fr20, por sxempls, revelou caracteristicas de tetrahidrocanabinel ou
1s6meros: sclugio amarelo-forte com fluorescéncia azul & luz ultravioleta, mancha
Yindea e RE 6,88 & cromatografia em papel, reagﬁo de Ghamrawy- Wasicki positiva,
coloragiio castanhsa eom o reativo de Duguenois-Negm e prova biologiea de Gayer
pesitiva com 4,25 meg.



