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CONSIDERACAO CLINICA SOBRE A INTERACZ:O DA TADALAFILA COM
CANNABIS VIA INALACAO

TALISSON MATEUS SANTOS VASCONCELOS

RESUMO

A disfuncao erétil representa um problema de saude significativo, afetando a qualidade de vida
de muitos individuos, ¢ o inibidor da fosfodiesterase tipo 5 é amplamente utilizado para seu
tratamento, promovendo relaxamento muscular e aumento do fluxo sanguineo. Paralelamente,
0 consumo recreativo de cannabis via inalagdo tem crescido, com implicagdes vasculares e
hormonais que podem interferir na funcao sexual. Este trabalho visa formar uma opinido clinica
sobre a interagdo entre esses elementos, explorando riscos e beneficios potenciais. A
metodologia adotou uma abordagem sistematica, iniciando pela leitura e classificagdo de
aproximadamente 50 estudos fornecidos, divididos em temas sobre o medicamento e aspectos
clinicos da cannabis, aplicando critérios de inclusao para evidéncias relacionadas a mecanismos
fisiologicos, efeitos na funcdo reprodutiva e riscos cardiovasculares, enquanto excluia
publicacgdes irrelevantes como aquelas focadas apenas em epidemiologia geral ou uso medicinal
sem ligagdo com disfungdes sexuais. Dos estudos analisados, cerca de 30% foram incluidos,
destacando meta-analises e revisdes que associam o consumo cronico de cannabis a um risco
elevado de disfungdo erétil, ejaculagdo precoce e reducdo da libido, por meio de supressdo de
testosterona, interferéncia neurovascular e ativagao do sistema endocanabinoide, embora
relatos subjetivos indiquem melhora no relaxamento e sensacdo tatil. Buscas adicionais em
fontes atualizadas até 2025 revelaram interagdes farmacocinéticas varidveis, com canabinoides
podendo alterar os niveis plasmaticos do inibidor via inibi¢do ou inducdo enzimatica,
intensificando efeitos adversos como hipotensdo, e farmacodindmicas sinérgicas que ampliam
vasodilatagdo, elevando chances de tontura ou eventos cardiovasculares. Anecdotas ¢ estudos
qualitativos refor¢am uma dualidade paradoxal, com beneficios percebidos em uso moderado
contrastando com piora objetiva em consumo frequente. Em conclusdo, a combinagdo exige
cautela, especialmente em pacientes com comorbidades cardiovasculares ou psiquidtricas,
recomendando monitoramento de pressdo arterial, doses baixas e redu¢ao do consumo de
cannabis, com énfase na necessidade de ensaios clinicos randomizados para diretrizes mais
robustas, pois evidéncias diretas sobre sinergias ou contraindicagdes absolutas permanecem
limitadas.
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1 INTRODUCAO

A disfungao erétil (DE) é uma condicao prevalente que afeta a qualidade de vida de
milhdes de individuos, com tratamentos farmacoldgicos como a tadalafila, um inibidor seletivo
da fosfodiesterase tipo 5 (PDES), sendo amplamente prescritos para melhorar o fluxo sanguineo
peniano e facilitar a erecao (Andersson, 2011).

Paralelamente, o uso recreativo de cannabis, especialmente via inalagdo por combustao,
tem aumentado globalmente, com implicacdes clinicas que incluem efeitos no sistema
endocanabinoide, alteracdes vasculares e hormonais que podem influenciar a fungdo sexual
masculina (Sansone et al., 2018). Estudos indicam que o tetraidrocanabinol (THC), principal
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componente psicoativo da cannabis, pode suprimir a produgdo de testosterona e interferir nos
mecanismos neurovasculares da ere¢do, elevando o risco de DE em usuarios frequentes
(Shamloul & Bella, 2011). Essa interagdo torna-se relevante em contextos clinicos, uma vez
que pacientes com DE frequentemente relatam uso concomitante de substancias recreativas, o
que pode modular a eficacia e seguranca de terapias como a tadalafila.

A justificativa para investigar essa interacdo reside na escassez de evidéncias diretas
sobre os efeitos combinados, apesar de meta-analises demonstrarem um risco 19% maior de
DE associado ao uso de cannabis (Pizzol et al., 2021), e revisdes sistematicas destacarem
associacdes com ejaculagdao precoce, reducdo da libido e piora objetiva da funcao sexual,
contrastando com percepgoes subjetivas de melhora no relaxamento (Jiang & Wang, 2021;
Celebi & Millar, 2021).

Além disso, interagdes farmacocinéticas potenciais, como a inibi¢do da enzima
CYP3A4 pelos canabinoides, podem elevar os niveis plasmaticos da tadalafila, intensificando
riscos cardiovasculares como hipotensdo, especialmente em usudrios de cannabis por
combustdo, que enfrentam efeitos agudos vasculares (Cherry et al., 2018).

Comorbidades indiretas, como depressao ligada ao uso cronico de cannabis, agravam o
quadro de DE, demandando uma analise integrada para orientar praticas clinicas seguras
(Aversa et al., 2008; Gorzalka & Hill, 2011).

O objetivo geral deste estudo é formar uma opinido clinica fundamentada sobre a
interagdo entre a tadalafila e o uso de cannabis via inalagdo, avaliando riscos farmacodinamicos,
farmacocinéticos e impactos na fung¢do sexual, com base em uma revisdo sistematica de
literatura relevante, visando subsidiar recomendagdes para profissionais de satde.

2 MATERIAL E METODOS

Este resumo consiste em uma revisao sistematica de literatura, conduzida por leituras e
revisoes sistematicas, utilizando bases de dados académicas de livre acesso e fontes confiaveis
disponiveis até agosto de 2025. O objetivo foi avaliar a interagdo entre o medicamento tadalafila
e a cannabis inalada por combustdo, com foco em implicagdes clinicas para disfungao erétil
(DE).

Foram analisados aproximadamente 50 estudos fornecidos, divididos em dois temas:
tadalafila e DE (10 estudos) e aspectos clinicos, sociais e de satide da cannabis (cerca de 40
estudos). A amostra incluiu artigos cientificos, revisdes sistematicas, meta-andlises e estudos
qualitativos, selecionados por sua relevancia para interagdes farmacoldgicas ou efeitos na
funcao sexual masculina. Nao houve participantes humanos diretos, pois a pesquisa foi baseada
em andlise documental. Os instrumentos utilizados incluiram ferramentas de busca em bases
como PubMed, Drugs.com e Medical News Today, complementadas por diretrizes do PRISMA
para revisdes sistematicas. Os critérios de inclusdo abrangeram estudos que abordassem
interagdes entre canabinoides (especialmente THC) e inibidores da fosfodiesterase tipo 5,
efeitos da cannabis na funcdo sexual masculina (DE, libido, ejaculagdo) ou riscos
cardiovasculares e metabodlicos relevantes para a tadalafila.

Portanto, os estudos excluidos focados apenas em epidemiologia geral da cannabis, uso
medicinal sem relacdo com combustiao, ou sem conexao com fun¢ao sexual masculina, como
aqueles exclusivos sobre mulheres ou animais sem tradugdo clinica clara. O procedimento
envolveu leitura sistematica dos estudos, classificacdo qualitativa em tabelas com base em
relevancia (alta, média, baixa) e a sintese das conclusdes chave. A andlise dos dados foi
qualitativa, agrupando evidéncias em categorias tematicas: efeitos na fungao sexual, interagdes
farmacocinéticas (ex.: via CYP3A4), farmacodinamicas (ex.: vasodilatacdo) e comorbidades
(ex.: depressdo, sindrome metabolica). Aproximadamente 30% dos estudos (15 artigos) foram
incluidos, priorizando meta-andlises e revisdes com dados quantitativos.

A interpretacdo integrou achados para formar uma opinido clinica, considerando
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limitagdes como a auséncia de ensaios diretos sobre a combinacao

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A revisdo sistematica dos aproximadamente 50 estudos fornecidos resultou na inclusao
de 15 artigos (30%) com relevancia direta para a interacao entre tadalafila e cannabis inalada
por combustdo, com foco em disfuncdo erétil (DE). A andlise revelou que o uso de cannabis
por combustdo estd associado a um risco significativamente maior de DE, com uma meta-
analise indicando aumento de 19% no risco em usudrios frequentes, além de ejaculacao precoce
e reducgao da libido, devido a supressao de testosterona, interferéncia neurovascular e ativagao
do sistema endocanabinoide (Pizzol et al., 2021; Jiang; Wang, 2021; Shamloul; Bella, 2011).

Contudo, estudos qualitativos apontam uma percepcdo subjetiva de melhora na
experiéncia sexual, como relaxamento e aumento da sensagdo tatil, criando uma dualidade
paradoxal (Smith et al., 2010; Celebi; Millar, 2021; Casey; Benson, 2022). A tadalafila, um
inibidor da fosfodiesterase tipo 5 (PDES), promove vasodilatagdo peniana, potencialmente
contrabalancando os efeitos adversos da cannabis na fun¢do erétil, mas sem corrigir déficits
hormonais ou cognitivos subjacentes (Andersson, 2011).

Farmacocineticamente, os canabinoides (THC e CBD) inibem a enzima CYP3A4,
respon savel pelo metabolismo da tadalafila, podendo elevar seus niveis plasmaticos e
intensificar efeitos adversos como dor de cabeca, rubor e hipotensdo. Essa interacdo ¢ agravada
pela exposi¢do aguda ao fumo da cannabis, que contém compostos adicionais que modulam o
metabolismo hepatico.

Farmacodinamicamente, a combinagdo de tadalafila e cannabis potencializa a va
sodilatag¢ao, aumentando o risco de hipotensao ortostatica, tontura ou, em casos raros, eventos
cardiovasculares graves, como infarto, especialmente em pacientes com condi¢cdes
cardiovascu lares preexistentes (Cherry et al., 2018).

A Tabela 1 sintetiza os principais achados relacionados aos efeitos e riscos da interacao.

Tabela 1- Principais achados sobre a interagdo entre tadalafila e cannabis inalada por

combustao

Categoria Efeito/Interacao Implicacao Clinica

Efeitos na funcio sexual Aumento de 19-100% no  Tadalafila pode mitigar DE.
risco de DE, ejaculaciio pre- mas nio corrige causas hor-
coce e baixa libido; per- monais ou cognitivas
cepido subjetiva de relaxam-
ento

Farmacocinética Inibicio da CYP3A4 por Risco de efeitos adversos in-
canabinoides eleva niveis de tensificados (ex.: hipotensio,
tadalafila cefaleia)

Farmacodinimica WVasodilatacio sinérgica Maior risco de hipotensao or-
tostitica e eventos cardiovas-
culares

Comorbidades indiretas Depressio e sindrome Agravamento de DE via fa-

metabdlica associadas ao uso  tores psicologicos e vascu-
cronico de cannabis lares

A discussdo desses resultados, comparada a literatura, destaca a complexidade da
interagdo. A tadalafila é eficaz para DE, com estudos demonstrando melhora significativa no
escore do Indice Internacional de Fungdo Erétil (IIEF-5) em diversas populagdes (Gusméo et
al., 2017). No entanto, sua combinagdo com cannabis requer cautela devido aos riscos
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cardiovasculares. A cannabis por combustdo eleva a frequéncia cardiaca e pode precipitar
eventos isquémicos em individuos suscetiveis, um risco potencialmente amplificado pela agao
hipotensora da tadalafila (Cherry et al., 2018).

Além disso, o uso cronico de cannabis estd associado a maior incidéncia de depressao,
um fator de risco independente para DE, o que sugere que a interagdao pode ser agravada por
comorbidades psiquiatricas (Aversa et al., 2008; Gorzalka; Hill, 2011). A relevancia desses
achados reside na necessidade de orientacdes clinicas para pacientes que combinam essas
substancias, especialmente em contextos onde o uso recreativo de cannabis € prevalente.

As vantagens da tadalafila incluem sua longa meia-vida e eficidcia comprovada, mas a
falta de ensaios clinicos randomizados especificos sobre sua interacdo com cannabis limita a
formulacao de diretrizes robustas. Estudos qualitativos sugerem que doses baixas de tadalafila
(ex.: 5 mg/dia) podem ser seguras em usudrios moderados de cannabis, desde que acompan
hadas de monitoramento de pressdo arterial e incentivo a redu¢do do consumo de cannabis
(Casey; Benson, 2022).

Contudo, limitagdes incluem a heterogeneidade dos estudos analisados, com poucos
dados diretos sobre a combinagdo, e a variabilidade na composi¢do da cannabis, que pode
influenciar os efeitos.

A interacdo entre tadalafila e cannabis inalada apresenta beneficios potenciais para DE,
mas os riscos cardiovasculares e farmacocinéticos exigem precaucdo. Ensaios clinicos futuros
sdo essenciais para esclarecer a seguranca e eficdcia dessa combinacdo, especialmente em
pacientes com fatores de risco cardiovascular ou psiquiatrico.

4 CONCLUSAO

A revisdo sistematica alcangou o objetivo de formar uma opinido clinica sobre a
interagdo entre tadalafila e cannabis inalada por combustio. O uso de cannabis estd associado
a maior risco de disfuncdo erétil (DE), ejaculacdo precoce e reducdo da libido. Esses efeitos
decorrem da supressao de testosterona e interferéncia neurovascular. Paradoxalmente, usuarios
relatam relaxamento e melhora subjetiva na experiéncia sexual.

A tadalafila pode mitigar a DE, promovendo vasodilatagdo peniana. Contudo, interagdes
farmacocinéticas, via inibi¢do da CYP3A4, elevam os niveis plasmaticos da tadalafila. Isso
intensifica efeitos adversos, como hipotensdo e ce faleia. Farmacodinamicamente, a
combinag¢do amplifica a vasodilatacdo. Isso aumenta o risco de hipotensao ortostética e eventos
cardiovasculares. Pacientes com condi¢des cardiovasculares instdveis ou uso cronico pesado de
cannabis sdo particularmente vulnerdveis. Comorbidades como depressdo, associadas a
cannabis, agravam a DE indiretamente.

A pesquisa revelou que doses baixas de tadalafila (ex.: 5 mg/dia) podem ser seguras
com monitoramento. Recomenda se reduzir o consumo de cannabis para minimizar riscos. A
auséncia de ensaios clinicos diretos sobre a combinagdo ¢ uma limitacdo significativa. A
variabilidade na composi¢do da cannabis também dificulta generalizacdes. Estudos qualitativos
sugerem beneficios subjetivos, mas ev idéncias objetivas predominam sobre os riscos.
Perspectivas futuras incluem a realizacdo de ensaios clinicos randomizados.

Esses ensaios devem avaliar seguranca e eficacia em usudrios de cannabis com DE. O
foco deve ser em interacdes cardiovasculares e farmacocinéticas. Diretrizes clinicas robustas
dependem desses estudos. Até 14, a cautela ¢ essencial no manejo clinico. Monitoramento
rigoroso de pressdo arterial ¢ necessario. A reducdo do uso de cannabis deve ser incentivada.
Esta revisdo avanca a compreensdo da interagdo, mas sublinha a necessidade de mais dados
para orientagdes definitivas.
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