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Resumo

Objetivos: analisar e sintetizar evidéncias disponiveis sobre o efeito do consumo parental de
cannabis no risco de sindrome da morte subita do lactente (SMSL).

Meétodos: realizou-se revisdo sistemdtica nas bases: Pubmed/MEDLINE, Embase, Scopus, Web
of Science e Cochrane Library, desde a origem da fonte até dezembro/2023. Os descritores utilizados
foram “marijuana”, “cannab*”, “Sudden Infant Death”, “Sudden Infant Death Syndrome”, “SIDS”,
“Crib Death” e “Cot Death”. A sele¢do dos estudos foi realizada por dois pesquisadores de forma
independente, e divergéncias foram definidas por um terceiro autor.

Resultados: nove estudos foram incluidos, todos realizados em paises desenvolvidos. Uma andlise
estatistica correlacionando, especificamente, a SMSL com o uso de cannabis estava disponivel em sete
estudos, e, em quatro deles, os resultados sugeriram uma associagdo entre exposicdo e desfecho. No
entanto, ha limitagées relacionadas a auséncia de dados sobre frequéncia, via e intensidade do uso de
cannabis, com varia¢do entre os estudos na forma de avaliagdo dessa exposi¢do, o que compromete a
comparabilidade entre estudos.

Concluséoes: embora haja indicios de associa¢do entre consumo de cannabis e SMSL, as limitagdes
metodologicas impedem inferir causalidade. Sdo necessdarias pesquisas mais robustas, que explorem
mecanismos subjacentes ao uso de cannabis na gestagdo e pos-parto, pela mde e pelo pai, a fim de
subsidiar recomendagoes preventivas.
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Introducao

A sindrome da morte subita do lactente (SMSL) ¢ definida
como o falecimento subito durante o sono de qualquer
crianga com menos de um ano de idade que permanece
inexplicavel ap6s uma investigagdo minuciosa do caso
com revisdo da historia clinica, incluindo exame post
mortem e exame do local da morte, sendo caracterizada
como um evento prevenivel.! No Brasil, ainda ha uma
restri¢do de conhecimento sobre a prevaléncia dessa
doenga, principalmente pela falha no diagnostico e na
notificagdo. De acordo com dados do Departamento de
Informatica do SUS (DATASUS), foram registrados 863
obitos por SMSL no Brasil entre 2015 e 2020.2

Os fatores de risco associados a essa doenga sdo
amplos e desafiadores. No entanto, alguns sdo bem
estabelecidos e podem ser categorizados entre intrinsecos
— como sexo masculino, prematuridade, predisposicao
genética e exposi¢do pré-natal a cigarros e/ou alcool — e
extrinsecos — como dormir em posi¢des prona ou dectibito
lateral, tabagismo passivo, compartilhamento de cama com
0s pais, excesso de roupas e mantas com superaquecimento
do lactente, colchdo macio, objetos macios no bergo e
face coberta.’ Os fatores extrinsecos sdo considerados
modificaveis.

Existem evidéncias que associam o uso de cannabis
durante a gestagdo com dano direto ao feto. Os efeitos
nocivos comprovados sdo baixo peso ao nascer € ser
pequeno para idade gestacional, além de associagdes com
efeitos prejudiciais para parto prematuro e internagéo
em unidade de terapia intensiva neonatal.* Em relagdo
a SMSL, parece haver uma relagdo direta entre o risco
aumentado de SMSL e o uso parental de cannabis,
contudo, os mecanismos subjacentes ainda nao foram
totalmente esclarecidos, sendo uma correlagdo limitada e
sujeita a investigacdo adicional.’?

Ainda assim, as recomendac¢les da American
Academy of Pediatrics (AAP) para a reducdo do risco
de SMSL destacam que se deve evitar exposi¢do a
nicotina, dlcool, maconha, opioides e drogas ilicitas.® No
Brasil, poucos estudos avaliaram o uso de cannabis na
gestacdo, e os dados mais recentes mostraram o uso por
aproximadamente 4,2% das gestantes em uma populagdo
de baixa renda, sugerindo que essa ¢ uma importante
questdo de saude publica.’

Portanto, a presente revisdo sistematica visa analisar
e sintetizar as evidéncias disponiveis sobre o efeito
do consumo parental de cannabis no risco de SMSL,
fornecendo uma perspectiva sobre o atual panorama de
conhecimento nesta area. Espera-se que os resultados
desta revisdo contribuam para uma melhor compreensao
dos fatores de risco para SMSL e informem intervengdes
preventivas eficazes.
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Métodos

Esta revisdo foi conduzida de acordo Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-analyses
(PRISMA)? e foi registrada no International Prospective
Register of Systematic Reviews (PROSPERO) sob nimero
CRD42024560749.

Para definir a questdo norteadora, foi adotada a
estratégia Populagdo (criangas até dois anos de vida),
Exposicdo (uso parental de cannabis no periodo
gestacional e/ou pods-natal), Comparacdo (auséncia de
exposicdo passiva a cannabis no periodo gestacional e/
ou pos-natal), Desfecho (ocorréncia da sindrome da morte
subita do lactente). A pergunta norteadora da pesquisa foi:
“Existe associa¢do entre exposi¢do passiva a cannabis no
periodo gestacional ou pds-natal e risco da sindrome da
morte subita do lactente?”, sendo definida a exposi¢do
passiva como inalagdo da fumaca ou aerossol de cannabis
queimada, ou exposi¢do por via transplacentaria.

A pesquisa foi realizada em dezembro de 2023, de
forma independente por dois pesquisadores, sem restrigdes
de periodo de publicacido ou idioma. As bases de dados
consultadas foram: Pubmed/MEDLINE, Embase, Scopus,
Web of Science e Cochrane Library. A chave de busca
utilizada foi: (marijuana) OR (cannab*) AND (Sudden
Infant Death) OR (Sudden Infant Death Syndrome) OR
(SIDS) OR (Crib Death) OR (Cot Death).

A selecdo dos estudos foi realizada por dois
pesquisadores com o auxilio do programa Microsoft
Excel® de forma independente e padronizada, e possiveis
divergéncias foram definidas por um terceiro autor.
Primeiro foram lidos os titulos e resumos e, em uma
segunda fase, os artigos completos. Os critérios de
inclusdo foram: (i) estudos que avaliaram exposicao a
cannabis, em qualquer dose ou via, durante o periodo
gestacional ou pds-natal, (ii) estudos que tiveram como
desfecho a sindrome da morte subita do lactente, e
(iii) estudos com desenho de caso-controle, coorte ou
transversal retrospectivo. Ja os critérios de exclusdo
foram: (i) estudos com exposicdes ou desfechos diferentes
dos determinados nos critérios de inclusdo, (ii) estudos
de revisdo, protocolos clinicos, relatos de casos, e (iii) e
estudos publicados na forma de capitulo de livro, resumo
de conferéncias, cartas ao editor ou editoriais.

A Figura 1 traz um fluxograma da inclusdo dos
estudos na presente revisao.

Para a andlise qualitativa, as seguintes informacgdes
foram extraidas dos estudos: autores, ano de publicagdo,
pais onde foi desenvolvida a pesquisa, desenho do estudo,
quantificagdo da populagdo exposta, tipo de exposi¢do a
cannabis, principais resultados e conclusdes.

O risco de viés foi avaliado pelas ferramentas de
avaliacdo critica recomendadas pelo The Joanna Briggs



Figura 1

Uso de cannabis e morte subita do lactente

Fluxograma com as etapas de identificacdo, triagem e inclusdo de estudos na revisao sistematica.

Institute (JBI), usando a lista de verificacdo para estudos
de coorte, estudos transversais e de caso controle.’ Essas
classificagdes ndo foram usadas como critérios de exclusdo
dos estudos.

Resultados

Um total de nove estudos foram incluidos nesta revisao
sistematica. Desses, cinco (55,6%) foram publicadas nos
ultimos cinco anos. Observa-se que 66,7% das pesquisas
foram realizadas nos Estados Unidos, e que nenhuma delas
avaliou dados de paises em desenvolvimento. A Tabela 1
resume as caracteristicas desses estudos.

Nos estudos incluidos na revisao sistematica, a forma
de avaliacdo da exposi¢do a cannabis variou, com o uso de
entrevistas, registros de prontuario e exame toxicologico.
Também houve variagdo do momento da exposi¢do, com
possibilidade de uso na concepgio, na gestagdo ou no
periodo pés-natal. Informagdes sobre a frequéncia, dose e
via de uso ndo estavam presentes nos estudos analisados.
Apenas dois estudos avaliaram o consumo de cannabis
pelos pais. O uso de cannabis medicinal ndo foi abordado
por nenhuma das pesquisas.

Quanto ao desfecho de obito por SMSL, os estudos
utilizaram principalmente a informagdo de laudos de
necropsia ou de registros de prontudrios. O nimero de
obitos por SMSL avaliados em cada estudo variou de
quatro a 1549. Somados, os estudos incluidos na revisdo

sistematica avaliaram 3.132 6bitos por SMSL.

Uma analise estatistica correlacionando, especificamente,
a SMSL com o uso de cannabis estava disponivel em sete dos
nove estudos incluidos. Em quatro desses sete estudos, os
resultados obtidos sugeriram uma associagao entre exposicao
e desfecho. Nos outros trés estudos, observa-se que, apesar
de sugerir-se uma tendéncia de associacdo, os intervalos de
confianga ndo permitem confirma-la.

A Tabela 2 traz os resultados da analise de risco de
viés dos estudos incluidos na revisdo sistematica. Observa-
se que os estudos incluidos na revisdo cumpriram a maior
parte dos requisitos para um menor risco de viés, de acordo
com as escalas de avaliacdo empregadas.

Discussao

Diante da analise dos estudos selecionados nesta revisao
sistematica, foi demonstrado que a maior parte da literatura
disponivel apresentou resultados sugestivos da correlagdo
entre o consumo parental de cannabis e a SMSL.

Dada a crescente legalizagdo da cannabis no mundo
ocidental, o consumo tem sua prevaléncia aumentando a
cada ano, o que envolve as mulheres em idade fértil e,
consequentemente, as gestantes.'® Dados da US National
Surveys of Drug Use and Health de 2016 ¢ 2017 mostraram
que 12% das gestantes no primeiro trimestre e cerca de 4%
no segundo e terceiro trimestres relataram uso de cannabis
nos ultimos 30 dias.'® Nesse mesmo inquérito, 20% das
gestantes que relataram consumo de cannabis preenchiam

critérios para dependéncia da droga.'”
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Tabela 2

Uso de cannabis e morte subita do lactente

Lista de verificacdo de avaliagao critica para estudos de coorte, transversais e de caso controle. Brasil, 2025.

Critério de avaliacao®

Estudos de coorte

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1
Bandoli et al.,"* 2022 S S S S S S S S S NA S
Bandoli et al.,'” 2023 S S S S S S S S S NA S
Ostrea Jr et al.,"" 1997 S S U N U S S S N NA S
Rosen e Johnson,™ 1988 N S S S N S S S S NA N
Estudos de caso controle 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hauck e Blackstone,' 2022 S S S S S S S S S S
Klonoff-Cohen e Lam-Kruglick,’? 2001 S S S S S S S S S S
MacFarlane et al.,'® 2022 S S S u S S S S S S
Scragg et al.,” 2007 S S S V] S S S S S S
Estudos transversais 1 2 3 4 5 6 7 8
Claudet et al.," 2021 S S S S S N S N

S =Sim; N = Nao; U = N3ao esta claro; NA = Nao se aplica.
Aromataris et al.®

O tetrahidrocanabinol (THC), o principal componente
psicoativo da cannabis, ¢ lipofilico e atravessa facilmente
a placenta, podendo se acumular no feto.?* Estudos
sugerem que a exposi¢do pré-natal ao THC pode
desregular o sistema endocanabinoide, crucial para a
implantacdo placentaria e o desenvolvimento fetal.?® Ja
uma meta-analise de 2022 associou o uso de cannabis
durante a gestagdo a um aumento de 61% no risco de
bebés pequenos para a idade gestacional, 106% no risco
de baixo peso ao nascer, 28% no risco de nascimento
prematuro e 38% no risco de internagdo em unidade de
terapia intensiva neonatal.?!

Considerando a relagdo especifica entre consumo de
cannabis perigestacional e risco de SMSL, o estudo de
Bandoli et al,'* evidenciou que um diagnéstico relacionado
ao uso de cannabis durante a gestacdo conferiu um risco
2,7 vezes maior de SMSL, incluindo ajuste para o uso
materno de nicotina.'* Ja os resultados de uma nova
pesquisa do mesmo grupo, em 2023, mostraram que a
incidéncia de morte infantil no primeiro ano de vida foi
maior entre aqueles com diagndstico de transtorno por
uso materno de cannabis em comparagdo aos sem esse
diagnostico.!”

Um estudo francés avaliou a analise toxicologica
post-mortem de 398 casos de lactentes que faleceram
de SMSL entre 2015 e 2018. As principais substancias
isoladas foram drogas ilicitas (43%), sendo cannabis e
opidceos as principais drogas identificadas.'’ No entanto,
ndo foi declarada a estatistica especifica da cannabis
isoladamente, ndo permitindo conclusdes sobre essa
possivel associagdo. De forma semelhante, o trabalho
de Rosen e Johnson,'° ndo avaliou a cannabis de forma
individual, mas em apenas um dos casos de SMSL
analisados, o lactente era filho de uma mae com historia
consumo de maconha e leve abuso de alcool.'®

O estudo de Klonoff-Cohen e Lam-Kruglick,'? foi
o unico selecionado a analisar a influéncia do consumo
de cannabis pelo pai na SMSL, destacando que o papel
do uso paterno de drogas psicoativas ¢ uma area pouco
estudada. O consumo paterno de cannabis durante a
concepgdo, gestagdo e periodo pds-natal, considerando
fumar na presencga ou perto do bebé, foi significativamente
associado a SMSL na analise univariada e multivariada.
Segundo os autores, este resultado pode ser atribuido a
maior prevaléncia de homens que fumam cannabis em
comparacao as mulheres, bem como a maior quantidade,
frequéncia e duracdo do consumo entre homens.!?

Outra pesquisa, realizada nos Estados Unidos em 2021,
concluiu que o uso de alcool, cocaina e cannabis durante
a gestacdo aumenta o risco de SMSL, sendo que o uso
materno de cannabis na gestagdo aumentou em cinco vezes
o risco de SMSL." No entanto, o consumo de cannabis
tornou-se ndo significativo no modelo multivariavel,
considerando variaveis sociodemograficas.!’

Em contrapartida, outros estudos analisados!’!3
evidenciaram que a relagdo entre o consumo parental
de cannabis e a SMSL pode ndo ser tdo direta assim,
apresentando outros fatores correlacionados que devem
ser levados em consideragdo. Uma pesquisa realizada na
Nova Zelandia evidenciou que o uso recente de cannabis
por cuidadores, quando considerado isoladamente, ndo
foi associado de forma estatisticamente significativa com
SMSL.'® Entretanto, a exposi¢do a fatores de risco que
podem estar correlacionados, como dormir no sofa ou o
uso recente de alcool e/ou outras drogas por cuidadores,
se associaram a um risco significativamente aumentado
de SMSL.!¢

O estudo de Ostrea et al.,'' avaliou 2.964 bebés
dos Estados Unidos ao nascer quanto a exposicdo a
diversas drogas por meio de andlise de meconio. No
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entanto, as taxas de mortalidade no grupo positivo para
drogas, incluindo especificamente canabindides, ndo
foram significativamente diferentes das taxas dos grupos
negativos para drogas.'' J4 em outra pesquisa na Nova
Zelandia foi encontrada uma forte relacdo entre o consumo
de cannabis desde o nascimento ¢ a SMSL. Entretanto,
apos ajustes para etnia e tabagismo, as principais
associagdes com o consumo de cannabis, 0 risco caiu
para 1,73, e para 1,47 com todos os fatores de confusao,
permanecendo significativo.’ No entanto, os resultados
sugerem que a cannabis ¢ um fator de risco fraco para
SMSL, e que o risco associado ao consumo frequente de
cannabis (semanal ou mais) pelas mies ¢ semelhante ao
do tabaco (diario) e igualmente influenciado por fatores
sociodemograficos.’

A AAP traz, em suas recomendagdes, a observagdo
de que pais que consomem substancias ilicitas tornam-
se menos vigilantes, o que os impede de perceber
prontamente situagdes de risco para a crianga e reduz sua
capacidade de despertar em caso de emergéncia. O risco
¢ ainda maior em situacdes de cama compartilhada, nas
quais o estado de alerta prejudicado pode levar a incidentes
graves, como sufocamento acidental ao rolar sobre a
crianga.® Adicionalmente, esses pais podem adormecer
com o lactente nos bragos, aumentando o risco de quedas
¢ sufocamentos. A alteragdo da lucidez, provocada pelo
uso de substincias, também predispde a situagdes de
negligéncia, como deixar objetos proximos ao rosto do
bebé, posicioné-lo de maneira inadequada para dormir ou
superaquecer a crianga, todos fatores que podem levar a
asfixia ou outros riscos fatais.®

A revisdo identificou importantes limitagdes nos
estudos disponiveis: viés geografico pela predominéncia
de pesquisas em paises desenvolvidos; uso de indicadores
pouco precisos da exposi¢cdo a cannabis, muitas vezes
baseados apenas em codigos de diagnostico materno;
grande variagdo na forma de mensurar o consumo
(frequéncia, intensidade, via de uso), sem considerar
ingestdo oral ou exposi¢ao pos-natal pelo leite materno; e
inconsisténcias na classificacio da frequéncia de consumo,
o que reduz a comparabilidade entre estudos.

Consideracoes finais

De forma geral, os estudos analisados na presente revisao
sistematica sugerem a possibilidade de associacdo entre
o consumo de cannabis e o risco de SMSL. No entanto,
as limitacdes desta revisdo evidenciam a necessidade
de estudos mais abrangentes sobre o uso isolado de
cannabis por maes e pais e sua relacdo com a SMSL, com
obten¢do de dados mais precisos em relagdo a frequéncia,
intensidade e via de uso. A maioria dos estudos concentra-

se em paises desenvolvidos e carece de analise adequada
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das variaveis socioecondmicas que influenciam os
resultados. Portanto, sdo necessarios estudos futuros que
explorem os mecanismos subjacentes ao uso de cannabis
na gestagdo e no pos-parto, tanto pela mie quanto pelo
pai, para estabelecer uma correlagdo mais precisa com a
SMSL. Esses estudos devem replicar os achados em novos
contextos ¢ identificar variaveis mediadoras no caminho
causal entre o uso de cannabis e a mortalidade infantil.
Além disso, é imperativo desenvolver intervengdes
eficazes para tratar o transtorno do uso de cannabis durante
a gestacdo, bem como implementar recomendacdes
nacionais para exames investigativos diante do registro
nacional de mortalidade infantil. Isso contribuira para uma
melhor compreensdo e mitigagao dos riscos associados ao

uso de cannabis parental e a SMSL.
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