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Resumo

O canabidiol (CBD) ou cannabis medicinal é utilizado como terapia ndo convencional na epilepsia, uma vez que 0
tratamento com farmacos anticonvulsivantes e suas associagdes ndo tém a eficacia necessaria, pois estes sozinhos ndo
controlam as crises convulsivas. A epilepsia é dada por uma modificacdo temporéria e reversivel do cérebro, e é
classificada em: generalizada, focal, focal combinada e epilepsia desconhecida. O tratamento com diversas medicac6es
ndo resulta no controle das convulsdes, conhecida como TRE (Epilepsia Resistente ao Tratamento), portanto, outras
possibilidades foram surgindo, como é o caso do CBD. O objetivo desta revisdo é conduzir conhecimento sobre a
utilizacdo da cannabis medicinal como terapia integrativa na epilepsia, com base em estudos e ensaios ja pré-
estabelecidos em pacientes epilépticos tratados com o CBD, seus efeitos adversos, eficicia e seguranga. Proveniente da
planta Cannabis sativa L., é possivel extrair o canabidiol e o tetra-hidrocanabinol (THC), o primeiro ndo possui a¢do
psicoativa, enquanto o segundo possui acdo alucinégena, portanto, é permitido em formulagGes farmacéuticas apenas
concentracOes inferiores de 0,2% de THC, por se tratar de uma substancia estimulante, tendo como seus principais
efeitos: sensagdo de relaxamento, euforia, desconfiguracdo da percepgdo do tempo; além das alteragdes fisicas, entre
elas: olhos vermelhos, aumento do apetite.

Palavras-chave: Canabidiol; Epilepsia; Anticonvulsivantes; Maconha medicinal; Uso terapéutico.

Abstract

Cannabidiol (CBD) or medicinal cannabis is used as a non-conventional therapy in epilepsy since treatment with
anticonvulsant drugs and their combinations do not have the necessary effectiveness, as these alone do not control
seizures. Epilepsy is caused by a temporary and reversible modification of the brain and is classified as generalized,
focal, combined focal, and unknown epilepsy. Treatment with various medications does not result in seizure control,
known as TRE (Treatment-Resistant Epilepsy), therefore, other possibilities have emerged, such as CBD. The objective
of this review is to provide knowledge on the use of medicinal cannabis as an integrative therapy in epilepsy, based on
pre-established studies and trials in epileptic patients treated with CBD, its adverse effects, efficacy, and safety. Coming
from the Cannabis sativa L. plant, it is possible to extract cannabidiol and tetrahydrocannabinol (THC), the first does not
have psychoactive action, while the second has hallucinogenic action, therefore, only concentrations lower than 0.2 are
allowed in pharmaceutical formulations. % of THC, as it is a stimulating substance, its main effects being the sensation
of relaxation, euphoria, and disfigurement of the perception of time; in addition to physical changes, including red eyes,
and increased appetite.

Keywords: Cannabidiol; Epilepsy; Anticonvulsants; Medicinal marijuana; Therapeutic uses.
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Resumen

El cannabidiol (CBD) o cannabis medicinal se utiliza como terapia no convencional en la epilepsia, ya que el tratamiento
con farmacos anticonvulsivos y sus combinaciones no tienen la eficacia necesaria, ya que estos por si solos no controlan
las convulsiones. La epilepsia es causada por una modificacion temporal y reversible del cerebro, y se clasifica en:
epilepsia generalizada, focal, focal combinada y desconocida. El tratamiento con diversos medicamentos no da como
resultado el control de las convulsiones, conocidas como TRE (Epilepsia Resistente al Tratamiento), por lo que han
surgido otras posibilidades, como el CBD. El objetivo de esta revisién es aportar conocimiento sobre el uso del cannabis
medicinal como terapia integrativa en la epilepsia, basado en estudios y ensayos preestablecidos en pacientes epilépticos
tratados con CBD, sus efectos adversos, eficacia y seguridad. Procedente de la planta Cannabis sativa L., es posible
extraer cannabidiol y tetrahidrocannabinol (THC), el primero no tiene accion psicoactiva, mientras que el segundo tiene
accion alucinoégena, por lo que en formulaciones farmacéuticas solo se permiten concentraciones inferiores al 0,2%. del
THC, por ser una sustancia estimulante, siendo sus principales efectos: sensacién de relajacion, euforia, desfiguracion de
la percepcion del tiempo; ademas de cambios fisicos, entre ellos: 0jos rojos, aumento del apetito.

Palabras clave: Cannabidiol; Epilepsia; Anticonvulsivos; Marihuana medicinal; Usos terapéuticos.

1. Introducéo

Segundo a Liga Brasileira de Epilepsia (LBE), a epilepsia é uma alteracdo temporéria e reversivel do funcionamento do
cérebro, que ndo tenha sido causada por febre, drogas ou distirbios metabolicos. Durante alguns segundos ou minutos, uma parte
do cérebro emite sinais incorretos, que podem ficar restritos a esse local ou espalhar-se. As epilepsias sdo classificadas como
epilepsia generalizada, epilepsia focal, epilepsia generalizada ou focal combinada e epilepsia desconhecida (“Liga Brasileira de
Epilepsia- LBE”, [sd]).

O International League Against Epilepsy - ILAE (Liga Internacional Contra a Epilepsia), € uma organizacdo sem fins
lucrativos. Esta instituicdo tem como prop6sito obter e levar aos pacientes recursos educacionais e de pesquisa para seu
diagnéstico e tratamento. A ILAE pontua que uma convulsdo ndo significa necessariamente que uma pessoa tem epilepsia, a
menos que os critérios para o diagndstico de epilepsia sejam atendidos. Pois hd uma série de condi¢des que podem ser associadas
a eventos paroxisticos que podem imitar convulsdes/epilepsia (“EpilepsyDiagnosis.org”, [sd]).

O tratamento das epilepsias é feito com medicamentos que evitam as descargas elétricas cerebrais anormais, que sao a
origem das crises epilépticas. (Ministério da Saude). Os medicamentos usados para controlar crises epiléticas sdo chamados de
Farmacos Anticonvulsivantes (FAC). Nenhum anticonvulsivante controla sozinho todos os tipos de crise epiléptica; pacientes
diferentes requerem farmacos distintos, e algumas vezes, os pacientes necessitam de varios farmacos (Bola Adamolekun, 2024).

Mais de 30% dos pacientes, possuem Epilepsia Resistente ao Tratamento (TRE), no qual as terapias medicamentosas ndo
cessam ou diminuem as convulsées do individuo, o que impacta diretamente na vida do paciente (Silvestro et al., 2019). Devido a
essa resisténcia, a procura por terapias ndo convencionais ganhou forca, com o intuito de melhorar o bem-estar do paciente, a fim
de que as crises possam ser controladas. O canabidiol entdo surge como substancia terapéutica alternativa coadjuvante para os
casos refratarios, quando estiverem esgotadas outras opcOes terapéuticas disponiveis no mercado brasileiro (ANVISA, 2019)

O canabidiol (CBD) é uma substancia quimica da planta Cannabis sativa L. Os dois principais componentes na cannabis
sdo o tetraidrocanabinol (THC) e 0 CBD. O THC é responsavel pelos efeitos intoxicantes da cannabis. (Shane-McWhorter, Laura,
2024). O CBD nédo possui acdo psicoativa, como é o caso do THC (Fazlollahi et al., 2023). Os produtos de cannabis, compostos
exclusivamente por produtos derivados de C. sativa L., devem conter predominantemente CBD, com no maximo 0,2% de
tetrahidrocanabinol (THC). Concentracdes de CBD acima de 0,2% devem ser destinadas a pacientes em cuidados paliativos, em
condigdes clinicamente irreversiveis ou terminais (Oshiro & Castro, 2022)

O CBD é testado no tratamento de alguns tipos de epilepsia, sdo elas: Sindrome de Dravet (SD), dada por uma
encefalopatia rara grave no inicio da infancia, afetando o desenvolvimento e modificando a psicomotricidade da crianca;
Sindrome de Lennox-Gastaut (SLG), caracterizada por encefalopatia no inicio da infancia, tendo um enorme comprometimento

cognitivo; O complexo de esclerose tuberosa (TSC), sendo uma doenca autossémica dominante, que causa tumores benignos em
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diversos o6rgdos (lbidem, 2022). O canabidiol é estudado em outras sindromes epilépticas, entre elas: a sindrome de Doose,
sindrome de Sturge-Weber, espasmo infantil, o distirbio de deficiéncia de CDKLS5, a sindrome de Aicardi e a Sindrome de
epilepsia relacionada a infeccdo febril, todavia resultados clinicos acerca de sua eficcia ainda ndo foram decretados (Wrede et
al., 2021).

O objetivo desta revisdo é conduzir conhecimento sobre a utilizacdo da cannabis medicinal como terapia integrativa na
epilepsia, com base em estudos e ensaios ja pré-estabelecidos em pacientes epilépticos tratados com o CBD, seus efeitos

adversos, eficacia e seguranca.

2. Metodologia

A metodologia cientifica tem como base revisdo bibliografica narrativa (Rother, 2007; Cavalcante & Oliveira, 2020;
Casarin et al., 2020), que é um tipo mais simples de revisdo e com menos requisitos e, com analise de dados e busca ativa no
PubMed, Scielo, ANVISA, International League Against Epilepsy como principais fontes para coleta de dados. Para a pesquisa,
foram utilizadas palavras chaves como: Canabidiol, Cannabis, epilepsia, realizando o levantamento de dados e pesquisa de artigos
cientificos nos idiomas inglés e espanhol, publicados entre o periodo de 2018 a 2024.

Foram analisados 42 artigos acerca do assunto cannabis medicinal na epilepsia, mas apds a leitura de titulo e resumo dos
artigos, foram excluidos 32 artigos, pois 0 nosso foco consistia no tratamento da epilepsia com o canabidiol, sendo embasados em
estudos clinicos ou pré-clinicos, portanto, aqueles que ndo se enquadraram foram eliminados, sendo escolhidos apenas 10 artigos

para revisao bibliografica.

3. Resultados e Discussao

A planta Cannabis sativa L., tem em sua constitui¢do: terpenos, acidos graxos, aminas, carboidratos, amidas, compostos
fendlicos, fitoesterois e 0s canabinoides, que sdo substancias quimicas isoladas da planta. Importante salientar que existe
classificagéo do tipo de planta de Cannabis, sendo a do tipo droga, aquelas ricas na substancia THC e a do tipo fibra, aquelas ricas
em CBD (Pellati et al., 2024).

O canabidiol é extraido da planta da cannabis desde meados de 1940, contendo vinte e um atomos de carbono, sendo sua
férmula quimica idéntica ao do THC. Mas, estruturalmente o0 CBD constitui um grupo hidroxila, o que impede o canabidiol de
transmutar para tetrahidrocanabinol, além de influenciar em suas caracteristicas farmacoldgicas (Naya et al., 2024), pois,
enquanto o CBD é estudado para ser utilizado clinicamente o THC é um psicoativo utilizado de maneira recreativa. A Figura 1, a

seguir, apresenta a estrutura quimica da molécula do CBD e também do THC:

Figura 1 - Estrutura quimica 2D da molécula do canabidiol (CBD) e tetrahidrocanabinol (THC) (Pubchem).

HO
(-)-Cannabidiol (CBD) (-)-A°%-Tetrahydrocannabinol (THC)

Fonte: Naya et al. (2024).

3


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v13i12.47614

Research, Society and Development, v. 13, n. 12, 60131247614, 2024
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v13i12.47614

O CBD ¢ uma substancia hidrofobica, sendo absorvido pelo tecido adiposo e outros 6rgdos; o canabidiol, por ser
hidrofilico, consegue ultrapassar a barreira hematoencefalica, alcangando o Sistema Nervoso Central, mas sua biodisponibilidade
€ baixa por via oral (6%-19%) (Castillo-Arellano et al., 2023).

A Portaria n° 344, de 12 de maio de 1998 que regulamenta substancias e medicamentos sujeitos a controle especial,
classificava o CBD na Lista F - Lista das Substancias de Uso Proscrito no Brasil. O uso da cannabis para fins medicinais teve sua
legalidade a partir do estabelecimento da RDC n° 3, de 26 de janeiro de 2015, em que a ANVISA enfim incluiu o canabidiol na
Lista C1 - Lista das outras Substancias Sujeitas a Controle Especial, o reconhecendo assim como alternativa medicinal e
autorizando sua prescri¢cdo médica. Ainda no mesmo ano também foi sancionado através da RDC n° 17, de 06 de maio de 2015 os
critérios e os procedimentos para sua importagao, visto que até o momento esse ativo ndo é fabricado no Brasil (ANVISA)

A cannabis tem como marco regulatorio a RDC n° 327, de 9 de dezembro de 2019 que dispde os procedimentos para a
concessdo da Autorizagdo Sanitaria para a fabricacdo e a importacdo, os requisitos para a comercializagdo, assim como para
prescricdo e dispensacdo. Ela trouxe as especificagdes de que os produtos de Cannabis contendo como ativos exclusivamente
derivados vegetais ou fitofarmacos da Cannabis sativa L., devem possuir predominantemente, canabidiol (CBD) e ndo mais que
0,2% de tetrahidrocanabinol (THC). Para estes, a prescri¢ao do produto deve ser acompanhada da Notificacdo de Receita “B”, nos
termos da Portaria SVS/MS n° 344, de 12 de maio de 1998 e suas atualizag¢fes. Os produtos de Cannabis poderdo conter teor de
THC acima de 0,2%, desde que sejam destinados a cuidados paliativos exclusivamente para pacientes sem alternativas
terapéuticas e em situagdes clinicas irreversiveis ou terminais. Neste caso, a prescri¢do do produto deve ser acompanhada da
Notificagdo de Receita “A”, também nos termos da Portaria SVS/MS n° 344, de 1998 (ANVISA).

A resolucdo deixa claro que o uso medicinal da cannabis s6 deve ser realizado quando estiverem esgotadas outras opgdes
terapéuticas disponiveis no mercado brasileiro e em condicdes clinicas de auséncia de alternativas terapéuticas, respaldando a
prescricdo em dados e estudos que certifiguem sua seguranca e eficacia. A prescricdo dos produtos de Cannabis é restrita aos
profissionais médicos legalmente habilitados pelo Conselho Federal de Medicina, e sua dispensacdo deve ser feita exclusivamente
por um farmacéutico. Os pacientes devem ser informados sobre o0s riscos & saide envolvidos; condigdo regulatoria do produto
quanto a comprovagdo de seguranga e eficacia; que o produto de Cannabis ndo é medicamento; possiveis efeitos adversos e 0s
cuidados na utilizacdo. O paciente ou, na sua impossibilidade, o seu representante legal, deve assinar Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE), o qual deve estar complementado com os dados especificos do produto de Cannabis (ANVISA).

Outro grande marco foi a instituicdo de uma politica estadual de fornecimento gratuito pelo Sistema Unico de Saude
(SUS) de medicamentos formulados de derivado vegetal a base de canabidiol, em associagdo com outras substancias
canabinoides, através da Lei n° 17.618, de 31 de janeiro de 2023. Também ficou determinado a criagdo de uma comissdo de
trabalho para implantacéo de diretrizes da politica no Estado, com a participacao de técnicos e representantes de associagdes sem
fins lucrativos de apoio e pesquisa a cannabis e de associacdes representativas de pacientes. Segundo o Decreto n° 68.233, de 22
de dezembro de 2023 o fornecimento de medicamentos e produtos a base de canabidiol para fins medicinais se dara por meio de
solicitacdo do paciente ou de seu representante legal, sujeita a avaliagdo da Secretaria da Salde, conforme Protocolos Clinicos e
Normas Técnicas estaduais. Os medicamentos e produtos a base de canabidiol para fins medicinais serdo dispensados nas
Farmacias de Medicamento Especializado, mediante a apresentacdo dos seguintes documentos: prescrigdo por médico legalmente
habilitado, nome do paciente e do medicamento; nome do produto; posologia; quantitativo necessario; tempo de tratamento; data
de emissdo; nome do emitente; assinatura do emitente; nimero do registro do emitente no respectivo conselho de classe e Termo
de Esclarecimento e Responsabilidade para utilizacdo de medicamento e produto a base de canabidiol para fins medicinais,
preenchido pelo médico que assiste 0 paciente e pelo paciente, ou por seu representante legal (ANVISA).

Infelizmente, como citado anteriormente, ndo ha fabricacédo do produto em solo brasileiro, sendo este importado e grande

parte de seu fornecimento sustentado através de subsidios publicos. No entanto, em novembro de 2024 o Supremo Tribunal da
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Justica - STJ autorizou o cultivo de cAnhamo (variacdo da Cannabis sativa com teor de tetrahidrocanabinol (THC) inferior a
0,3%) voltados a producdo de medicamentos e outros subprodutos com fins exclusivamente medicinais, farmacéuticos ou
industriais em solo brasileiro, e estipulou que a Anvisa e a Unido, no &mbito de suas competéncias, devem elaborar a
regulamentagdo dentro do prazo de 6 meses. Entre outros fundamentos, a Primeira Segdo considerou que o baixo teor de THC
presente no canhamo industrial retira a possibilidade de efeitos psicoativos e, portanto, distingue a planta da maconha e de outras
variagBes da cannabis usadas para a producdo de drogas. Como consequéncia, 0 colegiado entendeu que o canhamo ndo esta
submetido as proibicdes previstas na Lei de Drogas (Lei 11.343/2006) e em outros regulamentos, sendo possivel seu cultivo em
territério nacional. A decisdo seguira as outras instancias da Justica.

Segundo o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéutica (PCDT) para terapia de epilepsias farmaco resistentes aos
tratamentos habituais na Sindrome de Dravet e Lennox-Gastaut e no Complexo de Esclerose Tuberosa utilizando CBD, descrito
na Resolucdo SS n° 107, de 7 de maio de 2024, a dose inicial de canabidiol é de 5 mg/kg/dia (2,5 mg/kg de peso duas vezes ao
dia, com aumento semanal progressivo, até obtencdo do melhor efeito terapéutico). A dose maxima de CBD recomendada para
pacientes com Dravet e Lennox-Gastaut é de 20 mg/kg/dia, e 25 mg/kg/dia para pacientes com Complexo da Esclerose Tuberosa
(Resolucdo SS n° 107, de 7 de maio de 2024)

A Cannabis é contraindicada caso o paciente tenha dependéncia quimica a drogas de abuso; idade inferior a 2 (dois)
anos; gravidez e/ou lactacdo ou hipersensibilidade a algum componente da férmula (Resolug¢do SS n° 107, de 7 de maio de 2024)

Para indicacdo de uso, 0 paciente deve cumprir com as seguintes premissas para iniciar o tratamento: diagnéstico de
Epilepsia Resistente ao Tratamento na Sindrome de Dravet, Sindrome de LennoxGastaut ou Complexo da Esclerose Tuberosa,
contempladas pelos CID-10: G40.4, e Q85.1 e; refratariedade ao tratamento proposto no PCDT da Epilepsia (Portaria Conjunta n°
17, de 21 de junho de 2018, ou a que vier substituir); constancia de 4 crises epiléptica a0 més, mesmo com a utilizagdo do
canabidiol, em posologia prescrita pelo médico, de duas ou mais medicacdes (de maneira concomitante ou ndo), para alcangar o
controle das crises, durante pelo menos trés meses; falha terapéutica ao tratamento ndo medicamentoso proposto pelo Prtocolo
Clinico e Diretizes Terapéuticas e auséncia de resposta ao tratamento adequada. A frequéncia de crises epilépticas deve ser
avaliada semestralmente, e o tratamento com canabidiol deverd ser interrompido se ndo houver uma reducao de pelo menos 30%
na frequéncia das crises, em comparagdo com 0s seis meses anteriores ao inicio do tratamento com canabidiol, conforme indicado
em relatério médico (Resolugdo SS n° 107, de 7 de maio de 2024)

Os principais efeitos adversos associados ao uso derivados de Cannabis sdo: sono e/ou sedagdo, perda ou diminuigdo do
apetite, elevacdo de transaminases, alteragdes comportamentais, erupgfes cutaneas, cansaco, distdrbios do sono, tontura, diarreia
e inquietude. Outros efeitos adversos ndo esperados podem ser descobertos durante o uso de derivados de Cannabis (Resolugéo
SS n° 107, de 7 de maio de 2024).

O uso do canabidiol como terapia medicamentosa é aprovado pela Food and Drug Administration dos EUA (Agéncia
federal do Departamento de Salde e Servicos Humanos), pela European Medicines Agency (Agéncia Europeia de Medicamentos)
e também pela ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria).

Ao longo dos ultimos anos, o conhecimento sobre o CBD para tratamento de diversas doencas, se expandiu, dessa forma,
diversos relatos comegaram a surgir e familias passaram a optar pelo uso do CBD para tratar a epilepsia e controle das
convulsdes, dessa forma a procura pela cannabis aumentou drasticamente (Wrede et al., 2021).

Mediante o0 aumento da procura pelo tratamento com CBD para epilepsia, estudos comecaram a ser desenvolvidos. Entre
2017 e 2021 foram publicados cinco ensaios clinicos randomizados, que mostraram efeitos seguros do CBD na epilepsia
relacionada a sindrome de Dravet, sindrome de Lennox Gastaut e no complexo de esclerose tuberosa (Wrede et al.,
2021). Estudos randomizados em criangas com epilepsia no inicio da infancia, foram realizados na sindrome de Lennox-Gastaut

e com dois pacientes com a sindrome de Dravet, todos os pacientes utilizaram o CBD de grau farmacéutico, derivado de plantas e
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da mesma empresa para garantir seguranca ao estudo. O primeiro tratamento com CBD derivado da planta Epidiolex foi aprovado
para LSG e DS pela Food and Drug Administration em 2018 e para as mesmas entidades de epilepsia em combinagdo com CLB
pela European Medicines Agency, o Epidyolex em 2019 (Wrede et al., 2021).

As taxas referentes aos efeitos colaterais atingem cerca de 90% dos pacientes que fazem uso do CBD a longo prazo, 0s
mais comuns relatados sdo perda de massa muscular, diarreia e sono em excesso. Estudos em relacdo ao humor e cognicdo ainda
s80 escassos, porém pais e cuidadores relataram melhoras significativas de modo geral (Thiele, et al, 2021).

Pesquisas em camundongos com diferentes modelos de epilepsia mostraram que o canabidiol agiu no comportamento
social, hiperatividade e convulsGes de maneira positiva, nos camundongos testados, foi observado aumento do comportamento
exploratdrio e funcdo motora mantida. De acordo com esses estudos, 0 CBD tem um impacto positivo no estado mental,
principalmente nos comportamentos que sdo regulados pelo lobo frontal, dessa forma, seu potencial de abuso, quando comparado
com outras drogas, como alprazolam e dronabinol, € minimo. Recentemente foram realizados ensaios clinicos randomizados, que
confirmaram a seguran¢a do CBD ao combater os sintomas que o THC pode causar que se assemelha ao da esquizofrenia, porém
os estudos ndo confirmaram em relag8o aos efeitos positivos e nos sintomas negativos da esquizofrenia. Estudos controlados em
relacdo aos endocanabinoides (Anandamida e 2-araquidonoilglicerol) alteraram o controle das emocGes, de acordo com avaliagdo
através de questionarios e escalas, independente dos pacientes apresentarem transtornos de humor, de personalidade ou ansiedade.
O CBD possui efeitos ansioliticos e possivelmente antipsicdticos e em relagdo ao aprendizado de recompensa o sistema
endocanabinoide tem fungdo essencial (Wrede et al., 2021).

As drogas mais utilizadas no tratamento da epilepsia sdo medicamentos antiepilépticos, que tem como alvo conter as
crises convulsivas. As convulsdes ocorrem em virtude de uma hiperexcitabilidade neuronal devido aos canais ibnicos
dependentes de voltagem sodio e célcio, em que sdo responsaveis pelo potencial de acéo e controle da excitabilidade intrinseca do
sistema neuronal; e variagdo na concentracdo de neurotransmissores, sendo o principal deles 0 GABA. Essas medicagdes atuam
reduzindo a hiperexcitabilidade, por diferentes mecanismos de acdo, mas com o intuito de minimizar as crises epilépticas. O
mecanismo de acdo da maioria dos farmacos antiepiléticos utilizados em TRE ¢é a modulagdo dos canais idnicos dependentes de
voltagem, em que o farmaco inativa um ou mais canais idnicos, a fim de diminuir a hiperexcitabilidade neuronal. Como exemplo
de farmacos que atuam apenas bloqueando exclusivamente um canal idnico dependente de voltagem, podemos citar a fenitoina,
que bloqueia somente o canal de sddio, e a etossuximida, que apenas impede o canal de célcio. Em caso de medicacBes que
inibem os dois canais, vale destacar a carbamazepina, lamotrigina, a oxcarbazepina e a zonisamida. O outro mecanismo de acdo, é
ligado com o GABA que é o neurotransmissor inibitdrio mais atuante no sistema nervoso, que ao se ligar aos seus receptores,
principalmente 0 GABAa, permite a entrada dos ifons cloro para dentro da célula, causando a hiperpolarizagdo e
consequentemente reduzindo a excitabilidade. Os exemplos de farmacos que foram desenvolvidos com base nesse mecanismo de
acdo sdo os benzodiazepinicos, o fenobarbital, o estiripentol, a tiagabina e a vigabatrina. Ainda ha medicamentos que possuem 0s
dois mecanismos de a¢éo, como é o caso do acido valproico e do levetiracetam (Silvestro et al., 2019).

A literatura apresenta que o canabidiol tem se expandido como alternativa terapéutica ndo convencional no tratamento de

Epilepsia Resistente ao Tratamento (TRE), em que os anticonvulsivantes por si, ndo exercem o efeito desejado, ou seja, o controle
das crises convulsivas. Os estudos demonstram que a substancia reduz a frequéncia das convulsdes, principalmente em pacientes
com TRE e criangas (Fazlollahi et al., 2023).
Estudos clinicos apontam que o canabidiol reduz as crises epilépticas em duas sindromes: a de Dravet e Lennox-Gastaut,
colocando o CBD como escolha em uma terapia complementar. Ainda, o mecanismo de ac¢éo do alvo de estudo € divergente dos
anticonvulsivantes utilizados nos tratamentos, demonstrando efeitos adversos leves, e que ndo levam a dependéncia e quando
comparados com os anti barbitiricos, sdo seguros. (Wrede et al., 2021).

De acordo com os estudos, os beneficios do canabidiol sdo superiores aos maleficios. De acordo com a RDC 327/2019
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demonstram que as formulagbes & base de canabidiol foram regulamentadas no Brasil, em que os médicos devidamente
habilitados podem prescrever, de acordo com a lei e observando a tolerabilidade e seguranga da formulagdo ao paciente. Em
suma, demonstram que o CBD possui um grande potencial terapéutico como terapia complementar a TRE.

O canabidiol vem sendo utilizado como tratamento coadjuvante na Epilepsia Resistente ao Tratamento. A partir do momento da
introducdo da substancia ao tratamento do paciente, é possivel notar a melhora nas crises, principalmente nas sindromes mais
graves, como € o caso da de Dravet e Lennox-Gastaut. Em um estudo realizado foi possivel atingir a auséncia das crises em 7%
na sindrome Lennox-Gastaut e de 5% na sindrome de Dravet. Vale ressaltar, que o0 acompanhamento médico é muito importante,
principalmente para 0 médico ajustar as doses, e verificar os efeitos adversos que o paciente relatar para ajustar seu tratamento,

garantindo assim a seguranca e eficacia. (Kihne et al., 2023).

4. Conclusao

Nesta revisdo bibliografica narrativa, 0 CBD foi abordado como tratamento ndo convencional em conjunto a outros
farmacos no tratamento de epilepsia. Hoje, ainda ndo ha estudos suficientes que viabilizem o uso do canabidiol como terapia de
primeira escolha, além do alto custo do tratamento e sua regulamentacdo no Brasil que ainda ndo € bem elucidada. Mas, o CBD
associado ao farmaco vem trazendo resultados muito positivos para o paciente com epilepsia resistente ao tratamento, em que
somente 0s medicamentos convencionais ndo controlam as crises.

O canabidiol vem sendo utilizado como coadjuvante na Epilepsia Resistente a Tratamento, nas sindromes mais graves,
em que segundo os estudos revisados, tem tido melhora ou em alguns casos, a auséncia das crises epilépticas. E importante
ressaltar ao paciente que faga 0 acompanhamento médico, para seguranca e eficacia de seu tratamento. O avango dos promissores
estudos fomentam o uso do CBD como terapia ndo convencional O uso do canabidiol poderia ser utilizado no Brasil para tratar
mais sindromes epilépticas, pois na regulamentacao brasileira é utilizado para tratar apenas duas sindromes epilépticas, deixando
um elevado grupo desamparado e ainda ter um custo elevado, poucos possuem acesso. Essa substancia, conforme as literaturas
revisadas, revelam a caréncia acerca de doses aos pacientes e 0 monitoramento do tratamento a longo prazo aos mesmaos, com 0
intuito de maximizar a bibliografia acerca da eficacia e seguranca do canabidiol.

A utilizacdo do canabidiol na terapia resistente ao tratamento, deve ser melhor elucidado dentro da literatura, sendo
assim, para futuros estudos acerca do CBD, entender os efeitos adversos do canabidiol a longo prazo, a interagcdo da mesma com

outros farmacos anti epiléticos utilizados juntos no tratamento, e estabelecer doses para cada tipo de tratamento de epilepsia.
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