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RESUMO: A epilepsia € uma condigéo
neurologica que afeta a qualidade de vida
de milhdes de pessoas, caracterizada por
crises recorrentes. Apesar da disponibilidade
de tratamentos anticonvulsivantes, muitos
pacientes nao respondem adequadamente
a essas terapias. O canabidiol (CBD)
tem se destacado como uma alternativa
promissora, especialmente em casos de
epilepsia resistente ao tratamento. Estudos
demonstraram a eficacia do CBD em
reduzir a frequéncia das crises e melhorar
a qualidade de vida dos pacientes, com
um perfil de seguranga favoravel. A
personalizagdo do tratamento com CBD é
fundamental, permitindo a consideracao das
caracteristicas individuais de cada paciente.
Pesquisas adicionais séo necessarias para
explorar plenamente o potencial do CBD
em diversas populagdes e para estabelecer
diretrizes clinicas claras.
PALAVRAS-CHAVE: Canabidiol; epilepsia,
tratamento.

Data de aceite: 01/11/2024

THE THERAPEUTIC POTENTIAL
OF CANNABIDIOL IN EPILEPSY
TREATMENT: A COMPREHENSIVE
REVIEW

ABSTRACT: Epilepsy is a neurological
condition affecting the quality of life
of millions, characterized by recurrent
seizures. Despite the availability of
anticonvulsant treatments, many patients do
not respond adequately to these therapies.
Cannabidiol (CBD) has emerged as a
promising alternative, especially in cases of
treatment-resistant epilepsy. Studies have
demonstrated CBD’s efficacy in reducing
seizure frequency and improving patients’
quality of life, with a favorable safety profile.
Personalization of CBD treatment is crucial,
allowing consideration of each patient’s
individual characteristics. Further research
is necessary to fully explore CBD’s potential
in diverse populations and to establish clear
clinical guidelines.
KEYWORDS:
treatment.
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INTRODUCAO

A epilepsia € uma desordem neurolégica crénica caracterizada por crises epilépticas
recorrentes, resultantes de descargas elétricas anormais no cérebro. As convulsées, que
s@o manifestagdes clinicas dessas descargas, podem variar amplamente em frequéncia e
intensidade, afetando significativamente a qualidade de vida dos pacientes (FISHER et al.,
2014). A epilepsia ndo apenas impde desafios fisicos, mas também sociais e psicoldgicos, o
que torna essencial um tratamento eficaz e acessivel. O tratamento adequado da epilepsia
€ crucial, ndo apenas para o controle das convulsdes, mas também para a melhoria da
qualidade de vida, incluindo aspectos sociais, emocionais e educacionais dos pacientes
(SILLS, 2013).

Embora existam varias opgbes de tratamento disponiveis, muitos pacientes
ndo alcangam controle adequado das convulsbes com terapias convencionais. Os
medicamentos antiepilépticos (MAEs), que sao frequentemente utilizados no tratamento,
apresentam limitagdes significativas, como a resisténcia ao tratamento e efeitos colaterais
adversos, que podem impactar a adesé@o do paciente e a sua qualidade de vida (KWAN
et al., 2010). Cerca de 30% dos pacientes com epilepsia ndo respondem adequadamente
as terapias disponiveis, o que gera uma demanda urgente por alternativas terapéuticas
seguras e eficazes (BRODIE & KWAN, 2002).

Nesse contexto, o canabidiol (CBD), um dos principais compostos derivados da
planta Cannabis sativa, emergiu como uma terapia alternativa promissora para o tratamento
da epilepsia, especialmente em sindromes epilépticas resistentes. O CBD néo possui
propriedades psicoativas, o que o torna uma opc¢éo atraente para pacientes que desejam
evitar os efeitos colaterais associados a outros canabinoides, como o tetrahidrocanabinol
(THC) (DEVINSKY et al., 2014). Estudos iniciais demonstraram que o CBD pode reduzir
a frequéncia das convulsdes e melhorar a qualidade de vida em pacientes com epilepsia
refrataria, levando a um crescente interesse na sua utilizagcdo como tratamento (THIELE
et al., 2018).

O mecanismo de acdo do CBD na epilepsia ainda esta sendo investigado, mas
acredita-se que ele atue em mdltiplos alvos no sistema endocanabinoide e module
a excitabilidade neuronal (IBEAS BIH et al., 2015). O CBD interage com receptores
canabinoides, como CB1 e CB2, e também com outros sistemas de neurotransmissores,
como o GABA e a serotonina, o que pode contribuir para sua eficacia no controle das
convulsdes (RUSSO, 2011). Além disso, a pesquisa tem sugerido que o CBD pode ter
propriedades neuroprotetoras, o que poderia ser benéfico para pacientes com epilepsia,
uma vez que a epilepsia esta frequentemente associada a danos cerebrais (SAMER et al.,
2018).
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A eficacia do CBD em sindromes epilépticas resistentes foi substanciada por uma
série de estudos clinicos. Um estudo multicéntrico, duplo-cego, controlado por placebo,
demonstrou que o CBD reduziu significativamente a frequéncia das convulsbes em
pacientes com a sindrome de Dravet, uma forma grave de epilepsia refratéria (DEVINSKY
et al., 2017). Esses achados foram corroborados em outras investigacées que abordaram
condi¢cdes como a sindrome de Lennox-Gastaut, onde o CBD foi associado a uma reducéo
notavel nas crises convulsivas (THIELE et al., 2018).

A seguranca e a tolerabilidade do canabidiol também foram objeto de analise
em estudos clinicos. De maneira geral, o CBD é considerado bem tolerado, com efeitos
colaterais leves e temporarios, como fadiga, diarreia e alteragées no apetite (DEVINSKY
et al., 2014). Isso é especialmente importante, considerando que muitos pacientes com
epilepsia ja estéo lidando com efeitos adversos de outros medicamentos antiepilépticos.

Além de sua eficacia e seguranca, a abordagem terapéutica personalizada com
CBD esta se tornando uma area promissora de pesquisa. Essa abordagem considera
as caracteristicas individuais dos pacientes, como genética, tipo de epilepsia e resposta
a tratamentos anteriores, permitindo uma terapia mais direcionada e potencialmente
mais eficaz (KWAN & BRODIE, 2010). A personalizagéo do tratamento com CBD pode
proporcionar uma estratégia inovadora para otimizar os resultados clinicos.

Estudos clinicos relevantes tém demonstrado que o uso de CBD pode ter um impacto
positivo na qualidade de vida dos pacientes com epilepsia. Relatos de pacientes indicam
melhorias ndo apenas na frequéncia das convulsdes, mas também em aspectos como
sono, humor e funcionalidade diaria (COHEN et al., 2019). Essa mudancga na qualidade de
vida é um aspecto crucial do tratamento, pois a epilepsia muitas vezes afeta ndo apenas a
saude fisica, mas também a satde mental e social dos pacientes.

Entretanto, é essencial considerar as implicacées do uso de CBD em populagdes
vulneraveis, como criangas e idosos. O uso de canabinoides em populagdes pediatricas tem
gerado discussdes sobre a segurancga e a eficacia, levando em conta o desenvolvimento
neuroldgico e as necessidades especificas desses grupos (GRAHAM et al., 2019). Estudos
adicionais s@0 necessarios para garantir que as terapias baseadas em CBD sejam seguras
e benéficas para todas as faixas etérias.

Por fim, as perspectivas futuras para o uso de canabidiol no tratamento da epilepsia
sd0 promissoras, com um aumento continuo na pesquisa e na aceitagdo clinica do CBD.
Com a crescente evidéncia sobre sua eficacia e seguranga, o CBD pode se tornar uma
parte integrante das estratégias de tratamento da epilepsia, especialmente para aqueles
que nao respondem a terapias convencionais. Investigacdes adicionais sdo necessarias
para explorar as melhores praticas de dosagem, potenciais combinagbes com outros

medicamentos e os efeitos a longo prazo do tratamento com CBD.
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Em concluséo, o canabidiol apresenta-se como uma alternativa valiosa no tratamento
da epilepsia, especialmente em casos refratarios. A medida que mais estudos clinicos
sd@o realizados, espera-se que uma melhor compreensédo do seu potencial terapéutico
e mecanismos de acdo leve a um uso mais amplo e fundamentado na prética clinica,
beneficiando pacientes em todo o mundo.

O objetivo deste trabalho foi investigar a eficacia e a seguranca do canabidiol (CBD)
como uma terapia alternativa no tratamento da epilepsia, especialmente em pacientes
com sindromes epilépticas resistentes aos tratamentos convencionais. A pesquisa buscou
analisar os mecanismos de agdo do CBD, suas implicagbes na qualidade de vida dos
pacientes, bem como explorar as abordagens terapéuticas personalizadas que podem ser
implementadas para otimizar os resultados do tratamento.

METODOS

Abusca de artigos cientificos foi feita a partir do banco de dados contidos no National
Library of Medicine (PubMed). Os descritores foram “Cannabidiol; epilepsy; treatment”
considerando o operador booleano “AND” entre as respectivas palavras. As categorias
foram: ensaio clinico e estudo clinico randomizado. Os trabalhos foram selecionados a partir
de publicac¢des entre 2018 e 2024, utilizando como critério de inclusédo artigos no idioma
inglés e portugués. Como critério de exclusdo foi usado os artigos que acrescentavam
outras patologias ao tema central, desconectado ao assunto proposto. A revisdo dos
trabalhos académicos foi realizada por meio das seguintes etapas, na respectiva ordem:
definicdo do tema; estabelecimento das categorias de estudo; proposta dos critérios de
inclusdo e exclusdo; verificacdo e posterior analise das publicagdes; organizacdo das
informacdes; exposicao dos dados.

RESULTADOS

Diante da associacdo dos descritores utilizados, obteve-se um total de 872
trabalhos analisados da base de dados PubMed. A utilizagéo do critério de incluséo: artigos
publicados nos ultimos 7 anos (2018-2024), resultou em um total de 739 artigos. Em seguida
foi adicionado como critério de inclusdo os artigos do tipo ensaio clinico, ensaio clinico
controlado randomizado ou artigos de jornal, totalizando 46 artigos. Foram selecionados
os artigos em portugués ou inglés, resultando em 46 artigos e depois adicionado a opgéao
texto completo gratuito, totalizando 29 artigos. Ap6s a leitura dos resumos foram excluidos
aqueles que ndo se adequaram ao tema abordado ou que estavam em duplicacéo,
totalizando 21 artigos, conforme ilustrado na Figura 1.
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Artigos Totais:
872

PubMed
Critérios de inclusao: o
Artigos Publicados entre 2018 a 2024 I
Critérios de inclusdo:
Tipo ensaio clinico, ensaio clinico n: 46
randomizado ou artigo original
Critérios de inclusdo: M n: 46
Idiomas portugués e inglés
Critérios de incluso: 1
Disponiveis completos e gatuitos '
Critérios de excluséo: 115
Artigos fora do tema abordado j
n: 21

FIGURA 1: Fluxograma para identificacao dos artigos no PubMed.
Fonte: Autores (2024)

Qualidade de Vida: O estudo confirmou que a epilepsia
afeta a qualidade de vida e o bem-estar dos pacientes.

Eficicia do Canabidiol: O X "
canabidiol reduziu Mecanismos de Agdo: A

significativamente a frequéncia EPILEPSIA X interagdo do canabidiol com o

das convulsdes em sindromes CANABIDIOL S sistema endocanabinoide ¢é

epilépticas resistentes ao crucial para controlar a
tratamento. atividade convulsiva.

Seguranca e Tolerabilidade: O canabidiol apresentou
boa seguranca e tolerabilidade em diversas faixas
etarias, inclusive em criangas.

FIGURA 2: Sintese dos resultados mais encontrados de acordo com os artigos analisados.
Fonte: Autores (2024)
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DISCUSSAO

O canabidiol (CBD) tem emergido como uma alternativa promissora no tratamento
da epilepsia e convulsdes, especialmente em sindromes como a de Dravet e Lennox-
Gastaut, que sao conhecidas por sua resisténcia a tratamentos convencionais. Varios
estudos tém investigado a eficacia do CBD como terapia adjuvante, mostrando resultados
encorajadores no controle das crises em pacientes com epilepsia refrataria. Um estudo
de Devinsky et al. (2024) analisou a resposta ao placebo em pacientes com sindrome de
Dravet, destacando que a taxa de resposta a tratamentos adjuvantes é um fator critico na
avaliagdo de qualquer nova terapia. Essa analise po6s-hoc sugere que a efetividade do CBD
pode ser amplificada quando utilizado em combinagdo com outros farmacos, permitindo
uma abordagem terapéutica mais abrangente (DEVINSKY et al., 2024).

Adicionalmente, a pesquisa de O’Brien et al. (2022) demonstrou que 0 uso
transdérmico de canabidiol € eficaz como tratamento complementar para pacientes adultos
com epilepsia focal, levando a uma reducéo significativa na frequéncia das crises. Este
estudo randomizado ressalta a importancia de métodos de administragcdo que aumentem a
adesdo ao tratamento e minimizem os efeitos colaterais, oferecendo um perfil de seguranca
aceitavel para pacientes. Acombinacéo de CBD com terapias existentes, como o diazepam,
nao afetou adversamente a seguranca ou a eficacia deste ultimo, conforme revelado pela
andlise de Peters et al. (2023), que também sugere que o CBD pode ser incorporado em
regimes de tratamento j& estabelecidos sem comprometer os resultados (O’BRIEN et al.,
2022; PETERS et al., 2023).

A utilizacdo do canabidiol também foi estudada em relacdo a sua capacidade de
influenciar a atividade epileptiforme interictal e a arquitetura do sono. Um estudo realizado
por Klotz et al. (2021) investigou esses efeitos em criancas com epilepsia intratavel,
observando melhorias na qualidade do sono e uma redugdo na frequéncia das crises.
Esses resultados sublinham nao apenas a eficacia do CBD em reduzir crises, mas também
a potencial melhoria na qualidade de vida dos pacientes, abordando uma preocupacgéo
frequente em tratamentos de epilepsia. A avaliacdo do impacto do CBD em aspectos
associados a epilepsia, como o sono, é crucial para uma compreensao holistica de como o
tratamento pode beneficiar esses pacientes (KLOTZ et al., 2021).

Estudos longitudinais, como o de Thiele et al. (2022), destacam a segurancga
e eficacia do canabidiol em tratamentos de longo prazo para pacientes com tuberose
esclerética. A pesquisa revelou que muitos pacientes mantiveram uma resposta positiva ao
tratamento ap6s um periodo prolongado, sugerindo que o CBD pode oferecer um controle
duradouro das crises sem um aumento significativo nos eventos adversos. Essa descoberta
€ importante, pois reflete a viabilidade do CBD como uma opc¢ao de tratamento sustentavel
para epilepsias complexas e de dificil controle (THIELE et al., 2022).
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Além disso, a investigacdo de fatores genéticos que possam prever a resposta
ao CBD foi abordada por Davis et al. (2021). Este estudo revelou que certos perfis
genéticos poderiam estar associados a uma maior eficacia do canabidiol, o que pode
levar a abordagens personalizadas no tratamento da epilepsia. A farmacogenética € uma
area promissora que, se desenvolvida, podera otimizar o uso de CBD, garantindo que os
pacientes que mais provavelmente se beneficiardo do tratamento possam recebé-lo de
maneira mais eficaz (DAVIS et al., 2021).

No contexto de sindromes como a de Lennox-Gastaut, o uso de CBD foi avaliado em
relacédo a frequéncia de crises de queda. O estudo de Devinsky et al. (2018) mostrou uma
reducao significativa nesse tipo especifico de crise, enfatizando o potencial do canabidiol
para lidar com manifestacdes dramaticas da epilepsia. O controle das crises de queda é
crucial, pois essas convulsdes podem levar a sérias consequéncias fisicas e psicologicas
para os pacientes. Essa eficacia em condigbes severas pode solidificar o papel do
CBD como uma opcéo valiosa para aqueles que ndo respondem a outros tratamentos
(DEVINSKY et al., 2018).

Adicionalmente, a seguranca e tolerabilidade do canabidiol tém sido exploradas em
varios estudos. A pesquisa realizada por Scheffer et al. (2021) indicou que o gel transdérmico
de canabidiol é seguro para criangas com encefalopatias epileptogénicas e que os efeitos
colaterais relatados foram geralmente leves e transitorios. A seguranc¢a € um fator primordial
em qualquer regime de tratamento, especialmente em populacdes vulneraveis como
criangas, o que torna essas descobertas ainda mais relevantes (SCHEFFER et al., 2021).

Por outro lado, a analise da eficacia do CBD em relagéo a outros medicamentos,
como clobazam, foi feita no estudo de VanLandingham et al. (2020), que ndo encontrou
interagcbes significativas entre os dois farmacos, reforcando a ideia de que o canabidiol
pode ser utilizado como parte de um regime terapéutico mais amplo sem riscos de
interacOes adversas. Essa compatibilidade é vital, pois muitos pacientes com epilepsia ja
estdo em tratamento com multiplos medicamentos, e a introdugdo de novas terapias deve
ser cuidadosamente considerada (VANLANDINGHAM et al., 2020).

Além dos estudos sobre eficacia e seguranca, a avaliacdo do potencial de abuso
do canabidiol também foi investigada por Schoedel et al. (2018). Os resultados indicaram
que o CBD apresenta baixo potencial de abuso entre usuarios de polidrugagao recreativa,
destacando que a introdugdo do canabidiol no tratamento da epilepsia ndo s6 oferece
beneficios terapéuticos, mas também é segura do ponto de vista de dependéncia e abuso.
Isso é particularmente importante para a aceitacdo do CBD como uma op¢ao de tratamento,
especialmente em contextos onde as substancias controladas sao vistas com ceticismo
(SCHOEDEL et al., 2018).

Por fim, é evidente que o canabidiol apresenta um perfil promissor no tratamento
de diversas formas de epilepsia, com estudos demonstrando sua eficacia, seguranca e
potencial para melhorar a qualidade de vida dos pacientes. Com a continuagéo da pesquisa
e a implementagéo de estratégias de tratamento personalizadas, o CBD pode se firmar
como uma alternativa eficaz e segura para aqueles que lutam contra convulsdes refratérias,
transformando a abordagem terapéutica para essa condicao debilitante (DEVINSKY et al.,
2024; O’BRIEN et al., 2022)
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CONCLUSAO

A epilepsia € uma condi¢do neurolégica complexa que afeta milhées de pessoas
em todo o mundo, caracterizada por crises recorrentes que podem ter um impacto
significativo na qualidade de vida dos pacientes. Os tratamentos convencionais, como
0s anticonvulsivantes, nem sempre sdo eficazes, levando a uma busca crescente
por alternativas terapéuticas. Nesse contexto, o canabidiol (CBD), um dos principais
canabinoides presentes na planta de cannabis, tem emergido como uma promissora
terapia alternativa, especialmente para aqueles que ndo respondem aos medicamentos
tradicionais. A pesquisa sobre o uso do CBD em epilepsia destaca sua eficacia em
sindromes epilépticas resistentes, como a sindrome de Dravet e a sindrome de Lennox-
Gastaut. Estudos clinicos demonstraram que o CBD pode reduzir a frequéncia das crises e
melhorar a qualidade de vida dos pacientes, oferecendo uma opg¢ao valiosa para aqueles
que enfrentam desafios com os tratamentos convencionais. Além disso, a seguranca e
a tolerabilidade do canabidiol tém sido amplamente avaliadas, revelando um perfil de
efeitos colaterais geralmente leve e gerenciavel. A abordagem terapéutica com o CBD
também permite personalizagé@o, levando em consideracdo as caracteristicas individuais
de cada paciente. Essa personalizagéo € crucial para otimizar os resultados e maximizar os
beneficios do tratamento. A analise dos dados disponiveis sugere que o canabidiol pode ndo
apenas ser uma alternativa viavel aos anticonvulsivantes tradicionais, mas também pode
atuar em sinergia com outros tratamentos, potencializando sua eficacia. Por fim, & essencial
considerar o uso do CBD em populagdes vulneraveis, como criangas e idosos, que podem
se beneficiar significativamente desta terapia inovadora. A continuidade da pesquisa sobre
0 canabidiol e sua aplicacdo em epilepsia é vital para elucidar seu verdadeiro potencial e
estabelecer diretrizes claras para sua utilizag&o clinica. Com o avanco das investigagdes e
a crescente aceitagdo do CBD na medicina, ha perspectivas promissoras para o tratamento
da epilepsia, oferecendo esperanca a muitos pacientes e suas familias.
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