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RESUMO

As epilepsias sdo um conjunto de condicdes neurolégicas marcadas por uma atividade elétrica
excessiva do tecido cerebral e por uma propensdo a ocorréncia de crises epilépticas espontaneas.
Trata-se de uma revisao integrativa. De acordo com o protocolo clinico e as diretrizes terapéuticas da
epilepsia do Ministério da Saude do Brasil (2015), a epilepsia é uma condicdo cerebral cronica
associada a disfuncdo da atividade normal do cérebro, caracterizada pela frequéncia de crises
epilépticas ndo induzidas. Conclui-se a partir do estudo bibliogréfico sobre o canabidiol que essa
substancia é promissora para ser incluida no conjunto de medicamentos para o tratamento da epilepsia.

Palavras-chave: Epilepsia. Convulsdes. Cannabis. Tratamento Farmacologico.

ABSTRACT

Epilepsies are a set of neurological conditions marked by excessive electrical activity in brain tissue
and a propensity for spontaneous epileptic seizures. This is an integrative review. According to the
clinical protocol and therapeutic guidelines for epilepsy from the Brazilian Ministry of Health (2015),
epilepsy is a chronic brain condition associated with dysfunction of normal brain activity, characterized
by the frequency of uninduced epileptic seizures. The bibliographic study on cannabidiol concludes
that this substance is promising for inclusion in the range of medications for the treatment of epilepsy.

Keywords: Epilepsy. Seizures. Cannabis. Pharmacological Treatment.

RESUMEN

Las epilepsias son un conjunto de afecciones neurologicas caracterizadas por una actividad eléctrica
excesiva en el tejido cerebral y una propension a sufrir crisis epilépticas espontaneas. Esta es una
revision integrativa. Segun el protocolo clinico y las directrices terapéuticas para la epilepsia del
Ministerio de Salud de Brasil (2015), la epilepsia es una enfermedad cerebral cronica asociada con la
disfuncion de la actividad cerebral normal, caracterizada por la frecuencia de crisis epilépticas no
inducidas. El estudio bibliografico sobre el cannabidiol concluye que esta sustancia es prometedora
para su inclusion en el espectro farmacologico de la epilepsia.

Palabras clave: Epilepsia. Crisis. Cannabis. Tratamiento Farmacologico.
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1 INTRODUCAO

A epilepsia abrange uma variedade de disturbios neuroldgicos que afetam 65 milhdes de
pessoas globalmente. A principal caracteristica clinica da epilepsia é a tendéncia a crises recorrentes
ndo induzidas. A epilepsia do lobo temporal mesial (ELTM) é a forma mais frequente de epilepsia
resistente ao tratamento (Bastian et al., 2021).

As epilepsias sdo um conjunto de condigdes neuroldgicas marcadas por uma atividade elétrica
excessiva do tecido cerebral e por uma propensdo a ocorréncia de crises epilépticas espontaneas.
Aproxima-se a prevaléncia global da epilepsia de 0,5% a 1,0% da populagéo, 0 que corresponde a
cerca de 65 milhdes de individuos. No Brasil, a taxa de prevaléncia é de 1,8%, o que equivale a
aproximadamente 4 milhdes de brasileiros e 150.000 novos casos diagnosticados anualmente
(Brandéo, R. A. 2023).

Os pacientes com epilepsia cujas convulses ndo respondem adequadamente ao
tratamento medicamentoso anticonvulsivante sdo considerados portadores de epilepsia resistente a
medicamentos (DRE). Essa condicdo também é conhecida como epilepsia intratavel, refrataria a
medicamentos ou farmacorresistente. Aproximadamente 20 a 40% dos pacientes com epilepsia (cerca
de 400.000 pessoas nos Estados Unidos) tém propensao a sofrer de epilepsia refrataria.

A causa subjacente e a classificacdo das crises também sdo relevantes. Sindromes genéticas
ou hereditarias, tanto para epilepsia generalizada quanto para epilepsia focal, apresentam um
progndstico mais favoravel do que a epilepsia sintomatica ou criptogénica em populacdes pediatricas
e adultas (Barros et al., 2022).

Os individuos com epilepsia resistente a medicamentos (ERM) apresentam uma taxa de
mortalidade elevada, estimada em 1,37 por 100 pessoas-ano. A taxa de mortalidade ajustada para
pacientes com crises recorrentes é de 4,69. Desde que superem a causa subjacente de suas crises, 0s
individuos que se tornam livres de convulsdes ndo parecem ter um aumento na mortalidade (Barros
et al., 2022).

Ainda para Barros et al (2022) quando as convulsdes de um paciente parecem ndo responder
ao tratamento medicamentoso anticonvulsivante, o médico deve reavaliar a classificacdo das
convulsdes e a adequacédo dos regimes de medicacdo utilizados. Os médicos também devem revisar o
diagnostico de epilepsia. Diagndsticos incorretos sdo frequentes; em uma série de casos, até 26% dos
individuos considerados como tendo epilepsia resistente a medicamentos (ERM) foram
diagnosticados erroneamente, frequentemente devido a uma historia clinica incompleta e/ou
interpretacdo inadequada de EEG.

O sistema endocanabindide é formado por um conjunto de canabindides, enzimas de
degradacéo e seus receptores, cuja funcdo principal é preservar a homeostase, regulando fungdes
essenciais do corpo.
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[...] Os receptores canabindides sdo divididos em CB1 e CB2, os quais possuem um
mecanismo de acdo similares e ambos culminam na hiperpolarizagdo neuronal ocasionando a
diminuicdo da liberacdo de neurotransmissores na fenda sinaptica. O CB1 é responsavel pela
maior parte dos efeitos psicotropicos —além de ser o de maior abundancia no Sistema Nervoso
Central (SNC)-e quando ativo, inibe a adenilciclase que, por sua vez, diminui a a¢do da
Quinase A (PKA) com a reducdo da fosforilagdo dos canais de potassio, inibindo os canais de
calcio sensiveis a voltagem, o que leva a dessensibilizacdo neuronal. Ja o CB2 tem sua
expressdo majoritaria no sistema imunoldgico, na micrdglia e em condicdes patoldgicas como
a dor cronica. Embora apresente estrutura fisico-quimica homéloga em 44% aos receptores
CB1, ele possui atividade inibitdria das proteinas Gi que, por sua vez, inibem a adenilciclase
ativando, assim, a cascata da proteina MAPK. (Vilhena et al., 2022)

A Cannabis sativa, comumente chamada de maconha, ¢ uma planta da familia das
canabiaceas, frequentemente encontrada em regides tropicais e temperadas, mas amplamente
cultivada globalmente, tanto de maneira legal quanto ilegal. Seu uso remonta a cerca de 12.000 anos,
tanto na producdo de tecidos e cordas quanto para propdsitos medicinais e espirituais. Os efeitos do
uso da Cannabis sativa no organismo variam principalmente devido a: a) a proporcao entre THC e
CBD presente na planta, que pode mudar conforme fatores genéticos e ambientais, além do tempo de
cultivo (maturacdo da planta) e o tratamento da amostra (secagem, armazenamento, extracdo e
condicdes de analise); b) a forma de ingestéo da planta, pois existem diferencas entre fumar e consumir
os canabindides de forma isolada, o que possibilita seu uso na forma pura, com composicao,
estabilidade e dosagem conhecidas (Vilhena et al., 2022).

2 RESULTADOS E DISCUSSOES

A Cannabis sativa € uma planta da familia das canabiaceas, amplamente cultivada em todo o
mundo, tanto de maneira legal quanto ilegal, e é também conhecida como maconha, marijuana,
haxixe, charas, bhang, ganja e sinsemila. Sua composi¢do quimica é bastante elaborada, composta
por cerca de 400 substancias quimicas, incluindo aclcares, canabindides, hidrocarbonetos,
aminodcidos, além de esteroides, flavonoides e, por fim, monosesquiterpenos (Belgo et al., 2021).

De acordo com o protocolo clinico e as diretrizes terapéuticas da epilepsia do Ministério da
Salde do Brasil (2015), a epilepsia € uma condicéo cerebral cronica associada a disfuncéo da atividade
normal do cérebro, caracterizada pela frequéncia de crises epilépticas ndo induzidas. Apresenta uma
etiologia diversa, incluindo causas geneticas, metabdlicas ou estruturais, com consequéncias
neurobioldgicas, cognitivas, psicoldgicas e sociais que afetam diretamente a qualidade de vida do
individuo afetado. Além disso, a epilepsia € uma das principais condi¢cdes que afetam adultos e
jovens. Cerca de 70 milhdes de pessoas no mundo tém epilepsia, e 90% dos pacientes vivem em paises
em desenvolvimento, tornando-a uma das doengas neuroldgicas mais prevalentes (Vilhena et al.,
2022).

Quanto as alteracBes nas descargas neuronais que causam as crises epilépticas, essas
alteracdes podem ser localizadas, afetando um dos hemisférios cerebrais, o que resulta em crises
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parciais ou focais, ou difusas, quando ambos os hemisférios sdo envolvidos, resultando em crises
generalizadas. Essas crises podem se manifestar de varias maneiras, dependendo do nivel de
consciéncia do individuo e do comprometimento do hemisfério afetado (Branddo, R. A, 2023).

Uma revisao sistematica, conduzida por Jugl et al. (2021), empreende uma analise minuciosa
do extenso corpus de literatura recentemente publicado sobre o uso da cannabis medicinal em
11 condigdes médicas distintas. As descobertas revelam uma dicotomia entre a abundancia
de estudos e a escassez de evidéncias robustas relacionadas a eficacia e seguranga do
tratamento com cannabis medicinal. Ao examinar especificamente a relacdo entre epilepsia e
cannabis, os resultados destacam uma variedade de conclusdes nos 72 estudos analisados.
Dentre esses,

19 enfatizaram os efeitos da cannabis nas convulsdes como resultado principal. No entanto,
as conclusdes desses estudos divergemconsideravelmente, com alguns indicando melhora
nas convulsdes, outros relatando nenhuma mudanca e alguns sendo inconclusivos. (JUGL et
al., 2021).

Em relacdo as implicagdes para pesquisa, profissionais de salde e politicas publicas, a revisdo
enfatiza a importancia crucial de divulgar amplamente as evidéncias disponiveis para orientar tanto
os clinicos quanto os pacientes. No entanto, ressalta que o complexo cenario legal da cannabis nos
EUA continua sendo um obstéculo significativo para o0 avanco da pesquisa, exigindo alteracfes nas
politicas para facilitar a realizacdo de estudos clinicos relevantes. Apesar das limitacGes inerentes a
revisao, ela oferece uma visdo abrangente sobre o estado atual das evidéncias sobre o uso medicinal
da cannabis, destacando tanto suas promissoras aplicacdes terapéuticas quanto as importantes lacunas
que ainda existem na literatura cientifica (Pereira et al., 2024).

Pereira et al (2024) aponta que algumas pesquisas indicam a integracdo de canabindides com
tratamentos tradicionais, destacando a importancia de compreender as interagdes e o0s efeitos a longo

prazo.

3 CONCLUSAO

Conclui-se a partir do estudo bibliografico sobre o canabidiol que essa substancia é
promissora para ser incluida no conjunto de medicamentos para o tratamento da epilepsia. Segundo
a literatura, o efeito anticonvulsivante do canabidiol mostra-se capaz de reduzir de forma significativa
as crises convulsivas em pacientes com epilepsia resistente a medicamentos, além de prevenir danos
cerebrais irreversiveis e evitar efeitos negativos no desenvolvimento de criancas e adolescentes.

No entanto, é necessario aprofundar e investir em pesquisas que confirmem, além das
evidéncias empiricas, 0s beneficios e riscos associados ao uso dessa substancia. Além disso, estudos
clinicos envolvendo um grande nimero de pacientes sdo essenciais para uma analise detalhada das

propriedades farmacocinéticas do canabidiol, permitindo uma indica¢do mais segura e precisa.
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