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Resumo
Introducdo: A epilepsia

condicdo neurolégica caracterizada por

hiperexcitabilidade neuronal, resultando em descargas elétricas anormais e recorrentes
no cérebro, com repercussoes fisicas, cognitivas e comportamentais. No contexto
pediatrico, destaca-se pela maior vulnerabilidade ao desenvolvimento de formas
refratarias, especialmente diante da limitacao de resposta aos tratamentos convencionais.
Nesse cenario, o uso de derivados da Cannabis sativa, particularmente o canabidiol (CBD),
tem emergido como uma alternativa terapéutica promissora devido as suas propriedades
anticonvulsivantes. Objetivo: Analisar os fatores que influenciam a tomada de decisao
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dos profissionais de saude quanto ao uso de derivados da Cannabis sativa no tratamento
da epilepsia refrataria infantil. Método: Trata-se de uma revisdo de literatura realizada a
partir da analise de artigos cientificos nas bases de dados Cochrane, Embase, LILACS,
Oasisbr, PubMed, SciELO, Scopus e Web of Science. Foram utilizados os descritores
“Cannabis”, “Epilepsia”, “Crianga”, “Child” e “Nifio”. Incluiram-se estudos publicados entre
2020 e 2025, disponiveis na integra e que abordassem a perspectiva médica sobre o uso
terapéutico da cannabis na epilepsia pediatrica. Ao final do processo de triagem, 102
artigos compuseram a amostra, predominando estudos observacionais e revisoes de
literatura. Resultado: Os estudos evidenciaram que os extratos de Cannabis sativa,
associados ou ndo ao tetrahidrocanabinol (THC), atuam na modula¢do do sistema
endocanabinoide, contribuindo para a reducdo da frequéncia e intensidade das crises
epilépticas em criancas com formas refratarias. Além disso, observou-se melhora na
qualidade de vida e no desenvolvimento neuropsicomotor. Entretanto, fatores como o
estigma social, a auséncia de protocolos padronizados e a variabilidade nos efeitos
adversos representam desafios importantes para sua ampla adogao na pratica clinica.
Conclusao: A Cannabis sativa configura-se como uma alternativa terapéutica promissora
no manejo da epilepsia refrataria infantil, com beneficios clinicos ja descritos na
literatura. Contudo, a necessidade de estudos mais robustos que definam critérios de uso,
posologia e seguranca ainda limita sua aplicacdo. Dessa forma, a individualizacdao do
tratamento e o aprofundamento cientifico sao fundamentais para consolidar seu papel na
abordagem terapéutica da epilepsia pediatrica.

Palavras-chave: cannabis; criancga; epilepsia; neurodesenvolvimento; tratamento.

Abstract

Introduction: Epilepsy is a neurological condition characterized by neuronal
hyperexcitability, resulting in abnormal and recurrent electrical discharges in the brain,
with physical, cognitive, and behavioral repercussions. In the pediatric context, it stands out
due to the greater vulnerability to the development of refractory forms, especially given the
limited response to conventional treatments. In this scenario, the use of Cannabis sativa
derivatives, particularly cannabidiol (CBD), has emerged as a promising therapeutic
alternative due to its anticonvulsant properties. Objectives: To analyze the factors that
influence healthcare professionals' decision-making regarding the use of Cannabis sativa
derivatives in the treatment of refractory pediatric epilepsy. Methods: This is a literature
review conducted through the analysis of scientific articles in the databases Cochrane,
Embase, LILACS, Oasisbr, PubMed, SciELO, Scopus, and Web of Science. The descriptors used
were “Cannabis,” “Epilepsy,” “Child,” and “Nino.” Studies published between 2020 and 2025,
available in full text, and addressing the medical perspective on the therapeutic use of
cannabis in pediatric epilepsy were included. At the end of the screening process, 102 articles
were selected to compose the sample, with a predominance of observational studies and
literature reviews. Results: The analyzed studies showed that Cannabis sativa extracts, with
or without tetrahydrocannabinol (THC), act by modulating the endocannabinoid system,
contributing to the reduction in the frequency and intensity of epileptic seizures in children
with refractory forms. Additionally, improvements in quality of life and neuropsychomotor
development were observed. However, factors such as social stigma, the lack of standardized
protocols, and variability in adverse effects represent important challenges for its
widespread adoption in clinical practice. Conclusion: Cannabis sativa appears as a
promising therapeutic alternative in the management of refractory pediatric epilepsy, with
clinical benefits already described in the literature. However, the need for more robust

www.periodicoscapes.gov.br 2 Revista JRG de Estudos Académicos - 2025;20:e093211


https://rnp-primo.hosted.exlibrisgroup.com/primo-explore/search?query=any,contains,Revista%20JRG%20de%20Estudos%20Acad%C3%AAmicos&tab=default_tab&search_scope=default_scope&vid=CAPES_V3&facet=jtitle,include,Revista%20Jrg%20De%20Estudos%20Acad%C3%AAmicos&lang=pt_BR&offset=0

Revista JRG de Estudos Académicos, Ano 9, Vol. IX, n.20, jan.-jun., 2026

studies to define criteria for use, dosage, and safety still limits its application. Therefore,
treatment individualization and further scientific investigation are essential to consolidate
its role in the therapeutic approach to pediatric epilepsy.

Keywords: cannabis; child; epilepsy; neurodevelopment; treatment.

1. Introducao

A epilepsia é uma condicdo neurolédgica cronica caracterizada por gerar crises
epilépticas. Através de multiplos mecanismos, a doenca afeta diretamente a
hiperexcitabilidade neuronal e a sincroniza¢do anormal das descargas elétricas, conjunto
que leva a consequéncias neurobiolégicas, cognitivas e psicossociais (Rosal et al., 2024).

Os portadores de sindromes epilépticas podem apresentar diversos sintomas
dependendo do tipo de crise e da regido cerebral afetada. Entre os mais conhecidos,
encontram-se contracdes musculares involuntarias e tremores, frequentemente
reconhecidos pela populacao leiga (Walton et al., 2021). A sintomatologia pode, ainda, ser
caracterizada pela sua gravidade, evoluindo desde auséncias momentineas de
consciéncia até ocorréncias mais intensas, como crises tonico-clonicas generalizadas
(Hayashida; Moura; Lima 2025).

No contexto pediatrico, essa enfermidade representa um grande desafio clinico,
especialmente em casos refratarios aos tratamentos convencionais (Silva et al., 2022). Tal
barreira acaba por comprometer ainda mais a qualidade de vida da crianga e de seus
familiares, gerando, além das crises e das possiveis sequelas, a sensacao de desesperanca
quanto a evolucao progndstica (Huntsman et al., 2023).

Ademais, recentemente, a cannabis medicinal (CM) tem emergido como uma
alternativa promissora para o tratamento da epilepsia. Impulsionada por avangos
laboratoriais recentes, a C. sativa possui hoje uma gama de derivados conhecidos, como o
canabidiol (CBD), o tetrahidrocanabinol (THC) e o acido cannabigerolico (CBGA) (Paiva
Junior; Farias, 2021). Frequentemente, a literatura aponta que esses compostos possuem
propriedades anticonvulsivantes que regulam as alteracdes cerebrais, tendendo a
melhora dos afetados (Arzimanoglou et al., 2020).

Ainda que parte das evidéncias indique resultados promissores para a
enfermidade, os dados disponiveis sobre a aplicacao de alguns derivados apresentam
lacunas significativas (Bitencourt; Takahashi; Carlini, 2021). Muitas abordagens sao
baseadas em amostras restritas ou periodos de acompanhamento curtos, o que dificulta
a compreensdo sobre o tratamento (Elliott et al., 2020). Diante desse cenario, para o
aprimoramento das estratégias terapéuticas, é evidente a necessidade de dados mais
abrangentes para subsidiar decisdes clinicas.

Apesar do grande potencial terapéutico, a escolha por esta terapia alternativa
implica encarar desafios econdmicos, clinicos, sociais e regulatérios que ainda limitam
sua ampla ado¢ao (Ammendolia et al.,, 2023; Fazlollahi et al, 2023). Dessa forma, é
evidente que a decisao pela prescricao dos derivados da Cannabis perpassa entraves que
vao além dos limites dos laboratorios, influenciando diretamente a decisio médica
(Aliekperova; Kosyachenko; Kaniura, 2020; Huntsman et al.,, 2021).

Diante disso, o presente estudo objetivou analisar os fatores que influenciam a
tomada de decisdo profissional quanto ao uso de derivados da Cannabis sativa no
tratamento de criancas com diferentes tipos de epilepsia.
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2. Metodologia

O presente estudo consistiu em uma revisao integrativa da literatura, conduzida
de acordo com o método proposto por Whittemore e Knalf, seguindo as recomendacgdes
do checklist PRISMA adaptado para revisdes nao sistematicas com o intuito de responder
a questdo norteadora: “Quais fatores influenciam a decisdo médica quanto ao uso de
derivados da Cannabis sativa para o tratamento de criangas com diversos tipos de
epilepsia?”.

Para a formulacdo da questdo de pesquisa, utilizou-se a estratégia PICo, na qual a
Populagao (P) correspondeu a criangas com epilepsia, o Fendomeno de Interesse (I) aos
fatores clinicos, regulatorios e éticos relacionados a prescricao de derivados da Cannabis
sativa, e o Contexto (Co) a pratica médica e a tomada de decisdo terapéutica.

As buscas foram realizadas entre os meses de maio e agosto de 2025 nas seguintes
bases de dados: Cochrane, Embase, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
da Saude (LILACS), Portal Brasileiro de Publica¢des e Dados Cientificos Em Acesso Aberto
(Oasisbr), PubMed, Scientific Electronic Library Online (SciELO), Scopus e Web of Science.
Adicionalmente, foram incluidos documentos oficiais provenientes de portais
governamentais, considerando sua relevancia normativa para a tematica abordada.

Os descritores utilizados foram definidos a partir dos Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS/MeSH), sendo eles: “Cannabis”, “Epilepsia”, “Epilepsy”, “Crianga”, “Child” e
“Nifio”. Esses termos foram adaptados conforme a necessidade de sintaxe de cada base e
organizados em trés grupos combinados entre si por meio do operador booleano “AND”,
com intuito de ampliar a sensibilidade da busca e garantir a recuperacdo de estudos
relevantes.

Foram estabelecidos como critérios de inclusao: artigos e documentos oficiais de
carater governamental publicados entre 2020 e 2025, redigidos nos idiomas portugués,
inglés ou espanhol, disponiveis na integra e que abordassem direta ou indiretamente
fatores associados a decisdo médica quanto ao uso de derivados da Cannabis sativa no
tratamento da epilepsia infantil.

Como critérios de exclusao, foram descartados estudos que ndo respondiam a
questdo norteadora, bem como trabalhos de conclusdao de curso, dissertagdes, teses,
capitulos de livros e resumos simples e expandidos, além de publicacdes duplicadas entre
bases.

O processo de selecdo dos estudos ocorreu em quatro etapas: identificagdo,
remocdo de duplicatas, triagem por titulos e resumos e leitura na integra. Inicialmente,
todos os registros identificados nas bases de dados foram exportados para o software
Endnote, utilizado para o gerenciamento das referéncias e exclusao de duplicidades. Em
seguida, os titulos e resumos dos artigos remanescentes foram analisados de forma
criteriosa, visando identificar aqueles que atendiam aos critérios de elegibilidade
previamente definidos.

Nos casos em que a analise dos titulos e resumos nao foi suficiente para determinar
a inclusao, procedeu-se a leitura do texto completo, etapa na qual foi realizada a selecao
final dos estudos que compuseram a amostra desta revisdo. Para os artigos incluidos,
realizou-se a extra¢do e organizacao das informacdes referentes a autores, ano e pais de
publicacdo, desenho metodolédgico e principais achados relacionados a tomada de decisao
médica sobre a tematica abordada.

Embora a avalia¢do do risco de viés ndo seja obrigatdria em revisdes integrativas,
optou-se por analisar a qualidade metodologica dos estudos incluidos por meio da
ferramenta ]BI Critical Appraisal Checklists, aplicada de acordo com o desenho de cada
estudo, a fim de garantir maior confiabilidade aos achados.
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3. Resultados

A busca inicial realizada nas oito bases de dados previamente estabelecidas
resultou em 1.287 registros potencialmente elegiveis. Dentre essas bases, a Embase
apresentou o maior numero de publica¢cdes identificadas (n = 413), seguida por Scopus (n
= 330), PubMed (n = 240), Web of Science (n = 181), SciELO (n = 69), Oasisbr (n = 30),
Cochrane (n = 18) e LILACS (n = 6).

Apés a aplicacdo dos critérios de elegibilidade, 711 artigos foram mantidos para as
etapas subsequentes do processo de sele¢do, conforme ilustrado na Figura 1.

Em seguida, os registros foram exportados para o software de gerenciamento de
referéncias Endnote, no qual foi realizada a remocao de duplicatas, resultando em um
total de 429 artigos para a etapa de triagem.

Posteriormente, procedeu-se a analise dos titulos e resumos, com aplicacdo
rigorosa dos critérios de inclusdo e exclusido anteriormente definidos, o que resultou na
selecao de 172 estudos para leitura na integra. Ao final desse processo, 102 artigos
atenderam plenamente aos critérios metodoldgicos e tematicos estabelecidos, sendo
incluidos como amostra final desta revisao integrativa.

Figura 1. Processo de selecao dos estudos para composi¢do da revisao.

IDENTIFICACAO Registros |dcnl|hc)ados nas bases
de dados (n= 1.287)
TRIAGEM Regi..gtros apos a exclusdo de repetigoes
e aplicagao de filtros (n = 429)
Artigos excluidos pelos
titulos e resumos (n = 257)
ELEGIBILIDADE AYI’I gos sclecionados para analise
na integra (n = 172)
Artigos excluidos apos
analise na integra (n = 70)
INCLUSAO Esludq.s'}nclmdos na amostra final
de revisdo (n=102)

Fonte: Autores, 2025.

Dentre os 102 artigos selecionados, 11 foram na lingua portuguesa, com origem do
Brasil e Portugal e os demais em inglés, provenientes de paises como Alemanha,
Argentina, Australia, Austria, Bélgica, Canada, Chile, China, Colémbia, Dinamarca,
Espanha, Estados Unidos da Ameérica, Finlandia, Franca, Grécia, India, Irlanda, Israel,
[talia, Japao, México, Noruega, Paises Baixos, Polonia, Reino Unido, Suécia, Suica e Turquia.
Ademais, estudos atribuidos a esse artigo sdo revisdes de literatura (sistematicas,
sistematicas com metanalise, integrativas, de escopo narrativas), estudos observacionais
descritivos, estudos experimentais (pré-clinicos, in-vivo e in-vitro), ensaios clinicos,
estudos qualitativos, relatos de caso, artigos de opinido e normativas, os quais estdo
descritos no quadro 01.

Quadro 1. Distribuicao dos estudos segundo Autor/Ano, Titulo, Desenho do Estudo
e Pais da Realizacdo/Ano da Publicacao.
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Kaniura, 2020

holistic approach.

Abordagem Mista.

Autor/Ano Titulo Desenho do estudo Pais/Ano
Aliekperova; Perspectives on formation of medical | Estudo Descritivo- Ucrania / 2020
Kosyachenko; cannabis market in Ukraine based on | Analitico de

Amirav etal,, 2021

Cannabis and its cannabinoids
analysis by gas chromatography-
mass spectrometry with Cold EI.

Estudo Experimental
Analitico.

Israel / 2021

of the evidence

Ammendolia et al,, Pharmacovigilance on cannabidiol as | Estudo Italia / 2023
2023 an antiepileptic agent. Observacional
Descritivo.

Anderson et al,, 2020 | Interactions between cannabidiol Estudo Experimental | Australia /
and A9-tetrahydrocannabinol in Pré-Clinico em 2020
modulating seizure susceptibility and | Modelo Animal.
survival in a mouse model of Dravet
syndrome.

Anderson et al,, 2021 Cannabichromene, Related Estudo Experimental | Australia /
Phytocannabinoids, and 5-Fluoro- Pré-Clinico em 2021
cannabichromene Have Modelo Animal.

Anticonvulsant Properties in a Mouse
Model of Dravet Syndrome.

Anderson et al,, 2021 | Cannabigerolic acid, a major Estudo Experimental | Australia /
biosynthetic precursor molecule in Pré-Clinico em 2021
cannabis, exhibits divergent effects Modelo Animal.
on seizures in mouse models of
epilepsy.

Aratjo et al,, 2022 Percepcdo dos pais e responsaveis Estudo Exploratério | Brasil / 2022
sobre o uso do canabidiol em Qualitativo.
criangas e adolescentes com
epilepsia.

Aratjo; Silva; Santos, Mecanismo de acdo dos Revisdo Narrativa de | Brasil / 2023

2023 canabinoides: visdo geral Literatura.

Arnold et al,, 2022 The safety and efficacy of low oral Revisdo Narrativa de | Australia /
doses of cannabidiol: An evaluation Literatura. 2022

Arzimanoglou et al,,
2020

Epilepsy and cannabidiol: a guide to
treatment.

Revisao Narrativa de
Literatura.

Internacional /
2020

Akyiiz et al,, 2021

Elucidating the Potential Side Effects
of Current Anti-Seizure Drugs for

Epilepsy

Revisao Narrativa de
Literatura.

Internacional /
2021

Balachandran; Cannabidiol Interactions with Revisdo Narrativa de | Estados Unidos

Elsohly; Hill, 2021 Medications, Illicit Substances, and Literatura. da América /
Alcohol: a Comprehensive Review. 2021

Ben-Zeev, 2022 Epilepsy and cannabis: facing reality. | Carta Editorial. Israel / 2022
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of the literature.

Bilge; Ekici, 2021 CBD-enriched cannabis for autism Estudo China / 2021
spectrum disorder: an experience of | Observacional
a single center in Turkey and reviews | Descritivo.

Bitencourt;
Takahashi; Carlini,
2021

From an Alternative Medicine to a
New Treatment for Refractory
Epilepsies: Can Cannabidiol Follow
the Same Path to Treat
Neuropsychiatric Disorders?

Revisao Narrativa de
Literatura.

Internacional /
2021

Borowicz-Reutt; Ketogenic Diet in the Treatment of Revisdo Narrativa de | Polonia / 2024

Krawczyk; Czernia, Epilepsy. Literatura.

2024

Brasil, 2019 Resolucao da Diretoria Colegiada - Ato Normativo Brasil / 2019
RDCn® 327, de 9 de dezembro de Regulatério.
20109.

Brasil, 2025 Sistema de Informagdes sobre Dados Brasil / 2025
Hospitalares (SIH/SUS): interna¢des | Epidemioldgicos.
por epilepsia no Brasil, 2008-2025.

Brasil, 2025 Sistema de Informagdes sobre Dados Brasil / 2025
Mortalidade (SIM): ébitos por Epidemioldgicos.
epilepsia segundo sexo e faixa etaria,
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4. Discussao

Fonte: Autores, 2025.

Epilepsias - Conceitos, epidemiologia, fisiopatologia e consequéncias socioecondmicas
A epilepsia é uma doenca neurolégica cronica, cujas primeiras descricdes datam do século

XVII. Caracterizada por descargas neuroelétricas exorbitantes e hiperssincronicas advindas do
desequilibrio entre mecanismos excitatérios e inibitérios, a doenca culmina em estados de
hiperexcitabilidade neuronal (Yu; Deng; Xu, 2023). Esse processo esta associado, entre outros
fatores, a reducao da atividade de neurotransmissores responsaveis pelo retorno ao potencial de
repouso, como o acido gama-aminobutirico (GABA) (Sarlo; Holton, 2021).

A persisténcia dessas alteracdes eletrofisiolégicas favorece o surgimento de crises e
transtornos epilépticos recorrentes e heterogéneos, com manifestacdes clinicas amplamente
variaveis. Considerando sua etiologia multifatorial e ainda parcialmente elucidada, a epilepsia
compreende diferentes sindromes com caracteristicas proprias, como as sindromes de Dravet
(DS), Landau-Kleffner (LKS) e Lennox-Gastaut (SLG), frequentemente associadas a quadros de
maior gravidade e refratariedade terapéutica (Osman et al., 2024).

Evidéncias recentes apontam que, além da disfuncdo neuronal classica, alteragdes nas
células da glia desempenham papel relevante na epileptogénese. Esses mecanismos envolvem,
principalmente, disfun¢6es transmembranares com prejuizo na homeostase idnica, prolongando
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o tempo necessario para a repolarizacdo neuronal e favorecendo a manutencdo da atividade
epileptiforme (Flammer et al., 2023; Vezzani et al., 2023).

Paralelamente, a participacdo do sistema imunolégico tem ganhado destaque na
compreensdo fisiopatolégica da epilepsia. Segundo Yu, Deng e Xu, 2023, a ativagdo microglial,
associada a processos de fagocitose e remodelacdo do microambiente cerebral, contribui para a
perpetuacao da inflamacdo neuronal. Nesse contexto, a elevacdo de mediadores inflamatorios,
como a interleucina-1f3 e o fator de necrose tumoral-a, tem sido relacionada a génese e a
manuten¢do das crises epilépticas (Fortunato et al,, 2022).

No cenario epidemiolégico brasileiro, dados do DATASUS indicam que, entre 2008 e maio
de 2025, as internacdes por epilepsia apresentaram maior concentracao na regido Sudeste, com
predominio em criangas do sexo masculino entre 1 e 4 anos. Em contraste, as regioes Norte e
Centro-Oeste registraram nimeros significativamente inferiores, o que pode refletir limitacdes de
acesso aos servigos de saude e possiveis casos de subnotificac¢io.

Em relacdo a mortalidade, observa-se maior incidéncia de 6bitos em individuos do sexo
masculino a partir da quarta década de vida, especialmente entre idosos. Apesar da taxa de
internacbes na primeira infiancia, os &bitos nessa faixa etaria permanecem reduzidos,
evidenciando a necessidade de estratégias direcionadas ao diagndstico precoce, manejo adequado
e capacitacdo profissional, para reduzir tanto a mortalidade em adultos quanto as hospitalizacées
evitaveis em criancas.

Para além dos impactos clinicos, a epilepsia infantil impde expressivo impacto
socioecondmico as familias. O tratamento exige acompanhamento médico continuo, uso
prolongado de farmacos e adaptag¢des na rotina familiar, frequentemente resultando em aumento
dos custos diretos e indiretos relacionados a saude (Miller et al., 2024). Ademais, a necessidade
de vigilancia constante pode comprometer a permanéncia dos cuidadores no mercado de
trabalho, acarretando reducao da renda familiar e prejuizos a qualidade de vida.

Epilepsia no Contexto Pedidtrico

Estima-se que cerca de 50% dos casos de epilepsia tenham inicio antes dos 10 anos de
idade, periodo marcado por intensa maturagao e plasticidade do sistema nervoso central (Osman
etal,, 2024). Com isso, a doenca na populacdo pediatrica apresenta impacto significativo sobre o
desenvolvimento cognitivo e social. Entre os casos infantis, destaca-se a epilepsia idiopatica, que
ndo apresenta uma causa estrutural, metabdlica ou genética identificavel, sendo relativamente
comum nesse grupo etario (Lahmini; Gyamfi; Bourrous, 2023).

0 diagndstico desses quadros é frequentemente desafiador, principalmente em virtude da
ampla variedade de manifestagdes clinicas, que variam conforme a idade e usualmente diferem
do padrao observado em adultos (Lattanzi et al.,, 2021). Embora algumas criang¢as apresentem
quadro leves, com remissao espontanea e boa resposta ao tratamento, a imaturidade dos circuitos
neuronais costuma favorecer maior frequéncia e gravidade aos casos, assim como refratariedade
ao tratamento convencional (Prakash, 2020).

Nesse contexto, a etiologia da doenca é particularmente heterogénea, abrangendo causas
estruturais, metabolicas, infecciosas e imunomediadas. Avancos recentes na genética molecular
permitiram identificar variantes associadas a epilepsias de inicio precoce, muitas delas
relacionadas a crises e sindromes graves e farmacorresistentes (Vezzani et al., 2022).

Uma das principais formas sindrémicas epilépticas pediatricas é a SLG, forma grave e
cronica da doenca que comega nos primeiros 8 anos (Nelson; Knupp, 2023). Caracterizada por
multiplos tipos de crises, o paciente cursa com atraso global do desenvolvimento e resisténcia aos
tratamentos convencionais, persistindo por toda a vida. Por estar frequentemente associada a
comorbidades cognitivas e motoras, o quadro sindrémico acaba por aumentar a complexidade da
apresentacao clinica (Brigo et al., 2021).

Além disso, a DS também figura entre as sindromes que merecem atengao, principalmente
por sua caracterizacdo resistente a medicamentos (Anderson et al., 2021). Sabe-se que a doenga
tem etiologia genética e que causa um tipo grave de epilepsia que se desenvolve ja nos dois
primeiros anos de vida, quando é possivel observar atraso no desenvolvimento neuropsicomotor,
convulsoes febris e afebris espontaneas (Perry et al., 2020).
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Paralelamente aos efeitos neurobiolégicos, a epilepsia infantil acarreta importantes
consequéncias psicossociais. O estigma associado a doenga, aliado a imprevisibilidade das crises,
pode comprometer a inser¢do escolar, a socializacdo e a autoestima da crian¢a, impactando
diretamente seu futuro pessoal e profissional. Para os familiares, especialmente cuidadores
primarios, a condicdo impde elevados niveis de estresse emocional, ansiedade e sobrecarga fisica,
além de impactos econdmicos relacionados as necessidades a longo prazo (Pereira et al., 2022).

Respeitando as devidas individualidades, é fundamental que o tratamento seja feito com
atencao criteriosa aos riscos e beneficios de cada estratégia, sanando nao apenas as crises, mas
também as barreiras emocionais e sociais existentes (Mansell et al., 2023). Uma abordagem focada
no paciente é essencial para promover o cuidado humanizado, além de reforcar a boa adesao
terapéutica.

Tratamentos Tradicionais para Epilepsias Pedidtricas

0O manejo das epilepsias pediatricas fundamenta-se, majoritariamente, no uso de
anticonvulsivantes, cujo objetivo é reduzir a hiperexcitabilidade neuronal (Guilhoto et al., 2021).
Esses farmacos atuam removendo estimulos cerebrais descontrolados e dificultando
transmissdes desnecessarias disparadas pelo cértex afetado, acdes resultantes de mecanismos
como a modulacao de canais i6bnicos dependentes de voltagem, a inibi¢do de neurotransmissores
excitatérios e fortalecimento da neurotransmissao inibitéria GABA-mediada (Osman et al., 2024).

Nas dltimas trés décadas, o arsenal terapéutico disponivel expandiu-se consideravelmente
com mais de 20 novos medicamentos da classe aprovados, permitindo maior individualizacao do
tratamento (Hakami, 2021). Dentre os mais frequentemente utilizados na pratica clinica,
destacam-se o Topiramato, o Clobazam, o Valproato e a Gabapentina, cujos mecanismos de acdo
distintos contribuem para o controle de diferentes padrdes de crise (Holmes, 2020).

Quadro 2: Mecanismos de acdo dos principais farmacos anticonvulsivantes utilizados no
tratamento da epilepsia pediatrica

Farmaco Classe Quimica Mecanismo de Ac¢ao

Topiramato Sulfamato Age em multiplos alvos facilitando a liberagdo de GABA, a
substituido exemplo de: Na+ |, GABA T, AMPA |

Clobazam Benzodiazepinico GABA-A T, aumenta a frequéncia de ativacdo dos canais

ionicos de cloreto

Valproato Acido carboxilico Age em multiplos alvos facilitando a liberacdo de GABA,
como: Na+!, Ca2+!, GABA T

Gabapentina Analogo de GABA Ligacdo com subunidades a28 dos canais de Ca2+l,
reduzindo libera¢do de glutamato

Autores, 2025.
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Apesar do sucesso dos avangos na supressdo de crises, estima-se que aproximadamente
30% dos pacientes pediatricos evoluam para um quadro de epilepsia resistente a medicamentos,
definida pela persisténcia das crises mesmo ap6és o uso adequado de, no minimo, dois
anticonvulsivantes apropriados e bem tolerados (Levada et al., 2024).

Outro fator limitante dessa terapia diz respeito aos efeitos adversos, os quais podem variar
de leves a graves, especialmente na populacdo infantil, e comprometer a qualidade de vida e a
adesdo ao tratamento (Braun et al,, 2023). Segundo Akyuz et al. 2021, os pacientes devem ser
orientados quanto a presenca de fadiga, tontura, anemia e insuficiéncia hepatica, sintomatica que
pode afetar a rotina e o psicolégico dos usuarios a curto e longo prazo.

A presenca desses efeitos indesejados tem sido registrada na literatura como um grande
inimigo da terapéutica convencional. De acordo com Gandy et al. 2021, representando a Liga
Internacional contra a Epilepsia, as anomalias sdo responsaveis pelo desenvolvimento de
ansiedade e depressdo em mais de 75% dos pacientes, levando a queda da adesao ao tratamento.

Como recurso ndo farmacolégico, destaca-se a dieta cetogénica (DC),
especialmente em casos refratarios. Essa abordagem nutricional, caracterizada por alto teor
lipidico e restricdo de carboidratos, promove a producao de corpos cetdnicos com reconhecido
efeito anticonvulsivante (Wells et al., 2020). Estudos clinicos demonstram reducao significativa
da frequéncia das crises em pacientes pediatricos, principalmente quando iniciada precocemente
(Haridas; Testino; Kossoff, 2024).

Em um ensaio clinico randomizado, foi observado que pacientes pediatricos com mal
epiléptico (EME) que seguiam a DC classica obtiveram uma reduc¢ao das crises em 75% dos casos
(Borowicz-Reutt; Krawczyk; Czernia, 2024). Outros estudos apontaram que, além da diminuigao
da frequéncia, houve forte reducdo da gravidade das crises a longo prazo, com efeito
consideravelmente positivo na qualidade de vida dos pacientes (Na; Lee; Lee, 2025).

Contudo, raras sdo as ocasides em que essa via nutricional é utilizada como terapéutica na
pediatria. Como explicagdo, Zarnowska, 2020 aponta a falta de palatabilidade da composicao da
dieta, fator dificultador no dia-a-dia dos infantes, cuja alimentagao balanceada é essencial para o
desenvolvimento. Em adicdo, outros aspectos a serem considerados sdo o custo e a qualidade da
preparacao, implicando na adesdo a terapia (Hameed; Neri; Schoeler, 2025).

Tratamentos Alternativos para Epilepsias Pedidtricas

Além dos efeitos adversos do tratamento convencional, o controle das epilepsias no
publico infantil pode eventualmente se tornar insuficiente, mesmo com a utilizacdo de dosagens
maiores e combinacdes entre anticonvulsivantes (Walton et al., 2021). Com isso, a demanda por
estratégias alternativas cresceu exponencialmente, levando a investigacao de novos mecanismos
ou a incorporacdo daqueles anteriormente utilizados com outros propoésitos (Rahimpour et al,,
2021).

Uma das vertentes de inovacao mais consolidadas é a neuromodulacdo, técnica de manejo
da atividade elétrica cerebral. Segundo Fukuda et al. (2024), desde o inicio do século XXI a
estimulacdo do nervo vago (ENV) tem sido utilizada em casos epilépticos refratarios com sucesso
tanto em adultos, como em crianc¢as. No publico pediatrico, o autor relatou uma redugao das crises
que progredia positivamente com o passar dos anos, chegando a mais de 70% de diminuicao apés
8 anos de observacdo de uso da técnica.

Mesmo que os efeitos adversos, em sua maioria, sejam brandos e que atenuem com o
tempo, a ENV pode causar complicagdes mais graves. Como a terapia visa estimular as fibras
vagais aferentes e o vago é um nervo misto, existe a possibilidade de se atingir também fibras
eferentes cardiacas, causando bradiarritmias (Jeong et al., 2022). Para sanar a problematica, é
sugerido o uso de microestimulacao magnética e microscopia de transmissdo e emissao imagética,
componentes mais complexos que garantem maior seguran¢a do processo.

Saindo do mundo eletromagnético, a farmacologia traz inovagdes promissoras, ainda que
em variadas fases de desenvolvimento. Um dos pontos mais estudados atualmente envolve
justamente um composto usualmente utilizado nos anticonvulsivantes tradicionais, o GABA-A. De
acordo com Perucca, White e Bialer(2023); Jehi (2025), os principais avancos da drea envolvem
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uso de oligonucleotideos antisense para a estabiliza¢do e restauracdo funcional de interneurdnios
GABAérgicos e terapia celular com implantagao estereotaxica, ainda em estudo.

Paralelamente, observa-se crescente interesse no uso de produtos derivados de plantas
para a refratariedade do quadro. Ja sendo comumente utilizada na China, a fitoterapia enquanto
tratamento adjuvante para a enfermidade em questdo tem ganhado também o lado ocidental do
globo, principalmente quando utilizada junto a acupuntura (Su et al,, 2024).

Apesar de diversos medicamentos fitoterapicos apresentarem efeito antiepiléptico, como
Ginkgo biloba e Huperzia serrata, a escassez de grandes pesquisas quanto a seus efeitos a longo
prazo diminuem a confianca do publico geral e do especializado em seu uso (Lin; Hsieh, 2021).
Nesse contexto, a busca por opg¢des eficazes, seguras e acessiveis abriu espago para a investigacao
quanto ao uso dos derivados da Cannabis sativa, especialmente ao se observar evidéncias
emergentes de seu perfil de seguranca e eficiéncia.

Cannabis sativa e seus derivados

A Cannabis sativa é uma planta de ampla complexidade quimica, caracterizada por conter
mais de 550 compostos bioativos identificados, incluindo canabinoides, terpenos e flavonoides
(Wishart et al, 2024). Dentre os canabinoides mais relevantes, destacam-se o
tetrahidrocanabinol, o canabidiol e o 4cido canabigeroélico, precursor do cannabigerol (CBG).
Segundo Anderson et al. 2020, as substancias apresentam propriedades farmacolégicas distintas
e vém sendo amplamente estudadas por seu potencial em diversas condi¢des neuroldgicas.

0 principal sistema envolvido na acao desses compostos é o endocanabinéide, constituido
pelos receptores do tipo 1 (CB1) e do tipo 2 (CB2), além de ligantes enddgenos e enzimas
reguladoras. O CB1 é amplamente distribuido no sistema nervoso central e desempenha papel
fundamental na modulagdo da liberagdo de neurotransmissores, enquanto o CB2 esta mais
relacionado a regulacdo de processos inflamatérios e imunolégicos, aspectos relevantes na
fisiopatologia das epilepsias (Moreira et al., 2023).

Uma substancia de interesse crescente é o CBGA, frequentemente referido como o
“composto-mae” dos principais canabinoides. Por meio de reacdes enzimaticas especificas, o
CBGA é convertido em formas acidas, que, quando descarboxiladas, geralmente por calor, ddo
origem ao THC e ao CBD (Jastrzab; Jarocka-Karpowicz; Skrzydlewska, 2022).

Principal composto alucinégeno da planta, o THC atua como agonista parcial de CB1 e,
predominantemente, CB2 (Moreira et al., 2023). Além de seu efeito psicoativo, a substancia
apresenta propriedades terapéuticas reconhecidas, a exemplo de acdo antiemética, estimulo do
apetite, analgesia e relaxamento muscular, sendo utilizado atualmente no tratamento de nauseas
induzidas por quimioterapia e dor cronica refrataria (Aradjo; Almeida; Araudjo, 2023).

Contudo, ainda que apresente potencial anticonvulsivante em modelos experimentais, o
tetrahidrocanabinol tém uso clinico limitado justamente devido aos seus efeitos colaterais
psicoativos, com alteragdes cognitivas e comportamentais (Garcia; Barbosa Neto, 2023). Esses
riscos sdo preocupantes no publico infantil, populacdo mais afetada em doencgas epilépticas
graves, o que se soma negativamente aos dados clinicos escassos e poucos conclusivos sobre sua
eficacia (Landucci et al,, 2022).

O canabidiol é o derivado da C. sativa mais estudado no contexto das epilepsias
pediatricas, sobretudo por ndo apresentar efeitos psicoativos significativos (Caraballo et al,,
2022). Seu mecanismo de agdo é complexo e multifatorial, envolvendo a modulacao indireta do
sistema endocanabinoide, a interacdo com canais i6nicos e a influéncia sobre receptores
serotoninérgicos e vaniloides. Esses efeitos combinados contribuem para a reducdo da
excitabilidade neuronal e para a modulacao de processos inflamatérios epileptogénicos (Calapai
etal, 2023).

0 CBD atua ainda fazendo interacdo sinérgica entre diversos compostos presentes na
planta Cannabis sativa. Essa intera¢do pode modular, intensificar ou suavizar efeitos terapéuticos
e adversos dos compostos individuais, principalmente do THC. Ainda segundo Aradjo, 2023, o
canabidiol atua como modulador alostérico negativo do receptor CB1, interagindo com sistemas
como os canais receptor potencial transitério vaniloide (TRPV1) e os receptores serotoninérgicos
(5-HT1A) e GPR.
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A partir dessas interagdes, o CBD adquire efeitos terapéuticos promissores, incluindo
propriedades ansioliticas, antipsicéticas, anti-inflamatérias, neuroprotetoras e, principalmente,
anticonvulsivantes (Silva et al, 2020). Estudos clinicos ja validaram o uso do farmaco em
epilepsias refratarias, como a DS, e outras indicacdes continuam sendo investigadas em diferentes
contextos clinicos (Talwar et al., 2023).

Apesar de pesquisas sobre a aplicacdo do CBD na maior parte das sindromes epilépticas
ainda estarem em curso, ensaios clinicos randomizados com placebo confirmaram sua eficacia.
Segundo Marchese et al. (2020), a versdo oral altamente purificada do firmaco é segura e
satisfatoria para o tratamento das sindromes de Dravet e de Lennox-Gastaut, ambas formas
graves de epilepsia infantil.

Com isso, é possivel perceber que, dentre os derivados da C. sativa, existe uma clara
predilecao quando o assunto sdo doengas de ordem neuroldgica como a epilepsia. O uso especifico
para a doenga perpassa o espectro que aporta preferencialmente o CBD e o THC, recebendo ainda
mais efeito quando utilizados em combinagdo, respeitando suas devidas propor¢des (Raucci et al.,
2020).

Mecanismos de Agcdo Farmacoldgicos

O canabidiol, tem se destacado como uma alternativa terapéutica promissora para o
tratamento de epilepsias refratarias na populagdo pediatrica. Conforme apontado por Senn;
Cannazza; Biagini, 2020, seu mecanismo de acdo é multifatorial e distinto dos farmacos
antiepilépticos tradicionais. Dessa forma, o composto atua principalmente por meio da modulagdo
de receptores nao canabinoides, como TRPV1, GPR55 e canais de calcio do tipo T, além de
influenciar mecanismos anti-inflamatérios e neuroprotetores (Aradjo, Almeida e Araujo, 2023).

Diferentemente de drogas que atuam predominantemente no bloqueio de canais de so6dio
ou na intensificacdo da atividade GABAérgica, o CBD exerce efeitos anticonvulsivantes sem causar
anomalias indesejadas. Com ele, é aumentada a perspectiva de um tratamento sem sedacdo
significativa, tolerancia rapida ou inducdo hepatica relevante, caracteristicas frequentemente
observadas nos farmacos de primeira e segunda geracdo de anticonvulsivantes (Mazurkiewicz-
Betdzinska; Zawadzka, 2022).

Tais propriedades conferem ao CBD uma vantagem clinica, especialmente em sindromes
epilépticas graves da infancia, como Dravet e Lennox-Gastaut, onde ha elevada refratariedade ao
tratamento convencional (Brigo et al., 2021). Além disso, seu perfil de seguran¢a mais, quando
administrado com controle rigoroso, contribui para a adesao terapéutica e a qualidade de vida
dos pacientes pediatricos.

Dosagem e Combinagdo entre Derivados

A padronizag¢do da dosagem de canabinoides no tratamento das epilepsias pediatricas é
desafiadora devido as variagdes individuais na farmacocinética. Em pesquisa realizada na
Turquia, Bilge et al. (2021) observaram que doses baixas de CBD (0,3-2 mg/kg/dia) foram
eficazes na reducdo de sintomas comportamentais em criangas com TEA, condicdo
frequentemente associada a epilepsia.

A mesma amostra do estudo apresentou um perfil de seguranga favoravel, com poucos
efeitos adversos relatados, reforcando o potencial terapéutico de esquemas posolédgicos
conservadores. Em conformidade com a pesquisa supracitada, Drummond-Main et al. (2023)
ressaltaram que teores elevados de CBD podem induzir alteracdes anatémicas e funcionais no
tecido neuronal, indicando a necessidade de ajustes individualizados e monitoramento clinico
continuo.

Para alguns casos especificos, existe uma necessidade de administra¢do de concentragoes
mais altas, o que fica evidente ao se considerar determinadas sindromes epilépticas. Evidéncias
clinicas demonstraram que o uso de CBD com posologia entre 10-20 mg/kg/dia é eficaz na
reducdo da frequéncia de crises em criancas com LGS e DS (Drummond-Main et al., 2023; Arnold
etal,, 2022).

Wang et al. (2024) corroboraram com esses achados, destacando ainda que a eficacia esta
diretamente ligada ao aumento gradual da dose sem que houvesse introdu¢do abrupta da
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dosagem maior. Além disso, também foi associado ao sucesso da terapia o monitoramento de
sonoléncia e alteracdes hepaticas, efeitos colaterais clinicamente relevantes em regimes
posolégicos elevados.

Ainda que o canabidiol apresente maior resposta terapéutica e seguranca quando
comparado ao A9-tetrahidrocanabinol, a combinacao entre derivados pode ser crucial para a
eficacia anticonvulsivante (Paiva Junior; Farias, 2021; Raucci et al., 2020). Em consonancia,
Anderson et al. (2020) observaram que a combina¢do em proporg¢do 1:1 foi significativamente
mais eficaz do que o CBD isolado na reducao das convulsdes febris em camundongos.

Esse efeito sinérgico resulta da modulacdo de multiplos alvos, incluindo receptores CB1,
sistemas GABAérgicos e outras vias neurobioldgicas ainda em investigacdo, o que reflete a
complexidade farmacolégica dos canabinoides (Senn; Cannazza; Biagini, 2020). Todavia, é
importante observar as dissonadncias recentes na literatura mundial, exigindo cautela na
transposicao desses resultados para a pratica clinica pediatrica.

Embora modelos animais realmente sugiram beneficios na combinac¢do igualitaria,
estudos em humanos realizados no Canada indicam que proporc¢des mais altas de CBD também
possuem boa eficacia (Kelly; Rieder; Finkelstein, 2024). Em concordancia com a pesquisa
canadense, Espinosa-Jovel (2023) concluiu que a proporcionalidade de 20:1 pode oferecer um
perfil de seguranca superior, superando combinag¢des de 50:1, 25:1 e 1:1.

Particularmente em criancas, niveis maximos de THC <0.5 mg/kg/dia foram suficientes
para potencializar os efeitos do CBD. Ainda de acordo com Kelly, Rieder e Finkelstein (2024), a
exposicao adotada ndo desencadeou prejuizos neurocognitivos, um beneficio de influéncia direta
no bem-estar do paciente. Apesar disso, a individualidade neurobiol6gica dos afetados mantém o
monitoramento rigoroso como um fator essencial, sobretudo para avaliacdo de possiveis impactos
a longo prazo ocasionados pelas variagdes e combinacdes entre dosagens.

Qualidade de Produgdo

A producido correta de derivados da C. sativa se apresenta como uma grande lacuna em
alguns paises. No Brasil, isso ocorre mesmo com a existéncia da Resolucdo da Diretoria Colegiada
(RDC) 327/2019, norma regulatdria publicada pela ANVISA que permite a comercializacao de
produtos a base da planta. Ainda que permissiva, a normativa torna o cultivo do vegetal algo
restrito a decisdes juridicas, o que acaba limitando o comércio interno a insumos importados
(Brasil, 2019).

Nesse contexto, a produ¢do nao regulamentada ou precariamente fiscalizada pode
resultar em produtos contaminados com substancias nocivas, como metanol e etilbenzeno,
causando implica¢bes significativas para a saude publica e a seguranca dos consumidores
(Viviers; Petzer; Gordon, 2022). Em um estudo experimental realizado em Israel, amostras de
canabinoides analisadas por cromatografia gasosa apresentaram bromo-CBD e propionato de
fluticasona, impurezas preocupantes provavelmente advindas de contaminacdo industrial
cruzada (Amirav et al,, 2021).

A falta de confianga quanto ao conteddo de um produto tende a ser motivo para a
inseguranca de seu possivel publico consumidor, afirmativa aplicavel também aos canabinoides
(Gidal et al,. 2024). Dessa forma, a fiscalizacdo ineficaz quanto a pureza e aos contaminantes
existentes nos compostos degradam intensamente a percep¢do da comunidade quanto ao
tratamento, inviabilizando maior avango da intervencgao.

Estigma Social

Um fator critico para a regulamentacdo da Cannabis para fins medicinais corresponde a
forma que seus compostos sdo percebidos pela sociedade. Nesse contexto, a populagdo possui
consideravel receio quanto ao uso de canabinoides em crian¢as, mesmo quando ha indicacdo
clinica fundamentada. Tal empecilho esta fortemente associado ao estigma que ainda permeia a
CM, frequentemente vinculada ao uso recreativo e a ilegalidade (Fehr et al., 2025).

Apesar disso, a desinformacao social, aliada a insuficiente divulgacao cientifica sobre os
beneficios e a seguranga dos canabinoides medicinais, contribui para a manutencao de percep¢des
equivocadas. Esta resisténcia é legitimada, em grande parte, pela auséncia de acesso da populacdo
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a informacdes de qualidade, o que favorece a perpetuacao do ceticismo social em relacao ao uso
dessa terapia (Khalsa, et. al 2022).

Dessa maneira, observa-se uma barreira construida mais pela falta de conhecimento do
que por evidéncias concretas, reforcando a necessidade de estratégias educativas baseadas em
dados cientificos atualizados e acessiveis a sociedade (Elliottetal., 2020). Ao serem reconhecidos
como uma opcao terapéutica valida, extratos como CBD e THC deixam de ser vistos unicamente
sob uma 6ptica criminal e marginalizada, passando a se enquadrar em um contexto cientifico que
favorece a aceitacdo social (Freckelton, 2021).

Com uma possivel futura aceita¢do da sociedade, a realizacdo de estudos clinicos voltados
ao tema tende a ser facilitada. A queda dessas barreiras ndo apenas diminui o limite de
disponibilidade dos compostos, como também simplifica medidas regulatérias que visem garantir
a qualidade e a seguranga dos produtos, principalmente para o uso pediatrico (Chhabra et al,,
2024).

Dificuldades Associadas ao Alto Custo

A producao do canabidiol de grau farmacéutico comeg¢a com o cultivo controlado de
linhagens especificas da planta Cannabis sativa L., as quais sdo ricas em CBD e contam com teores
diminutos de A9-tetrahidrocanabinol. Este processo requer condi¢cdes ambientais rigorosamente
controladas para garantir a padroniza¢do fitoquimica e a auséncia de contaminantes, como
micotoxinas, pesticidas e metais pesados (Arzimanoglou et al., 2020).

Os métodos de extracdo do CBD evoluiram significativamente nas ultimas décadas,
refletindo o avanco das tecnologias farmacolégicas aplicadas aos fitofarmacos. No entanto,
Ammendolia et al. (2023) retratam que etapas de cultivo especializado como extra¢do de alta
precisao e purificacao elevam significativamente o custo de producao do CBD, representando um
obstaculo, sobretudo, em paises de baixa e média renda.

Adicionalmente, a falta de controle de qualidade expde a populacdo ao uso inadequado, ao
risco de intoxicacdo e as interagdes medicamentosas, especialmente em criancas e adolescentes.
Além disso, a confusdo social entre o uso medicinal e recreativo dificulta o desenvolvimento de
politicas publicas efetivas e compromete a credibilidade da terapia baseada em canabinoides
(Calapai et al.,, 2023).

A auséncia de regulamentacdo clara e padronizada para o uso medicinal de tais produtos
tem gerado um cendrio preocupante, especialmente em paises onde a legislacdo ainda é incipiente
ou contraditéria (Ben-Zeev, 2021). Como exemplo positivo, as mudangas instauradas pela Lei da
Cannabis canadense, de 2018, demonstram uma boa maneira de se aumentar a seguranga de uso
do produto, regulando rigorosamente a producdo, a rotulagem e a presenca de contaminantes
(Huntsman et al., 2021).

Além disso, a complexidade regulatéria, as taxas de importacao e a auséncia de politicas
publicas de acesso a CM agravam o problema. Enquanto a literatura demonstra melhora
significativa com o uso de CBD na epilepsia pediatrica (Caraballo; Valenzuela, 2021), a limitacdo
econdmica ainda compromete a equidade do acesso. Assim, torna-se urgente a incorporacao de
tecnologias nacionais, incentivos fiscais e regulamentag¢des que viabilizem a disponibilidade do
farmaco em programas publicos de sadde (Aliekperova; Kosyachenko; Kaniura, 2020).

Efeitos Adversos e Interagdo Medicamentosa

Embora os derivados da cannabis medicinal tenham resultados benéficos amplamente
conhecidos, o perfil de seguranca quanto ao uso desses compostos ainda requer atengdo,
principalmente no que diz respeito aos efeitos indesejaveis observados em diferentes estudos
clinicos (Klein et al., 2021). Entre as reacdes adversas mais comumente descritas, é possivel
pontuar sonoléncia, fadiga e letargia, sobretudo em tratamentos com alta carga de CBD (Fazlollahi
etal, 2023).

Além disso, relatos de familias de pacientes também apontam problemas relacionados ao
sistema gastrointestinal como um ponto recorrente. Dessa forma, foram observadas também
diminuicdo do apetite, diarreia e perda de peso, caracteristicas que podem influenciar no
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desenvolvimento fisico e psicoldgico dos infantes a partir de alteracdes nos sistemas nervosos
entérico e central (Busardo et al.,, 2023).

Uma explicagcdo para os efeitos colaterais é a interacdo medicamentosa. Metabolizado
principalmente pela enzima CYP3A4, o canabidiol se torna suscetivel a reag6es com fAirmacos que
compartilham a mesma via (Campos et al., 2024). Assim, inibidores da CYP3A4, como cetoconazol
e claritromicina, podem aumentar niveis séricos de CBD, prolongando sua toxicidade. Por outro
lado, indutores da enzima como o fenobarbital reduzem a biodisponibilidade dos compostos,
comprometendo sua eficacia (Balachandran; Elsohly; Hill, 2021).

Podendo ocorrer entre os derivados da cannabis e diversas outras substancias, a interacao
ndo planejada aparece principalmente junto ao tratamento convencional para a epilepsia, com uso
de anticonvulsivantes como o Clobazam e o Valproato (Gilmartin et al., 2020). Ainda segundo o
autor, o CBD pode inibir enzimas do sistema citocromo P450, especialmente a CYP2C19. Essa
intervencdo tende a elevar os niveis plasmaticos de n-desmetilclobazam, um metabdlito ativo do
Clobazam, potencializando seus efeitos sedativos.

JaA em relacdo ao Valproato, a combinagdo com o canabidiol ndo costuma alterar
significativamente os niveis séricos dos farmacos, mas foi associada a possibilidade de elevacdo
das transaminases, sugerindo potencial risco de hepatotoxicidade. Esse achado sugere a
necessidade de acompanhamento atencioso e periddico da funcdo hepatica, principalmente nas
fases iniciais do tratamento combinado (Gaston et al., 2023)

Além disso, ha um debate na literatura quanto a existéncia de interacao entre o CBD e o
topiramato. Enquanto uma revisdo sistematica nao encontrou alterag¢des significativas (Ho et al.,
2024), uma pesquisa in vitro sueca afirma possivel inibicao de glicoproteina P pelo canabidiol e
de CYP2C19 pelo topiramato, podendo alterar os niveis de ambos fAirmacos (Jaisupa; Ashton;
Birgersson, 2025). A dissonancia entre os resultados indica a grande necessidade de mais
pesquisas a fim de esclarecer a relevancia clinica de maleficios da combinacao.

Embora muitos efeitos adversos sejam considerados leves a moderados e transitoérios, sua
ocorréncia pode impactar na adesao ao tratamento, principalmente em regimes de longo prazo
(Solmi et al., 2023). Diante disso, a prescricdo do uso dos derivados de cannabis deve ser realizada
considerando o perfil individual do paciente, a possibilidade de interacdes medicamentosas e a
necessidade de monitoramento continuo para garantir seguranca e eficacia (Brigo et al., 2021).

Opinido dos Especialistas

Entre os neurologistas pediatricos canadenses, ha uma crescente aceitacao deste caminho
terapéutico, com muitos profissionais reconhecendo o potencial de compostos como o canabidiol
na reducao da frequéncia e da gravidade das crises epilépticas (Degasperis; Webster; Pohl, 2020).
Ainda segundo o estudo, no entanto, essa aceitacdo é acompanhada de cautela, especialmente
devido a escassez de evidéncias robustas a longo prazo e a necessidade de diretrizes clinicas mais
claras e padronizadas, principalmente a nivel internacional.

Os especialistas também apresentaram hesitagdo quanto a prescricdo de cannabis em
criangas, o que se da devido a auséncia de regulamentacdo especifica para a composicdo do
farmaco, uma variante perigosa no uso pediadtrico (Huntsman et al., 2021). Dessa forma, a
principal preocupacdo quanto a administracao dos extratos reside na falta de evidéncias quanto
ao impacto nos sistemas endocanabinoides e no neurodesenvolvimento, com a possibilidade de
alteracdes cognitivas ainda nao plenamente definidas (Breijyeh et al., 2021)

Ainda assim, muitos relatam ja ter prescrito, ou ao menos supervisionado, o uso de CBD
ou outros derivados em seus pacientes, geralmente como terapia adjuvante. Com a demanda
crescente pelo tratamento, os prescritores destacaram a importancia de pesquisas clinicas mais
abrangentes para fundamentar a pratica, garantindo ndo somente a seguranca clinica do enfermo,
como também a juridica do médico (Elliott et al., 2020).

Assim, a posicdo dos profissionais reflete um equilibrio entre a responsabilidade ética e o
reconhecimento da necessidade de se reinventar neste campo delicado de trabalho. Como a queda
da eficacia dos métodos tradicionais vem se tornando rotineira, a busca por terapias alternativas
caminha juntamente com a caréncia por equipes multidisciplinares capacitadas e garantias legais
para ambas as partes.
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Opinido dos Responsdveis

Familiares relatam percep¢des amplamente positivas em relacdo ao uso da cannabis
medicinal em pacientes com epilepsia refrataria, especialmente naqueles em condi¢des graves,
como na associacdo com neoplasias (Gibbard et al., 2021). Muitos cuidadores observaram uma
melhora significativa no quadro clinico, com reducao acentuada do nimero de convulsdes e de
episddios de nauseas, além da melhora do humor e do apetite (Fehr et al., 2025).

Ainda segundo estudo conduzido por Gibbard et al. 2021 em um hospital pediatrico em
Vancouver, Canad3, foram coletados relatos dos responsaveis de dez pacientes, todos otimistas
quanto aos resultados. Um dos pais, inclusive, relatou uma melhora observada de 50 a 80
convulsdes por dia para apenas uma por semana, apés o inicio do uso da terapéutica. Com a
diminuicao das crises, a normaliza¢do da vida cotidiana se torna uma realidade mais tangivel,
auxiliando no bem-estar fisico e psicolégico dos pacientes (Mansell et al., 2023).

Apesar das respostas majoritariamente favoraveis, alguns responsaveis expressam
preocupacoes relacionadas a legalidade, ao custo do tratamento e a escassez de informacdes
claras fornecidas pelos profissionais de saide (Araujo et al., 2022). Ainda assim, a maioria relatou
disposicao em continuar o uso do CBD e de outros derivados, destacando a importancia de mais
estudos e maior apoio institucional para garantir seguranca, eficicia e acesso adequado ao
tratamento (Ngampoopun; Nabangchang; Suwanpakdee, 2022).

Individualizagdo do Tratamento

A abordagem terapéutica com canabinoides exige criteriosa individualizacdo do
tratamento, considerando a ampla variabilidade de respostas clinicas entre os pacientes (Khalsa
et al, 2022). Uma vez que as particularidades fisioldgicas da crianca e farmacolégicas do
tratamento sao fatores imprescindiveis para o bom progndstico, todos os pormenores devem ser
analisados e adequados para o caso, confluindo em um plano singular a cada paciente (Dubois et
al.,, 2020).

Assim, a individualizagdo também se estende a forma de administracao e a dosagem do
derivado da CM a ser aplicado, que pode variar de acordo com a disponibilidade, o peso corporal
e a resposta clinica da crianga (Nabbout., Thielle 2020). Além disso, é essencial avaliar
cuidadosamente a tolerancia aos canabinoides, pois, embora geralmente bem aceitos, podem
causar efeitos adversos por conta da interacdo enzimatica (Pawliuk et al., 2020).

Ao iniciar o tratamento com doses mais baixas e realizar ajustes graduais, é possivel
minimizar os riscos e identificar a dose terapéutica ideal ao paciente (Wang et al., 2020). Para isso,
a escuta ativa da familia é de suma importancia ao passo em que monitora de perto sintomas,
efeitos colaterais e melhoria da qualidade de vida da crianca. Essa comunicacao continua entre os
profissionais da sadde e familiares contribui para uma abordagem centrada no paciente,
respeitando seus limites e garantindo sua eficiéncia terapéutica (Fehr et al.,, 2025).

5. Conclusao

As epilepsias pediatricas, quando em refratariedade, sdo condi¢gdes neurolédgicas
complexas e desafiadoras, comprometendo ndo apenas o bem-estar fisico da crianca, mas
também seu desenvolvimento cognitivo e socioemocional. Diante da limitacdo dos
tratamentos convencionais, os compostos advindos da Cannabis sativa, como o
canabidiol, tém ganhado destaque como alternativas terapéuticas viaveis e promissoras.

Evidéncias clinicas apontam que o CBD e outros derivados, quando utilizados com
controle adequado, podem reduzir significativamente a frequéncia e a intensidade das
crises, sobretudo em sindromes raras como as de Lennox-Gastaut e Dravet. Demonstrada
por diversos ensaios clinicos, a eficacia da terapia influencia diretamente na qualidade de
vida do paciente e de toda a rede de apoio ao seu redor, sendo comprovada a partir do
uso de exames complementares e do acompanhamento dos casos.

Familias, cuidadores e profissionais da saide de multiplos paises relatam melhora
acentuada do quadro clinico e do comportamento daqueles que fizeram uso dos produtos
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da C. sativa. Com dados impressionantes como a reduc¢do de até 99,8% das crises em
alguns casos, esta via alternativa apresenta melhor potencial sustentado a longo prazo,
variando entre meses e anos.

No entanto, a eficacia do tratamento esta intrinsecamente ligada a personalizacdo
da conduta médica. Fatores como a dosagem, a proporc¢ao entre substancias e o perfil
clinico do paciente exigem acompanhamento continuo e individualizado. Além disso, os
efeitos adversos e as possiveis interagdes medicamentosas reforcam a necessidade do
monitoramento especializado, principalmente em infantes, cujo organismo esta em pleno
desenvolvimento.

Ainda que os beneficios sejam evidentes, o acesso a CM enfrenta barreiras
relevantes, a exemplo do alto custo, da auséncia de padronizacdo na produgdo e da
inseguranca juridica. Muito disso se da por conta do forte estigma associado a nao
distingdo entre os vieses medicinais e recreativos da planta, fator que dificulta a ampla
adocdo dessa terapia. A confluéncia desses entraves tende a impactar a formacao da
opinido profissional e gerar incertezas no momento da prescricdo, retardando a
integracdo efetiva da cannabis ao arsenal medicamentoso.

Portanto, para que os derivados da Cannabis sativa se tornem uma op¢ao segura,
acessivel e eficaz enquanto prescri¢do, € necessario avancar em politicas publicas que
priorizem investimentos em pesquisa, capacitacdo multiprofissional e educacdo da
sociedade. Sob essa 6tica, quando utilizada com responsabilidade, respaldo cientifico e
sensibilidade ética, a abordagem demonstra amplo potencial para desfechos clinicos
positivos nos infantes, principalmente ao se individualizar o tratamento e alinhar as
particularidades entre sistemas de salide e pacientes.
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