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Resumo

O uso terapéutico do canabidiol foi aprovado em 2013 pela Food and Drug Administration (FDA), nos
Estados Unidos, com o objetivo de tratar epilepsias refratarias em pacientes pediatricos que ndo
obtiveram sucesso no tratamento convencional. Desde entéo foi descoberto seu potencial terapéutico para
o0 tratamento de diversas Sindromes neuroldgicas dentre elas a Sindrome de Lennox- Gastaut. Este artigo
busca determinar a eficicia do canabidiol no tratamento de pacientes pediatricos com a sindrome de
Lennox-Gastaut. Trata-se de uma revisédo integrativa de literatura, descritiva e de abordagem qualitativa,
em que foi realizada uma busca nas bases de dados Pubmed, ,SciELO e LILACS. Foram selecionados
artigos em lingua portuguesa, disponiveis para leitura na integra de forma gratuita e publicados no
periodo de 2017 a 2022. Foram excluidos os trabalhos oriundos de outras revisdes bibliograficas ou que
tratavam acerca de outras opcOes terapéuticas que ndo o canabidiol. Apds a descrigdo dos resultados foi
identificado que 90% dos artigos consideram o canabidiol eficaz no tratamento de pacientes pediatricos



com a sindrome de Lennox-Gastaut. Apesar das constatagdes positivas a respeito do canabidiol, faz-se
necessario o incentivo a realizacdo de mais pesquisas e regulamentacdes fundamentadas em sua utilizacdo
no tratamento da Sindrome de Lennox-Gastaut, objetivando a melhora significativa na qualidade de vida
dessas criancas. Recomenda-se a implementacdo de politicas publicas sobre o canabidiol no tratamento
das epilepsias e em outras demais doengas, proporcionando a popularizacdo e acesso a familiares de todas
as estratificacGes sociais, desmarginalizando a visdo preconceituosa e errdnea sobre a Cannabis.
Palavras-chave: Canabidiol; Epilepsia; Sindrome de Lennox-Gastaut.

Abstract

The therapeutic use of cannabidiol was approved in 2013 by the Food and Drug Administration (FDA) in
the United States, with the aim of treating refractory epilepsies in pediatric patients who were
unsuccessful in conventional treatment. Since then, its therapeutic potential has been discovered for the
treatment of several neurological syndromes, including Lennox-Gastaut Syndrome. This article seeks to
determine the efficacy of cannabidiol in the treatment of pediatric patients with Lennox-Gastaut
syndrome. This is an integrative literature review, descriptive and with a qualitative approach, in which a
search was carried out in Pubmed, , SCIELO and LILACS databases. Articles in Portuguese, available to
read in full for free and published in the period from 2017 to 2022, were selected. Works from other
bibliographic reviews or that dealt with therapeutic options other than cannabidiol were excluded. After
describing the results, it was identified that 90% of the articles consider cannabidiol effective in the
treatment of pediatric patients with Lennox-Gastaut syndrome. Despite the positive findings regarding
cannabidiol, it is necessary to encourage further research and regulations based on its use in the treatment
of Lennox-Gastaut Syndrome, aiming at a significant improvement in the quality of life of these children.
It is recommended the implementation of public policies on cannabidiol in the treatment of epilepsy and
other diseases, providing popularization and access to family members from all social strata, de-
marginalizing the prejudiced and erroneous view of Cannabis.
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1 INTRODUCAO

Cannabis sativa € caracterizada como uma espécie do Geénero Cannabis, da Familia
Cannabaceae, advinda do continente Asiatico, provavelmente indigena, e que vem sendo utilizada para
diversos fins, que incluem desde a fabricacdo de tecidos até o uso medicinal (Matos et al., 2017; Sartério
et al., 2023). E uma planta que se adapta facilmente em relacdo ao solo, clima e altitude, além de suas
aplicacOes terapéuticas, industriais e hedonistas (Gontijo et al., 2016). Inicialmente era prescrita na
medicina chinesa para tratamento da constipagdo, gota, doencas reumatoldgicas, malaria e problemas
menstruais (Melo & Santos, 2016).

A acdo do Canabidiol (CBD) atinge diretamente no sistema endocanabinoide, regulando
neurotransmissores como serotonina, acido gama-aminobutirico (GABA), glutamato (Barbosa et al.,
2020). Como consequéncia desta regulacdo acaba causando um efeito independente do sistema
dopaminérgico, sem a ocorréncia de nenhum sintoma de euforia, agitacdo e eventos motores em seu
usuario (Santos, Scherf & Mendes, 2019).

Em 2015, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), excluiu o Canabidiol da lista
de substancias proibidas no Brasil, passando a ser respaldado pela Portaria 344 de 12 de maio de 1998,
que delibera o uso da cannabis em atendimentos especiais de salde (Silva et al., 2023). Na atualidade, a

Food and Drug Administration (FDA) aprova o uso terapéutico do canabidiol em casos de tratamento de



epilepsias de dificil controle, Parkinson, dores neuropéticas, alguns tipos de céanceres, espasticidades
associadas a esclerose multipla, e na sindrome de Lennox- Gastaut (Ribeiro et al., 2021).

A sindrome de Lennox-Gastaut ou encefalopatia epiléptica da infancia é uma condi¢do em que
h& um grave comprometimento cognitivo e motor. Manifesta pela triade: déficit intelectual progressivo,
multiplas crises tonico-clénicas de dificil controle e alteragdes sugestivas ao eletroencefalograma (Reis et
al., 2020). E considerada uma encefalopatia epiléptica que acarreta deficiéncia intelectual gradual,
disturbios comportamentais, além de outras comorbidades. Na prética clinica, o carater atipico desta
sindrome dificulta seu tratamento, considerado ainda um desafio para a medicina (Zaldivar-Bermudez,
Morales-Chacon & Gonzalez-Gonzalez, 2023).

Tendo em vista o potencial terapéutico do canabidiol no contexto do tratamento da Sindrome de
Lennox-Gastaut, a presente pesquisa tem como objetivo identificar a eficicia deste no tratamento de

pacientes com essa patologia, por meio de uma revisdo integrativa de literatura.

2 METODOLOGIA

O presente estudo se trata de uma reviséo integrativa de literatura, de cunho descritivo e de
abordagem qualitativa, em que foi realizada uma busca bibliogréfica nas plataformas de pesquisa
SCiIELO, LILACS e Pubmed, utilizando-se os descritores: “Epilepsia” (“Epilepsy”), “Sindrome de
Lennox-Gastaut” (“Lennox-Gastaut syndrome”) e “Canabidiol” (“Cannabidiol”), além do uso do
operador boleano AND, de forma a incluir estes termos de modo alternado e concomitante dentro dos
artigos selecionados.

A primeira etapa de pesquisa, seguindo o modelo proposto por Ganong (1987) consistiu na
definicdo da pergunta norteadora do trabalho: “Qual a eficdcia do canabidiol no tratamento de pacientes
com a sindrome de Lennox-Gastaut?”. Em seguida foram analisados dados oriundos de artigos ja
publicados em periddicos datados de 2017 a 2022, escritos em lingua portuguesa e que tivessem como
tematica o uso do canabidiol no tratamento de criancas com a Sindrome de Lennox-Gastaut. Dos
trabalhos pesquisados, optou-se pela selecdo de 10 artigos como amostra para o estudo, devido a
relevancia de suas informacgdes.

Foram excluidos da pesquisa os artigos que ndo abordavam as opcdes terapéuticas no contexto da
sindrome de Lennox-Gastaut, que ndo estavam disponiveis para acesso e leitura na integra de forma
gratuita ou que se econtravam disponiveis apenas nas formas de resumos ou incompletos. Todo esse
processo de escolha dos artigos esta demonstrado no fluxograma conforme a Figura 1.

Este tipo de pesquisa possui 0 objetivo de levantar dados ja investigados mediante métodos
sistematizados de busca e andlise de dados, permitido assim reunir e sintetizar resultados de pesquisas
acerca de determinada tematica.

A reviséo narrativa de literatura é considerada uma das melhores formas de se iniciar determinado

estudo, haja vista que € sintetizada mediante analise de semelhancas e diferencas entre os artigos



selecionados. Pontua-se aqui ainda que o impacto da revisdo integrativa se da ndo somente pelo
desenvolvimento de protocolos, politicas e procedimentos, mas também pelo estimulo ao pensamento
critico que o exercicio diario da medicina necessita.

A presente revisdo integrativa foi desenvolvida mediante proposta sugerida por Ganong (1987)
que sugere a divisdo metodoldgica em seis etapas: definicdo da pergunta norteadora e temética da
pesquisa, estabelecimento dos critérios de inclusdo/exclusdo, definicdo das informagfes que deverdo ser
extraidas de cada artigo, avaliacdo da qualidade e engajamento dos artigos com a tematica, interpretacdo

dos resultados encontrados e apresentacdo destes dados mediante escrita de artigo cientifico.

Figura 1. Selecédo dos artigos para composic¢éo do estudo
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Fonte: elaborado pelos autores

3 RESULTADOS

Os dados coletados nesta pesquisa foram organizados e explanados por meio do Quadro Sinoptico
abaixo (Quadro 1), contendo as seguintes informacdes: Autores, Ano, Titulo, objetivos e Resultados
relevantes. Com isso, percebe-se que a maioria dos autores concluiram que o canabidiol é eficaz no

tratamento de pacientes pediatricos com a sindrome de Lennox-Gastaut.

Quadro 1. Quadro demonstrativo dos artigos selecionados para compor o corpus da presente pesquisa.
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Fonte: elaborado pelos autores

4 DISCUSSAO

Apo6s a descricdo dos resultados foi identificado que grande parte dos artigos consideram o
canabidiol eficaz no tratamento de pacientes pediatricos com a sindrome de Lennox-Gastaut. No entanto,
em algumas pesquisas identificou-se efeitos adversos com o uso dessa medicacdo, ainda que mais leves
que os constatados em tratamentos convencionais. Alguns dos artigos apontaram falhas no tratamento
com canabidiol, considerando este método ainda ndo adequado para tratar a sindrome de Lennox-Gastaut.
Entre os resultados desta revisdo bibliografica, um dado chamou a atencédo ao citar o clobazepam como o
medicamento que possui interacdo medicamentosa com o canabidiol.

Por fim, ainda foi possivel perceber que em algumas das pesquisas analisadas, os pais foram
acusados de usarem o canabidiol de forma indiscriminada no tratamento da sindorme de Lennox-Gastaut
no paciente pediatrico.

Ao analisar os resultados encontrados nesta revisao de literatura foi possivel perceber que gquase
todos os artigos selecionados consideraram o uso do canabidiol eficaz no tratamento da Sindrome
Lennox-Gastaut. No entanto, é importante ressaltar que, em alguns casos, 0s mesmos artigos que
constataram essa eficacia, também identificaram efeitos adversos como diarréia, diminuicdo do apetite,
tontura e sonoléncia ou até mesmo algumas falhas nesse tipo de tratamento, como superdosagem de
medicacdo.

Observa-se que o trabalho de Salustiano & Bortoli (2022) identificou o potencial do canabidol néo
sO nos tipos de epilepsia, como em diversas outras patologias, como alzheimer, endometriose e glaucoma,
0 que teria mudado de forma qualitativa a vida de alguns pacientes.

Silva & Vasconcelos (2022) também ressaltaram em seu estudo os resultados satisfatorios desse
experimento, como a reducéo das crises epilépticas dos pacientes com a sindrome de Lennox-Gastaut. A
diferenca é que estes autores incluiram em sua pesquisa uma andlise comparativa entre tratamentos

convencionais e 0 manejo com canabidiol no combate a Lennox-Gastaut, descobrindo que os efeitos



colaterais da cannabis demontraram ser mais leves que o0s apresentados em outros métodos de
intervencao.

Seibel & Limberger (2017), concluiram que o canabidiol age de maneira positiva em crises
epiléticas ndo s6 em criancas, mas também em adultos. O estudo de Santos, Gandara & Moser (2021)
reconheceu que esse tipo de planta vem obtendo resultados satisfatérios no tratamento das epilepsias,
embora, sem chegar a um consenso quanto a dosagem de canabidiol que deve ser utilizada para tratar
cada tipo de sindrome. Cavicha, Carvalho & Ramos (2017) compartilhnam preocupacdes semelhantes, pois
defendem que o consumo de Cannabis para fins farmacol6gicos em criangas apresenta riscos, imprecisao
de dosagem, falta de normatizacédo, de regulamentagédo, bem como interacbes medicamentosas e possiveis
efeitos colaterais. Essas lacunas apontadas por Santos & Gandara (2021) e por Cavicha, Carvalho &
Ramos (2017) representam um entrave quanto a credibilidade do tratamento, sugerindo mais estudos.

Ribeiro et al. (2021) realizaram uma pesquisa com 0 objetivo de demonstrar o potencial
terapéutico dos compostos canabinoides. De acordo com a pesquisa, as convulses ocasionadas pela
Sindrome de Lennox-Gastaut foram reduzidas em mais de 18% dos casos analisados ap6s o tratamento.
Isso mostra que inUmeros pacientes portadores dessa comorbuidade tém evoluido positivamente ao fazer
uso do canabidiol, ainda que este resultado represente apenas uma amostra analisada.

Silva et al. (2018) citam que o uso do canabidiol é superior no tratamento da epilepsia em relacédo
ao uso do extrato natural da canabis por ndo apresentar efeitos proconvulsivantes, mesmo em altas
concentracdes, aléem de ndo possuir efeito psicoativo. Esses achados podem servir de parametro para
futuros estudos nessa linha de pesquisa, no intuito de contrinuir ainda mais com o tratamento especifico
da Sindrome Lennox- Gastaut em criancas.

Taylor & Marcourakis (2021) concluiram que o canabidiol, sozinho, ndo diminui a frequéncia das
crises motoras em criancas de maneira significativa e nem aumenta a qualidade de vida dos pacientes,
sendo eficaz apenas em pacientes acima de 2 anos e, somente quando administrado em associacdo com
antiepilépticos convencionais.

Costa, Branddo & Segundo (2020) realizaram uma analise de maneira mais ampla identificando o
tipo de crise, a etiologia, os fatores predisponentes e as a¢Ges farmacoldgicas evidenciadas em cada
situacdo especifica, consideradas essenciais para o tratamento da Sindrome de Lennox-Gastaut de forma
mais assertiva. Talvez tenha faltado ao trabalho de Taylor & Marcourakis (2021) essa visdao mais
completa do tratamento com canabidiol, no sentido de que esse tipo de tratamento precisa ser planejado,
manejado e acompanhado de forma minuciosa, avaliando n&o s seu beneficio, mas como seus possiveis
efeitos adversos.

Pleavin & Pinheiro (2020) e Santos, Gandara & Moser (2021) demonstraram preocupagéo
referente a0 pouco conhecimento atual sobre os mecanismos celulares e moleculares do efeito

anticonvulsionante do Canabidiol (CBD) na Sindrome de Lennox-Gastaut.



5 CONSIDERACOES FINAIS

O Canabidiol mostrou-se eficaz no tratamento da sindrome de Lennox-Gastaut de acordo com a
maioria dos artigos pesquisados. Grande parte dos autores identificou esta opcao terapéutica como valida
para o tratamento de convulsdes refratarias e para pacientes com a referida sindrome. Outro aspecto
positivo encontrado foi a melhora da sintomatologia, com boa resposta no humor, aumento do estado de
alerta e da qualidade do sono ao custo de poucos efeitos adversos graves.

Apesar das constatacGes positivas a respeito do canabidiol, faz-se necessario o incentivo a
realizacdo de mais pesquisas e regulamentacdes fundamentadas na utilizacdo do canabidiol no tratamento

da Sindrome de Lennox-Gastaut.
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