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Derivados da Cannabis e seus Analogos Sintéticos para o
Tratamento da Epilepsia Refrataria: revisao sistematica
de ensaios clinicos randomizados

Eixo tematico: ATS aplicada
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Estudo com seres humanos/protocolo CEP: Nao

Introducéo: Segundo a Organizacdo Mundial da Satide (OMS), cerca de 5 milhdes de pessoas sdo diagnosticadas com epilepsia
emtodo o mundo. A persisténcia de crises epiléticas mediante tratamento com pelo menos dois medicamentos é recorrente,
e leva a crises convulsivas frequentes e graves. Os derivados da e seus analogos sintéticos tém sido amplamente investiga-
dos como alternativas terapéuticas devido ao potencial beneficio na reducao de crises convulsivas. O objetivo deste estudo
foi identificar, avaliar e sumarizar as evidéncias cientificas disponiveis acerca dos beneficios e dos riscos dos derivados da e
seus andlogos sintéticos para o tratamento de epilepsia refratéria.

Método: Revisao sistematica conduzida no Nats/NeV do Hospital Sirio-Libanés, seguindo as recomendacdes metodolégicas
do erelatada de acordo como (PRISMA 2020). O protocolo foi registrado prospectivamente na base PROSPERO (https://
www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?lD=CRD42024499388). Foi realizada busca ampla e sensivel em feve-
reiro de 2024, em bases eletronicas (CENTRAL, Embase, LILACS, MEDLINE), literatura cinzenta (DANS), registros de ensaios
clinicos (clinicaltrials.gov e ICTRP-WHO) e busca manual em listas de referéncias. Foram considerados ensaios clinicos ran-
domizados (ECR) que avaliaram os derivados da e seus analogos sintéticos, comparado com placebo, tratamento padréo,
ou qualquer tratamento ativo. Desfechos primérios: frequéncia e gravidade de crises convulsivas, eventos adversos graves;
secundarios: qualquer evento adverso, qualidade de vida, funcao cognitiva, saide mental. O risco de viés foi avaliado com a
tabela derisco de viés da Cochrane e a certeza da evidéncia, pela abordagem GRADE.

Resultados: Sete ECR foram incluidos, a maioria com baixo risco de viés. Foi observado que o canabidiol (CBD) 20 mg/kg/dia
e 10 mg/kg/dia provavelmente aumenta a frequéncia de pacientes que atingiram pelo menos 50% de reducdo mensal de cri-
ses convulsivas (20 mg/kg/dia: Risco Relativo [RR] 1,92; Intervalo de Confianca de 95% [IC 95%] 1,49 a 2,46, n=575, 4 ECR;
10 mg/kg/dia: RR 1,94; IC 95% 1,32 a 2,86, n=280, 2 ECR, certeza moderada da evidéncia). A incidéncia de eventos adver-
sos graves é provavelmente maior com CBD 20 mg/kg/dia (RR 2,30; IC 95% 1,36 a 3,89,n=583, 4 ECR, certeza moderada da
evidéncia), e pode ser maior com CBD 10mg/kg/dia (RR 1,62; IC 95% 0,92 a 2,84,n=272, 2 ECR,; baixa certeza da evidéncia).
O CBD 20 mg/kg/dia provavelmente resulta em maior frequéncia de qualquer evento adverso (RR 1,19; IC 95% 1,04 a 1,36;
n=583,4 ECR, certeza moderada daevidéncia); CBD 10 mg/kg/dia pode resultar em pouca ou nenhuma diferenca (RR= 1,05,
IC95% 0,89 a1,24,n=272, 2 ECR, baixa certeza da evidéncia). Ha incerteza quanto aos efeitos da intervencdo com relacio a
gravidade das crises, a qualidade de vida, a funcio cognitiva e a satide mental (evidéncia de certeza muito baixa).

Conclusao: Os achados destarevisdo apontam para o provavel efeito do CBD 20 mg/kg/diae 10 mg/kg/dia nareducdo mensal
minima de 50% nas crises convulsivas para pessoas com epilepsia refrataria. A incidéncia de eventos adversos graves parece
aumentar com a maioria dos esquemas terapéuticos analisados. Futuros ECR com maior tamanho amostral podem contri-
buir para a melhor tomada de decisdo quanto ao uso dos derivados da e seus analogos sintéticos para epilepsia refrataria.
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