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Resumo

O canabidiol (CBD), fitocanabinoide derivado da Cannabis sativa, tem despertado interesse crescente
na pratica clinica contemporanea. Esta revisao narrativa estruturada sintetiza evidéncias cientificas
sobre aplicagdes clinicas, seguranca, interagdes medicamentosas e aspectos regulatorios brasileiros.
Evidéncia robusta sustenta seu uso em epilepsias refratarias, especialmente nas sindromes de Dravet
e Lennox-Gastaut. Em dor cronica, espasticidade e ansiedade, os dados sdo heterogéneos. Conclui-se
que o CBD deve ser utilizado de forma individualizada, com monitoramento clinico e fundamentacao
cientifica.
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Abstract

Cannabidiol (CBD), a phytocannabinoid derived from Cannabis sativa, has been attracting increasing
interest in contemporary clinical practice. This structured narrative review synthesizes scientific
evidence on clinical applications, safety, drug interactions, and Brazilian regulatory aspects. Robust
evidence supports its use in refractory epilepsies, especially in Dravet and Lennox-Gastaut
syndromes. In chronic pain, spasticity, and anxiety, the data are heterogeneous. It is concluded that
CBD should be used in an individualized manner, with clinical monitoring and scientific basis.
Keywords: cannabidiol; endocannabinoid system; refractory epilepsy; chronic pain; health
regulations.

1. INTRODUCAO

O interesse cientifico pelo canabidiol cresceu exponencialmente nas ultimas décadas',?.
Diferentemente do THC, o CBD ndo apresenta efeitos psicoativos classicos'. A identificagdo do
sistema endocanabinoide revelou complexo mecanismo regulador entre receptores CB1 ¢ CB2,
endocanabinoides e enzimas de manipulacao’,*>.

Ensaios clinicos cientificos comprovados eficacia do CBD em epilepsias refratarias’®. Fora

desse contexto, a evidéncia permanece heterogénea'. No Brasil, o uso é regulamentado pela RDC n°
327/2019 da ANVISA™.
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2. FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 Sistema Endocanabinoide

O sistema endocanabinoide ¢ composto pelos receptores CB1 (predominantes no SNC) e CB2

(principalmente no sistema imune)’,*. Seus principais ligantes sdo anandamida e 2-AG?.
2.2 Farmacologia do Canabidiol
O CBD apresenta baixa camada externa por CB1 e CB2, atuando como modulador indireto',°.
Interagdo com receptores 5S-HT1A, TRPV1 e PPAR-y®,".
Metaboliza-se predominantemente via CYP3A4 ¢ CYP2C19", o que implica potenciais
interagdes medicamentosas.
3. APLICACOES CLINICAS CONSOLIDADAS
3.1 Sindrome de Dravet
Estudo randomizado demonstrou redu¢ao mediana de 39% das crises com CBD 20 mg/kg/dia’.
3.2 Sindrome de Lennox-Gastaut
Reducdo de crises atonicas entre 37% e 42% em comparagao ao placebo?,’.
Aplicacio pratica
* Dose inicial: 2,5 mg/kg 2x/dia
* Titulacdo até 10-20 mg/kg/dia
* Monitorar transaminases
4. OUTRAS APLICACOES CLIiNICAS
Embora o uso do canabidiol esteja formalmente consolidado em epilepsias refratarias

especificas’®, a expansdo de seu emprego clinico tem ocorrido em multiplas areas da medicina. No

entanto, a robustez da evidéncia varia consideravelmente entre os limites, sendo fundamental
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distinguir entre plausibilidade biologica, evidéncia preliminar e recomendacdes baseadas em ensaios

clinicos de alta qualidade metodolégica.
Além disso, em diversas condicoes clinicas, os resultados mais expressivos foram divulgados
com formulagdes combinadas de CBD e THC, o que exige andlise critica quanto a contribui¢do

especifica de cada componente.

4.1 Dor Cronica

A dor cronica representa uma das principais indicagdes médicas para produtos derivados de
Cannabis em diversos paises. O sistema endocanabinoide participa da modulag@o da nocicepgao tanto
em nivel periférico quanto central',*. A ativagdo de receptores CB1 em vias ascendentes da dor e a
modulagdo de mediadores inflamatdrios via CB2 sustentam o racional bioldgico para uso terapéutico.

Revisdo sistemdtica e metandlise conduzida por Whiting et al.'® demonstrou beneficio
estatisticamente significativo de canabinoides em dor cronica, particularmente neuropatica.

Entretanto, a maioria dos estudos avaliados utilizou formula¢des combinadas contendo THC.

4.1.1 Dor Neuropatica

A dor neuropatica, especialmente associada a neuropatia diabética, neuralgia pds-herpética e
dor central pos-AVC, parece ser o subgrupo com melhor resposta. O efeito analgésico provavelmente
decorre de:

* Reducdo da hiperexcitabilidade neuronal
* Modulagao glutamatérgica
* Ativacao de receptores CBI1 centrais',*
* Dessensibilizacao de TRPV1"
O CBD isolado apresenta potencial anti-inflamatorio e modulador de canais 16nicos, porém

os resultados clinicos sdo menos consistentes quando comparados as formulagdes combinadas’®.

4.1.2 Consideracgoes Praticas

Em pacientes com dor neuropatica refrataria:
* Pode-se considerar associagdo CBD/THC em propor¢ao equilibrada (ex.: 1:1)
* Comece com 2,5 mg de THC a noite associado a dose equivalente de CBD
* Titular gradualmente conforme resposta

* Monitorar tonturas, sonoléncia e alteragdes cognitivas
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Em idosos ou pacientes com risco psiquiatrico, preferir formulagdes com predominancia de

CBD.

4.2 Espasticidade na Esclerose Multipla

A espasticidade associada a esclerose multipla constitui outra area com evidéncia moderada
para uso de canabinoides'®. O mecanismo envolve reducdo da excitabilidade motora via receptores
CB1 na medula espinal’,*.

Estudos com extratos combinados demonstraram melhora subjetiva da espasticidade e
reducdo da frequéncia de espasmos musculares. Contudo, os desfechos frequentemente baseiam-se

em escalas autorreferidas, o que pode introduzir viés.

4.2.1 Implicacoes Clinicas

* Indicado principalmente em espasticidade refrataria
* Iniciar com dose noturna
* Monitorar risco de quedas

» Avaliar beneficio funcional real

4.3 Transtornos de Ansiedade

O CBD apresenta interagdo com receptores 5S-HT1A¢, mecanismo associado a modulagao da
ansiedade. Estudo clinico demonstrou redugao significativa de ansiedade em teste de fala publica com
dose tnica de 600 mg'.

No entanto, faltam estudos de longo prazo com amostras amplas. A evidéncia atual sugere

potencial ansiolitico, mas ndo substitui terapias consagradas.

4.3.1 Consideracoes Praticas

* Indicagdo como adjuvante em transtornos ansiosos refratarios
* Dose inicial entre 25-50 mg/dia
» Titulacdo progressiva até¢ 150-300 mg/dia

* Evitar formulagoes ricas em THC
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4.4 Disturbios do Sono

O sistema endocanabinoide participa da regulacdo do ciclo sono-vigilia'. O CBD pode
melhorar sono secundariamente a reducdo de ansiedade, enquanto pequenas doses de THC podem
reduzir laténcia do sono.

Entretanto, doses elevadas de THC podem alterar arquitetura do sono REM e provocar
fragmentacao.

A evidéncia permanece limitada e baseada majoritariamente em estudos observacionais.

4.5 Transtorno do Espectro Autista (TEA)

Estudos observacionais sugerem redugao de irritabilidade e agitagdo com extratos ricos em
CBD contendo pequenas quantidades de THC. Contudo:
* Falta padronizagao de formulagdes
* Amostras sdo diminutas
* Auséncia de ensaios randomizados robustos

O uso deve ser considerado experimental, com consentimento informado detalhado.

5. SEGURANCA E INTERACOES

Eventos adversos incluem sonoléncia, fadiga e alteragdes gastrointestinais7-9. Elevacdo de
enzimas hepéaticas pode ocorrer, especialmente com valproato7. O THC adiciona risco de efeitos

psicoativos dose-dependentes. Interagdes medicamentosas via CYP450 devem ser consideradas14.

6. ASPECTOS REGULATORIOS NO BRASIL

A RDC n° 327/201911 da ANVISA regulamenta fabricacdo, prescricdo e comercializagao.
Produtos com THC < 0,2% seguem receituario tipo B; acima disso, tipo A. Importacdo ¢ permitida

mediante autorizacao sanitariall.

7. DISCUSSAO

A andlise integrada da literatura evidencia que o canabidiol ocupa posi¢ao singular na
terapéutica contemporanea. Diferentemente de outras substancias historicamente estigmatizadas, o

CBD emergiu no cenario cientifico sustentado por ensaios clinicos de alto nivel metodologico no
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campo das epilepsias refratarias’®.

7.1 Dualidade Entre Evidéncia Robusta e Expansao Empirica

Enquanto as indicacdes epilépticas apresentam consisténcia metodologica, a ampliagdo do uso
para multiplas condi¢des clinicas ocorreu de forma mais acelerada que a produgdo cientifica
correspondente.

A plausibilidade bioldgica baseada no sistema endocanabinoide',* sustenta hipdteses
terapéuticas amplas, mas a transi¢do da plausibilidade para recomendacdo clinica exige ensaios

controlados e reprodutiveis.

7.2 Heterogeneidade das Formulacoes

Um dos principais obstaculos metodoldgicos reside na diversidade de formulagdes utilizadas
nos estudos:
* CBD isolado purificado
* Extratos de espectro amplo
* Formulac¢des combinadas CBD/THC
* Diferentes vias de administracao
Essa variabilidade compromete comparabilidade entre estudos e dificulta padronizacao

terapéutica.

7.3 Papel do THC: Potencial e Limites

A associagdo com THC parece ampliar eficacia em dor neuropatica e espasticidade'.
Contudo, introduz riscos relacionados a:
* Ansiedade
* Alteragdes cognitivas
* Sintomas psicotomiméticos
* Risco potencial em individuos vulneraveis’,*

O equilibrio risco-beneficio torna-se central na decisao clinica.

7.4 Seguranca e Monitoramento

Embora o perfil de seguranga do CBD seja favoravel?,, ndo se trata de substancia isenta de

@ @ Este é um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca CreativeCommons Attribution, que permite uso, distribuicao e

reproducao em qualquer meio, sem restricoes desde que o trabalho original seja corretamente citado.



> RCMOS - Revista Cientifica Multidisciplinar O Saber.
ISSN: 2675-9128. Sao Paulo-SP.

Ano VI, v.1 2026 | submissao: 06/03/2026 | aceito: 08/03/2026 | publica¢ao: 10/03/2026
riscos. Interagdes medicamentosas via CYP450' e alteragdes hepaticas’ reforcam a necessidade de

acompanhamento estruturado.
A pratica clinica responsavel exige:
* Avaliagao individualizada
* Monitoramento laboratorial
* Revisao de interacdes

* Documentagdo adequada

7.5 Pressao Social e Judicializacao

O crescimento da judicializacdo e da demanda social por prescricdo pode gerar distor¢des na
pratica médica. A decisdo terapéutica deve permanecer ancorada em evidéncia cientifica e analise

critica, evitando tanto o negacionismo infundado quanto o entusiasmo acritico.

7.6 Perspectivas Futuras

Avangos futuros dependerao de:
* Ensaios clinicos multicéntricos
* Padronizacdo internacional de formulagdes
* Estudos de longo prazo
* Avaliacdo de resultados funcionais
* Pesquisa translacional
O amadurecimento cientifico permitird delimitar com maior precisdo o papel definitivo do

canabidiol na pratica médica.

8. CONCLUSAO

O canabidiol consolidou-se como opgdo terapéutica baseada em evidéncias em epilepsias
refratarias. Seu uso em outras condigdes deve ser individualizado e monitorado. O avango cientifico

dependerd de ensaios clinicos multicéntricos e padronizacdo de formulacdes.
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