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RESUMO

Objetivo: O presente artigo visa evidenciar os resultados obtidos por meio de estudos clinicos no gerencia-
mento das manifestacoes clinicas em pacientes com autismo. Métodos: Revisao integrativa de literatura.
Foram usadas trés bases de dados: PubMed, LILACS e Scielo. Resultados: O tratamento combinado de cana-
bidiol demonstrou melhores resultados em varios aspectos em relacao as manifestacoes do transtorno que
afetam a qualidade de vida do portador. Apesar dos 6timos resultados, efeitos colaterais apareceram como
aumento ou falta de apetite, insdnia ou sonoléncia, diarreia e irritabilidade. Conclusao: Os achados sugerem
que o uso de canabidiol pode ser uma abordagem promissora para o0 manejo de sintomas do autismo, com
perfil de seguranca relativamente favoravel. No entanto, estudos de longo prazo sao necessarios para vali-
dar sua eficacia e seguranca.

DESCRITORES: Transtorno Autistico; Transtorno do Espectro Autista; Canabidiol; Tratamento Farmacologi-
co; Cannabis.

ABSTRACT

Objective: This article aims to highlight the results obtained through clinical studies in the management
of clinical manifestations in patients with autism. Methods: Integrative literature review. Three databases
were used: PubMed, LILACS, and SciELO. Results: Combined cannabidiol treatment demonstrated better
results in several aspects related to the manifestations of the disorder that affect the quality of life of the
individual. Despite the excellent results, side effects appeared such as increased or decreased appetite, in-
somnia or drowsiness, diarrhea, and irritability. Conclusion: The findings suggest that the use of cannabidiol
may be a promising approach for managing autism symptoms, with a relatively favorable safety profile.
However, long-term studies are needed to validate its efficacy and safety.
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RESUMEN

Objetivo: Este articulo busca destacar los resultados obtenidos a través de estudios clinicos en el manejo
de las manifestaciones clinicas en pacientes con autismo. Métodos: Revision bibliografica integradora. Se
utilizaron tres bases de datos: PubMed, LILACS vy SciELO. Resultados: El tratamiento combinado con canna-
bidiol demostré mejores resultados en varios aspectos relacionados con las manifestaciones del trastorno
que afectan la calidad de vida del individuo. A pesar de los excelentes resultados, aparecieron efectos secun-
darios como aumento o disminucion del apetito, insomnio o somnolencia, diarrea e irritabilidad. Conclusion:
Los hallazgos sugieren que el uso de cannabidiol puede ser un enfoque prometedor para el manejo de los
sintomas del autismo, con un perfil de seguridad relativamente favorable. Sin embargo, se necesitan estu-
dios a largo plazo para validar su eficacia y seguridad.
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Transtorno do Espectro Autis-

ta (DSM-5 6A02 / CID-11) ¢

caracterizado pelo déficit per-
sistente na habilidade de interacio e
comunicag¢ao social, juntamente da in-
flexibilidade de mudanca de padroes.
Além dos sinais principais, o transtorno
geralmente ¢ acompanhado de comor-
bidades psiquidtricas como epilepsia,
depressio, ansiedade e esquizofrenia. !

As manifestacoes do TEA podem
causar prejuizos significativos tanto no
Ambito social como profissional na vida
do portador. De acordo com o grau de
acometimento, podem apresentar défi-
cits de linguagem, desde a compreensao
reduzida até a auséncia total da fala, dé-
ficits na reciprocidade sécio emocional
¢ em comportamentos de comunicagio
nio verbal, como contato visual ausente
durante intera¢des sociais. Também ¢
observado comportamentos repetitivos,
como estercotipias motoras, uso recot-
rente de objetos e repeticio de falas.

Segundo a Organizagio Mundial da
Saade (OMS), em 2022 foi estimado
que a cada 100 criancas no mundo, 1
delas apresenta TEA Bl Embora muitos
dos sintomas sejam detectdveis durante
a infincia, a maior parte dos diagndsti-
cos sio feitos tardiamente [,

Apesar de sua alta prevaléncia, nao
existe tratamento especifico para o ge-
renciamento das manifestagoes clinicas.
No entanto, alguns sintomas podem ser
atenuados através de firmacos psiquid-
tricos associados a terapias alternativas
como musicoterapia ’), terapia cogniti-
va comportamental (TCC) [, terapia
assistida por animais "’ etc.

Nesse sentido, em 2020, a Comissio
de Drogas Narcdticas da ONU retirou

a cannabis de sua lista mais restritiva,
deixando de ser considerada uma droga
de alto potencial danoso ¢ possibilitan-
do novas oportunidades terapéuticas(®.
A Cannabis sativa contém diversos
compostos, entre eles o delta-9-THC
(THC), substincia com efeitos psico-
ativos, ¢ o canabidiol (CBD), cujo uso
estd associado a propriedades farmacéu-
ticas ),

Diante deste contexto, um dos ma-
nejos em ascensio ¢ a associagao do ca-
nabidiol ao plano terapéutico do TEA.
O CBD modula a atividade cerebral por
meio da ativagio do sistema endocana-
binoide, cujo efeito promove atividade
antitumoral, ansiolitico, entre outros.
Um dos seus impactos ¢ a reducio da
atividade do sistema limbico e, conse-
quentemente, diminuicio dos niveis
de ansiedade "1, Em estudos randomi-
zados, também concluiu uma melhora
nos quadros de agitagio psicomotora ¢
interagdes sociais nos individuos com
dificuldade de socializagio durante o
uso de CBD ['112],

Metodologia empregada

Foi realizada uma revisio integrativa
de literatura visando analisar ¢ compen-
diar informagoes relacionadas ao auxi-
lio do canabidiol (CBD) no tratamento
das manifestacoes clinicas presentes no
Transtorno do Espectro Autista (TEA).

Identificacao dos estudos

As bases de dados designadas para
a realizacio da pesquisa foram trés:
PubMed, LILACS e Scielo. As buscas
inclufram palavras em portugués e in-
glés, com base no tradutor de descritor
de assunto do Portal Regional da BVS,
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dos

“Transtorno do Espectro Autista” “Ca-

termos “Transtorno Autistico’,
nabidiol”, “Tratamento Farmacol6gico”
¢ “Cannabis”. Foram usados os operado-
res 16gicos “AND” ¢ “OR” associados
aos termos “descritor de assunto” e “re-
sumo’.

Critérios de elegibilidade
Os critérios para sele¢iao de artigos
elegiveis foram impostos de modo a
garantir uma pesquisa qualitativa, cen-
trada na evolucio do individuo como
paciente ¢ fornecimento dos dados de
modo compreensivel. Para a inclusao, os
estudos precisavam conter os seguintes
critérios como:
e Publicacio: estudos publicados
entre 2019 a 2024, a fim de abordar
assuntos de forma mais atualizada e
menos conservadora.
e Dados: estudos cujo mostravam
tabelas e informacdes completas
relacionadas ao ntimero de amos-
tras, idade, perfodo de tratamento
¢ dados relacionados & mudanca das
manifesta¢oes do TEA.
e Pais de publicacio: foram scle-
cionados estudos de pelo menos
dois paises distintos para avaliar a
influéncia de fatores étnico-cultu-
rais, por serem mais relevantes para
o sucesso do tratamento.
e CBD e THC: foram selecionados
estudos somente com o uso de CBD
associado ao THC, por tratarem-se
de um tema mais amplamente estu-
dado.
o Transtorno do Espectro Autista
(TEA): foram selecionados estudos
com tratamento focado em TEA,
apenas.

Critérios de exclusao

2026; (18) N.111 = satdecoletiva 20555
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No entanto, houve critérios de exclu-

foram incluidas no artigo por jus-

editor, resumos de conferéncias).

tamente abrangerem de forma mais
desatualizada do assunto.
e Caréncia de dados: estudos rea-

sd0 para que a pesquisa se tornasse mais
especifica, evitando assuntos divergen- RESULTADOS

tes em relacdo ao tema principal. Os cri-

térios de exclusdao contaram com: lizados com cobaias sem interpre- Dentre 35 artigos encontrados, so-

e Animais: qualquer teste clinico
realizado em animais foi excluido,
pois a fisiologia humana ¢ diferente
das demais ¢ resultados podem con-
vergir.

e Ano de publicacio: pesquisas
publicadas anteriores & 2018 nio

tagio de dados, sem porcentagens
e sem especificagio detalhada de
quais sintomas foram afetados aca-
baram sendo excluidos.

e Tipo de Estudo: Revisées siste-
mdticas, metandlises, estudos nio
originais (como opinides, cartas ao

mente 6 foram escolhidos por aborda-
rem o tema de forma atualizada ¢ pre-
cisa. A Figura 1 representa os achados
de publicacao de cada portal de base de
dados utilizados.

Figura 1: Tabela comparativa entre achados de publicacao de cada portal de base de dados

Portais

LILACS

Selecao*

Numero
bt 12 19 4
Filtragem 6 1 1

6

*Exclusio de pesquisas duplicadas entre portais

Apds a filtragem, os estudos foram se-

parados em (1) autor ¢ ano de publicacio,
(2) metodologia aplicada, (3) nimero da

amostra ¢ média de idade dos participan-
tes ¢ (4) principais achados das pesquisas.

Figura 2: Analise dos artigos encontrados por autor e ano de publicacao; metodologia; n° de participantes e média de idade;

achados principais

AUTOR / ANO

PUBLICACAO METODOLOGIA

N° AMOSTRA / MEDIA
IDADE / DURACAO

ACHADOS PRINCIPAIS

Silva Junior et al, Randomizado

60 participantes
Idade: 11 anos

Melhora na agressividade (41%), na ansiedade (37%), na concentracao (42%),
na socializacao (40%), na fala (23%)

2024113 . . P
12 semanas Efeitos adversos: perda de apetite e ins6nia
Barchel ot al 53 participantes Melhora na hiperatividade (68,4%); nos quadros de autoagressao (67,6%); nos
2019014 ' Coorte prospectivo Idade: 11 anos distdrbios do sono (71,4%); nos quadros de ansiedade (47,1%)).

30 dias

Efeitos adversos: Sonoléncia (22,6%), perda do apetite (11,3%).

FleuryTeixeira et

al 2019 (scielo)™ Coorte prospectivo

18 participantes
Idade: 10,9 anos
S meses

Melhora na Frequéncia de crises epilépticas (50%); TDAH (30%); interacao
social (25%); transtornos comportamentais (20%); déficit motor (20%); déficit
cognitivo (20%)

Efeitos adversos: Sonoléncia, irritabilidade, diarreia, aumento do apetite,
hiperemia conjuntival
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24 participantes
Idade: 9 anos
1 ano
188 participantes
Idade: 12 anos

Observacional
retrospectivo

Siani-Rose,
20230

Melhora na regulacdo emocional (86,7%), no comportamento (86,7), na
atencao (92%), na repeticdo de movimentos (73%)

Melhora na agressividade (43,3%), na agitacao (38,5%), na ansiedade (34,8%),

Observacional nas convulsoes (47%), no distlrbios de sono (23,9%)

Schleider et al

2019 U7 retrospectivo

2 anos

Efeitos adversos: sonoléncia (3,2%), relaxamento (6,6%), falta de apetite (2,2%)

Mazza et al, 2024 Observacional
IR retrospectivo

30 participantes
Idade: 11,5 anos

6 meses

Melhora na comunicacdo e aprendizagem (47%), na afetividade (43%), na
agressividade e irritabilidade (60%), na agitacdo (40%), na autoagressao (43%),
no aumento do apetite (30%), na insénia (33%), na repeticdes de falas (27%)
Efeitos adversos:
piora da afetividade, na irritabilidade, na agitacao, na insénia e aumento de
apetite em 3% dos casos

Os estudos analisados foram reali-
zados em paises como Brasil (3), Israel
(2) e Estados Unidos (1). Em conjun-
to, as pesquisas incluiram participan-
tes de idades entre 3 a 25 anos, porém
a maioria optou por realizar a partir
dos 5 anos, onde ainda estdo em pro-
cesso de desenvolvimento cognitivo, a
fim de uma avaliacdo neuropsicoldgica
mais assertiva ¢ homogénea ', Apesar
da idade baixa, em contrapartida, o
numero de individuos variou entre 18
a 188 participantes, com tratamentos
clinicos de mais de 1 ano de duracao.

A maioria dos pesquisadores nio
descriminou suas pesquisas em relacao
ao nivel de autismo, indo de leve a se-
vero. Para admissio em suas respectivas
triagens, os participantes realizaram
testes padroes para avaliagio do nivel
de cognicio verbal ¢ mental ¢ do pro-
prio espectro autista, tanto o Chil-
dhood Autism Rating Scale (CARS)
como o Wechsler Scale (WISC-1V ou
WASI).

O tratamento combinado de CBD e
THC demonstrou melhores resultados
em varios aspectos em relacao as ma-
nifestacdes do TEA. No geral, houve
uma melhora na agressividade, hipe-
ratividade, ansiedades, comunicacio,
concentragio, socializa¢io, autoagres-
sdo, disturbios do sono, repeticio de
movimentos, convulsdes, crises epilép-
ticas ¢ aumento de apetite. Os progres-
sos citados estdo todos englobados nos
quesitos de aprimoramento cognitivo e
verbal. Apesar dos 6timos resultados,
efeitos colaterais apareceram como au-
mento ou falta de apetite, insdnia ou
sonoléncia, diarreia e irritabilidade.

Transtorno do Espectro Autista

Segundo o Manual Diagnéstico
Anual de Diagnéstico e Estatistico de
Transtornos Mentas, 5* edi¢io (DSM-
5), o transtorno do Espectro Autista
(TEA) sio caracterizados por (1) Dé-
ficits persistentes na comunicagio so-
cial ¢ na interacdo social em multiplos
contextos; (2) Padrées restritos e repe-
titivos de comportamento, interesses
ou atividades; (3) Sintomas presentes
precocemente no periodo do desenvol-
vimento; (4) Sintomas causam prejuizo
clinicamente significativo no funciona-
mento social, profissional ou em outras
dreas importantes da vida do individuo
no presente ¢ (5) Nio estd mais relacio-
nado as manifestagoes de deficiéncia
intelectual. [

Déficits na comunicacdo, interacdo
social, padroes repetitivos e restritor
de comportamentos.

Os déficits nas habilidades sociais
sio um grande fator de diagndstico.
Sua gravidade ¢ baseada em 3 niveis, o
primeiro sendo exigéncia de apoio, o
segundo exigindo apoio substancial ¢
o terceiro necessitando de apoio muito
substancial.

No nivel 1, em relacio a comunica-
¢io social, o paciente apresenta dificul-
dade em iniciar ou manter interacdes
sociais, somente reagindo a abordagens
diretas. J4 nos comportamentos repeti-
tivos, ocorre a inflexibilidade e dificul-
dade de mudanca na rotina.

Sobre o nivel 2, na socializagao ¢
presente uma comunicacio verbal e nao
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verbal, mesmo na presenca de apoio, ¢
resposta anormal a aberturas sociais. A
inflexibilidade e dificuldade na mudan-
¢a do comportamento, também causa
sofrimento ao individuo.

Por fim, no nivel 3, na auséncia de
apoio, ocorre uma grande dificuldade
de iniciar intera¢des sociais, gerando
respostas atipicas ou zero sucesso em
aberturas iniciais vindas dos outros. O
comportamento ¢ sua inflexibilidade le-
vam ao paciente a uma dificuldade para
organizar e planejar tarefas didrias.

Relacdes interpessoais

Como discutido anteriormente, pa-
cientes com TEA acabam tendo maior
dificuldade para interagdes sociais, pre-
judicando nio somente nas amizades
como também na vida profissional e
amorosa . A acessibilidade a relagées
sociais ¢ afetivas pode ser um desafio,
pois envolvem interpretagio social e
questoes sensoriais, o que muitas vezes
acaba sendo um obstdculo para o indivi-
duo. Em Ambitos do mercado de traba-
lho, os desafios sio grandes, nio somen-
te para o paciente como também para
as universidades e empresas ?°l. Con-
forme o Instituto Nacional de Estudos
¢ Pesquisas (INEP), em 2018 foram
identificados apenas 1.357 alunos nas

21l Entretanto, ao serem

universidades [
admitidos em empresas, foi observado
um melhor desempenho nas relagoes
sociais, trabalho em equipe, comunica-
¢io, resolucio de problemas ¢ melhora

nas relagdes familiares (221,

Diagnéstico
Segundo o DSM-5, para enquadrar e

2026; (18) N.111 = satdecoletiva 20557
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diagnosticar um quadro de TEA, o pa-
ciente precisa apresentar 4 critérios: A,
B,C,DeE.

O critério A ¢ constituido por défi-
cits persistentes na comunicacio social
e interagdao social. Portanto, atitudes
nio verbais, baixa socializagio ¢ difi-
culdade em manter relacionamentos sio
umas das caracteristicas deste critério.
O critério B representa padrdes restri-
tos e repetitivos de comportamentos,
interesses ou atividades. Ou seja, movi-
mentos repetitivos, hiperfocos restritos,
inflexibilidade & rotina ¢ sensacio sen-
sorial exagerada ou diminuida podem
fazer parte do quadro. J4 os critérios C,
D ¢ E sdo mais sucintos. Os trés englo-
bam presenca de sintomas desde a in-
fancia (C), prejuizo funcional significa-
tivo (D) e exclusio de outras condigdes,
como déficits de comunicagio, TDAH
etc (E).1V

Entretanto, segundo o CID-11, ¢
necessario apresentar os seguintes sin-
tomas para o diagnc’)stico:

e Dificuldade em iniciar ou manter

interagoes sociais;

e Respostas verbais ou nio-verbais

inapropriadas em conversas;

e Durante a comunicagio, a lingua—

gem falada é combinada com gestos

nio verbais;

e Pouca consciéncia social, levando

a comportamentos inapropriados;

e Capacidade de imaginar e enten-

der sentimentos de outras pessoas;

o Interesse mutuo em compartilhar

interesses proprios;

e Capacidade de sustentar relagoes

com pessoas que apresentam a mes-

ma atipica;

o Inflexibilidade ¢ repeti¢oes de

comportamento, interesse ou ativi-

dades das quais sao claramente ati-
picas e excessivas;

e Baixa adaptacio a novas situagoes

¢ experiéncias associadas ao estres-

se;

e Aderéncia e inflexibilidade a ro-

tinas;

o Aderéncia excessiva a regras;

e Rituais persistentes e excessivos

20558 saidecoletiva = 2026; (18) N.111

de comportamento;

e Estereotipias motoras;

e Preocupagio excessiva com um ou
mais interesses especiais;

e Hiper ou hipossensibilidade 3 es-
timulagées sensoriais;

e Os sintomas manifestam-se tipi-
camente durante a infincia, porém
alguns podem manifestarem-se du-
rante a vida adulta;

e Os sintomas impactam significa-
tivamente em relagées pessoais, fa-
miliares, sociais, educacionais, ocu-
pacionais etc.[?!

Masking

Os sintomas do TEA podem estar
presentes precocemente no periodo
de desenvolvimento, porém, criangas
que ndo sio diagnosticadas apropria-
damente acabam praticando o termo
“masking”, principalmente as mulheres,
onde a socializacio ¢ tio demandante
para o individuo que os préprios utili-
zam essa estratégia para se camuflar ou
mascarar comportamentos caracteristi-
cos do TEA, a fim de se adaptar & so-
ciedade na qual encontra-se inserida 4.

Tratamento

Nao existe cura para o TEA. Porém,
existem meios a fim de amenizar os sin-
tomas advindos de equipes multidisci-
plinares, como terapeutas, fonoaudié-
logas € terapia medicamentosa. Q{anto
mais cedo iniciado o tratamento, me-

lhores sao os resultados (2%,

CANNABIS

Familia Cannabis

A Cannabis sativa ¢ uma planta da
familia das Canabiiceas 2. Atualmen-
te, existem mais de 500 constituintes
quimicos identificados na Cannabis sa-
tiva. Entretanto, somente 100 delas sio
consideradas fitocanabinoides 7). Duas
das mais pesquisadas e estudadas, sio o
Tetrahidrocanabinol (THC) e Canabi-
diol (CBD) 251,

Em suma, o THC ¢ psicoativo, alte-
rando os efeitos de estado mental do in-

dividuo e dando a comumente conheci-
da sensacio de “cuforia”. J4 o CBD, nio
tem efeitos psicoativos e atua no sistema
nervoso central, porém nio promove
efeitos psicodélicos. O CBD geralmen-
te ¢ a categoria de escolha em tratamen-
tos medicamentosos por ser comumen-

te bem tolerado e sem risco de vicio ?),

Metabolismo do CBD

O sistema endocanabinoide (SEC)
¢ um sistema bioldgico responsével
por regular vdrias fungoes fisioldgicas,
como humor, apetite, dor, resposta imu-
noldgica etc. E composto por receptores
endocanabinoides, canabinoides e enzi-
mas que catalisam sua degradagaol®’l.

Os receptores canabinoides estdo
espalhados por todo o corpo e intera-
gem com os sistemas endocanabinoide
¢ canabinoides externos. Seus principais
receptores sao o CB1 e CB2, o primeiro
estando associado a regulacio de fun-
¢des cognitivas, motoras € a0 COntro-
le da dor, ja o segundo promovendo a
regulacdo das inflamacoes e respostas
imunes ¢,

O receptores CB1 sio uns dos mais
abundantes identificados no sistema
nervoso central (SNC), regulando a
funcio cognitiva e das emogdes em cir-
cuitos neuronais do cértex, hipocam-
po ¢ amidala. Podem promover efeitos
como (1) diminuig¢do da sensibilidade
aos estimulos dolorosos, controle de
movimento ¢ inibicao da meméria de
curto prazo (2) agio sobre o eixo hipo-
talamo-hipéfise-adrenal e promovendo
efeitos ansioliticos (3) modulacio da
resposta imune e inflamatéria (7) ati-
vidade antitumoral (8) modulacio da
ingestio de alimentos por conta da li-
beragio de horménios hipotalamicos e
esterdides [29].

Interacoes medicamentosas

O CBD ao ser metabolizado no fi-
gado pelas enzimas citocromo P450,
¢ inibido a enzima CYP2D6, funda-
mental no metabolismo de virios me-
dicamentos. Consequentemente, pode
acabar aumentando e promovendo os
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efeitos de medicamentos como inibido-
res seletivos de recaptacao de serotoni-
na (ISRS), antidepressivos triciclicos,
antipsicdticos, betabloqueadores ¢ opi-
éides. Portanto, individuos que fazem
tratamento com CBD e utilizam alguns
desses remédios, ¢ importante monito-

rar o paciente %1,

Antiepilépticos

O CBD pode interagir com varios an-
tiepilépticos, crises comuns na presenca
de TEA, ao inibir a enzima CYP2C19 e

CYP3A4 levando a um acumulo de N-
desmetil clobazam (nCLB) e ativando o
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metabolismo do clobazam. Consequen-
temente, o individuo afetado pode ter
uma potencializa¢io do efeito do me-
dicamento a base de clobazam, ja que o
nCLB ¢ cerca de 20-100% mais potente
que a prépria substincia %1,

Sistema neurolégico

E importante estar alerta para efei-
tos colaterais do CBD em individuos
predispostos a transtornos psiquidtri-
cos, como a psicose, sendo importante
manipular a dose correta para que o
desenvolvimento cerebral do paciente
nio scja afetado ¢ ocorra uma deterio-

racio cognitiva. Também ¢ importante
ter cautela ao associar o uso de THC
nos pacientes, jé que esta substincia ¢
agonista do receptor CB1, produzindo
efeitos psicoativos.

Em suma, os achados sugerem que o
uso de CBD pode ser uma abordagem
promissora para o manejo de sintomas
do TEA, com perfil de seguranga relati-
vamente favordvel. No entanto, estudos
de longo prazo sio necessirios para va-
lidar sua eficdcia e seguranca.
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