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Resumo: A Cannabis sativa contém mais de cem fitocanabinoides, sendo o canabidiol (CBD) o
principal composto de interesse terapéutico por ndo apresentar efeitos psicoativos. O CBD atua no
sistema endocanabinoide, modulando os receptores CB1 e CB2 e influenciando a liberagdo de
neurotransmissores como serotonina, dopamina e noradrenalina, o que contribui para efeitos
ansioliticos, antipsicéticos e neuromoduladores. Este trabalho consiste em uma revisao narrativa de
literatura, reunindo estudos clinicos e pré-clinicos que indicam melhora significativa em sintomas do
Transtorno do Espectro Autista (TEA), como irritabilidade, ansiedade, hiperatividade, disturbios do
sono, agitagdo psicomotora e déficits de interagao social e comunicagdo. Além disso, pesquisas
com neuroimagem sugerem que o CBD pode modular o sistema GABAérgico, restaurando
parcialmente o equilibrio entre os processos excitatorios e inibitérios cerebrais, frequentemente
alterados em individuos com TEA. Esses achados reforcam o potencial terapéutico do CBD no
manejo dos sintomas comportamentais e neuroquimicos do transtorno, demonstrando boa
tolerabilidade e poucos efeitos adversos relatados.
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Abstract: Cannabis sativa contains more than one hundred phytocannabinoids, with cannabidiol
(CBD) being the main compound of therapeutic interest due to its lack of psychoactive effects. CBD
acts on the endocannabinoid system by modulating CB1 and CB2 receptors and influencing the
release of neurotransmitters such as serotonin, dopamine, and noradrenaline, which contributes to
its anxiolytic, antipsychotic, and neuromodulatory effects. This study is a narrative literature review,
gathering clinical and preclinical studies that indicate significant improvement in symptoms of Autism
Spectrum Disorder (ASD), including irritability, anxiety, hyperactivity, sleep disturbances,
psychomotor agitation, and deficits in social interaction and communication. Furthermore,
neuroimaging studies suggest that CBD may modulate the GABAergic system, partially restoring the
balance between excitatory and inhibitory brain processes, which are often altered in individuals with
ASD. These findings reinforce the therapeutic potential of CBD in managing the behavioral and
neurochemical symptoms of the disorder, demonstrating good tolerability and few reported adverse
effects.
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INTRODUCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) € uma condi¢gao do neurodesenvolvimento
complexo que afeta a comunicagdo, o comportamento e a interagédo social (Silva;
Amancio; Tolentino, 2023). Embora exista uma variedade de intervengdes
terapéuticas, muitas vezes os resultados nao sao satisfatorios, levando a busca por
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alternativas que possam complementar ou até mesmo melhorar o manejo dos
sintomas associados.

Dentre essas alternativas possiveis, o cannabidiol (CBD) vem oferecendo diversos
resultados positivos em transtornos emocionais. O CBD ¢ o principal composto néao-
psicomimético presente na Cannabis sativa. Estudos iniciais sugerem que o CBD
pode oferecer beneficios significativos no tratamento dos sintomas do autismo,
como a ansiedade, a hiperatividade e os comportamentos repetitivos (Lin et al.,
2023).

O CBD é um fitocanabinoide com afinidade por diversos receptores, entre eles
podemos citar: receptor canabinoide do tipo 1 (CB1), receptor canabinoide tipo 2
(CB2), GPRS5 (receptor acoplado a proteina G55), vaniloide potencial do potencial
transitério (TRPV) e receptor gama ativado por proliferador de peroxissoma
(PPARYy), além de modular a atividade do amido hidrolase acido graxo 1 (FAAH).
Dessa forma, o CBD exibe multiplos efeitos terapéuticos, possuindo propriedades
neuroprotetoras, antiepilépticas, antidepressivas, antioxidantes, ansioliticas, anti-
inflamatdrias, analgésicas e anti-cancerigenas (Instituto de Medicina Organica,
2022).

Devido ao amplo espectro terapéutico do CBD, este trabalho tem como objetivo
explorar os beneficios do tratamento com canabidiol para pessoas com Transtorno
do Espectro Autista (TEA), analisando a literatura cientifica disponivel, os
mecanismos de agdo do CBD, bem como os relatos de experiéncias clinicas. Ao
abordar essa tematica, espera-se contribuir para um entendimento mais amplo
sobre as potencialidades e limitagcbes do uso do canabidiol como uma terapia
complementar no contexto do Transtorno do Espectro Autista.

Optou-se por uma revisdo narrativa por permitir uma analise ampla e critica das
evidéncias disponiveis, sem a rigidez metodologica exigida em revisdes
sistematicas.

METODOLOGIA

Este estudo caracteriza-se como uma revisdo narrativa de literatura, cujo objetivo
€ reunir e discutir evidéncias cientificas sobre o uso do canabidiol (CBD) no
tratamento do Transtorno do Espectro Autista (TEA). A pesquisa foi realizada em
bases eletronicas como PubMed, SciELO e Google Académico, além de livros e
documentos institucionais, utilizando descritores relacionados a “canabidiol”,
‘cannabidiol”, “transtorno do espectro autista”, “autism spectrum disorder’ e
“tratamento”. Foram considerados artigos publicados entre 2015 e 2025, nos
idiomas portugués e inglés, que abordassem aspectos clinicos, farmacoldgicos ou
terapéuticos do CBD no contexto do TEA, incluindo estudos clinicos e pré-clinicos,
revisbes e ensaios randomizados que apresentassem desfechos relacionados a
melhora de sintomas comportamentais, neuroldgicos ou qualidade de vida. Foram
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excluidos trabalhos duplicados, publicagcdes sem acesso ao texto completo,
estudos sem relagéo direta com TEA ou que nao apresentassem dados relevantes
sobre o uso do CBD.

A busca inicial resultou em 183 artigos (121 no PubMed, 5 no SciELO e 61 no
Google Académico). Apés leitura dos titulos e resumos, foram eliminados aqueles
que nao atendiam aos critérios definidos, restando 25 artigos para leitura completa.
Destes, 15 foram selecionados por apresentarem maior relevancia e qualidade
metodologica, contemplando dados sobre mecanismos de acgdo, evidéncias
clinicas e pré-clinicas, bem como revisdes anteriores. Por se tratar de uma reviséo
narrativa, nao foram aplicados protocolos rigidos como PRISMA, permitindo uma
abordagem ampla e exploratéria do tema, com foco na sintese critica das
evidéncias disponiveis.

REVISAO DE LITERATURA
Mecanismos

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) € um disturbio do neurodesenvolvimento
gue se inicia precocemente na infancia e acompanha o individuo ao longo da vida.
Ele é caracterizado por déficits persistentes na comunicacao verbal € nao verbal,
bem como na interagdo social, manifestando-se em diferentes contextos do
cotidiano.

Além dessas dificuldades, estdo presentes padrdes restritos e repetitivos de
comportamento, interesses ou atividades, que podem incluir rotinas rigidas,
movimentos estereotipados, hiperfoco em determinados assuntos e resisténcia a
mudancas.

As manifestagdes clinicas do TEA sao heterogéneas, variando em intensidade e
impacto funcional, razdo pela qual se fala em um “espectro”. Algumas pessoas
podem apresentar sintomas leves, com relativa independéncia, enquanto outras
necessitam de apoio continuo em suas atividades diarias. Aléem disso, sdo comuns
comorbidades como transtornos de ansiedade, disturbios do sono, hiperatividade,
epilepsia, irritabilidade, automutilacao e dificuldades cognitivas, que contribuem
para o aumento da complexidade clinica e da sobrecarga familiar.

Estudos clinicos

Do ponto de vista epidemioldgico, estudos apontam que a prevaléncia média
mundial € de aproximadamente 62 casos a cada 10.000 habitantes, sendo mais
comum em meninos do que em meninas. Embora ainda ndo exista um tratamento
curativo, intervencgdes terapéuticas precoces e multidisciplinares podem melhorar a
qualidade de vida, favorecendo a cognigao, a linguagem, as habilidades sociais e
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a autonomia da pessoa com TEA. Devido a heterogeneidade dos sintomas e a sua
complexidade, o tratamento para o TEA muitas vezes busca contemplar todos os
sinais do espectro. Dessa forma, procuram-se alternativas terapéuticas que
possam minimizar esses problemas.

Seguranca e limitagoes

A Cannabis sativa apresenta mais de 500 substancias quimicas identificadas,
sendo cerca de 100 classificadas como fitocanabinoides. O principal canabinoide é
o tetraidrocanabinol (THC), responsavel pelos efeitos psicoativos da planta,
seguido do canabidiol (CBD), isento de atividade psicoativa (Silva Junior et al.,
2022).

Mecanismo de agcao do CBD

O CBD atua no sistema endocanabinoide, que consiste em receptores
canabinoides CB1 e CB2 e seus ligantes enddégenos (endocanabinoides AEA e 2-
araquidonoilglicerol [2-AG]), além de enzimas que agem na sintese e degradacéao
desses ligantes (Soares; Faria; Cirelli, 2023).

O receptor CB1 é mais abundantemente encontrado no sistema nervoso central.
Sua ativagcédo ocorre por meio de endocanabinoides ou substancias exégenas,
como o tetraidrocanabinol (THC). Uma vez ativado, o CB1 interage com proteinas
G do tipo Gilo, o que leva a inibigio da enzima adenilil ciclase e,
consequentemente, a redugao dos niveis de AMP ciclico (AMPc) intracelular. Esse
mecanismo resulta na diminuicdo da atividade de vias de sinalizagao intracelular,
afetando a liberagao de neurotransmissores e a transmissao sinaptica.

Além disso, a ativacdo do CB1 pode estimular vias de sinalizagao, como as MAPKs
(proteinas quinases ativadas por mitégeno) e Akt (proteina quinase B), participando
tanto da regulagcdo da plasticidade sinaptica e da fungcdo neuronal quanto da
resposta imune e de processos inflamatérios (Soares; Faria; Cirelli, 2023).

Por outro lado, os receptores CB2 sao predominantemente encontrados em células
do sistema imune e em tecidos periféricos. Assim como o CB1, o CB2 também se
acopla a proteina G para modular diferentes respostas imunoldgicas e
inflamatorias. Sua ativagdo promove a inibigdo da adenilil ciclase, reduzindo os
niveis de AMPc, mas, nesse caso, leva a diminuicdo da ativagdo da proteina
quinase A (PKA). Esse processo contribui para a redugéo da ativagao de células
imunes e da liberagdo de citocinas, favorecendo um efeito anti-inflamatério (Soares;
Faria; Cirelli, 2023).
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CBD COMO ALTERNATIVA DE TRATAMENTO

Os estudos pré-clinicos com animais foram realizados principalmente utilizando
modelos de camundongos. Esses animais foram submetidos a tratamento com éleo
de Cannabis medicinal enriquecido com canabidiol (CBD), e os resultados
mostraram reducao significativa de sintomas comportamentais caracteristicos do
TEA, como transtornos de ansiedade, disturbios do sono, hiperatividade,
agressividade, irritabilidade, automutilagcdo e dificuldades cognitivas (Damasceno
et al., 2024).

Segundo Poleg et al. (2021), a administragdo do 6leo de Cannabis resultou em
diminui¢cao da ansiedade e reducédo de comportamentos repetitivos, como a limpeza
excessiva observada nos camundongos mutantes. Os efeitos observados foram
atribuidos a modulagao do sistema endocanabinoide, incluindo o envolvimento do
receptor CB1 (CB1R), além da redugéo das concentra¢des de glutamato no liquido
cefalorraquidiano. Isso sugere que os canabinoides atuam equilibrando a
sinalizagao excitatéria no cérebro, o que pode explicar a melhora nos sintomas.

Além disso, os pesquisadores realizaram sequenciamento de RNA em amostras do
cérebro cerebelar dos animais tratados, identificando alteracdes na expressao de
genes ligados a neurotransmissao apos a intervencao (Poleg et al., 2021). Esses
achados indicam que os efeitos benéficos da Cannabis ndo se restringem apenas
ao comportamento, mas também envolvem mudangas moleculares e
neuroquimicas relevantes para a fisiopatologia do TEA.

Observou-se que o tratamento com 6leo de Cannabis medicinal enriquecido com
CBD reduziu a ansiedade e os comportamentos repetitivos. Poleg et al. (2021)
identificaram que o CBD pode modular a expressdo de genes relacionados a
neurotransmisséo, o que pode ajudar a normalizar processos neuronais alterados
em individuos com TEA. No entanto, o mesmo estudo destacou que os efeitos
terapéuticos podem depender ndo apenas do CBD, mas também da presenca de
tetraidrocanabinol (THC). Enquanto o enriquecimento de CBD demonstrou
beneficios, ha evidéncias de que o THC pode exercer um papel adicional na
melhora de déficits sociais e comportamentos repetitivos, sugerindo que a
combinagado dos compostos da planta pode ter maior eficacia (Poleg et al., 2021;
Aran et al., 2021).

Esses achados em testes pré-clinicos podem ser uteis no tratamento do TEA, uma
vez que este transtorno inclui desordens do desenvolvimento neurolégico visiveis
desde o nascimento ou no inicio da infancia, interferindo na fala, na socializagao e
na percepcdo do mundo. Além disso, pode incluir sintomas como estereotipias,
ecolalias, seletividade alimentar, sensibilidade sensorial, dificuldades com
mudancas de rotina, dificuldade de compreender expressodes faciais ou de senso
de humor e agressividade. O TEA também pode se apresentar em conjunto com
outros transtornos psiquiatricos, como o transtorno de déficit de atencdo com
hiperatividade (TDAH) (Silva Junior et al., 2022).
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Devido as alteragbes mencionadas na neurotransmissado e na modulagdo génica
produzida pelo CBD, este composto pode atuar sobre a ampla gama de sintomas
do TEA. Em sintese, os dados pré-clinicos em camundongos, conforme Gallily,
Yekhtin e Hanu$ (2015), reforcam a maior eficacia de extratos enriquecidos em
comparagao ao CBD isolado, enquanto os estudos clinicos com populagdes
pediatricas e adultas demonstram potencial terapéutico do CBD e de seus
derivados, embora com limitagdes metodoldgicas e necessidade de investigacdes
controladas e de longo prazo.

Os experimentos preé-clinicos incluidos na revisédo tiveram como objetivo avaliar os
efeitos do canabidiol (CBD) e de extratos de Cannabis em modelos animais de
comportamento e inflamagdo. No estudo conduzido por Gallily, Yekhtin e Hanus
(2015), foram utilizados camundongos Swiss submetidos a testes de nocicepgao e
inflamacéo induzida. O CBD foi administrado tanto na forma isolada quanto em
extrato enriquecido em CBD. Observou-se que o CBD isolado apresentava uma
curva de dose—resposta em formato de sino (bell-shaped), ou seja, sua eficacia
aumentava até uma determinada dose, mas diminuia em doses mais altas. Ja o
extrato enriquecido em CBD demonstrou resposta progressiva com a dose, com
efeitos antinociceptivos (reducdo da dor) e anti-inflamatérios mais consistentes.
Esses achados sustentam a hipétese de que outros componentes da Cannabis,
como terpenos e fitocanabinoides minoritarios, contribuem para o chamado efeito
entourage (Gallily; Yekhtin; Hanus, 2015).

Além dos camundongos, a revisao também cita estudos com modelos murinos de
autismo induzido por acido valpréico (VPA), realizados em ratos. Nesses
experimentos, a administracdo de compostos moduladores do sistema
endocanabinoide, como inibidores da degradacé&o da anandamida (AEA), foi capaz
de resgatar déficits sociais e comportamentos semelhantes ao autismo, sugerindo
a participacao do sistema endocanabinoide na mediacao de sintomas centrais do
TEA (Servadio et al., 2016 apud Silva Junior et al., 2022; Chakrabarti et al., 2015
apud Silva Junior et al., 2022).

Em conjunto, os estudos em animais reforcam a ideia de que os extratos de
Cannabis ricos em CBD possuem maior potencial terapéutico do que o CBD isolado
e apontam para um papel modulador do sistema endocanabinoide nos sintomas
comportamentais relacionados ao TEA.

EVIDENCIAS DE TESTES REALIZADOS COM CANABIDIOL

Atualmente, no tratamento do TEA séo indicados o uso de risperidona e aripiprazol
para o controle da irritabilidade, enquanto o metilfenidato, a atomoxetina e a
guanfacina sao utilizados para manejar os sintomas do transtorno do déficit de
atencgao e hiperatividade (TDAH), e a melatonina é recomendada para o tratamento
de disturbios do sono. Apesar dessas opg¢des, muitos casos de TEA continuam
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apresentando resisténcia ao tratamento, mesmo com o uso de medicamentos e
terapias convencionais (Silva Junior et al., 2022).

Nesse contexto, a Cannabis e seus compostos tém sido empregados para tratar
sintomas associados. O CBD interage com o sistema endocanabinoide, modulando
aspectos cognitivos, respostas socioemocionais, crises convulsivas, percepgao de
dor e plasticidade neuronal, que sao frequentemente alterados em individuos com
TEA. Apos o periodo de tratamento com produtos derivados da Cannabis,
observou-se redugao de sintomas como hiperatividade, letargia, comportamentos
estereotipados e dificuldades de linguagem, levando os autores a sugerirem o uso
da substancia como uma ferramenta para tratamentos complementares e
intervengdes precoces (Silva Junior et al., 2022).

Diversos estudos revelam que o CBD atua principalmente como modulador do
receptor de serotonina 5-HT1A, que influencia a liberagdo de outros
neurotransmissores, como dopamina e noradrenalina. Esse efeito contribui para a
regulacgéo fisioldégica do humor, da memdéria e da resposta ao estresse, justificando
seus efeitos ansioliticos e antipsicoticos (Abreu; Passos, 2023). Essas
propriedades tornam o CBD uma opc¢éo promissora nao apenas para o alivio dos
sintomas centrais do Transtorno do Espectro Autista (TEA), mas também para o
tratamento de comorbidades frequentemente associadas a condicao.

A maior parte dos estudos revisados utilizou 6leo de Cannabis com alta
concentracdo de CBD em comparacao a outros fitocanabinoides presentes.
Algumas pesquisas sugerem que o CBD atua inibindo a amida hidrolase de acido
graxo (FAAH), enzima responsavel pela degradacdo da anandamida (AEA),
promovendo o aumento de seus niveis na fenda sinaptica. Esse aumento pode
estar relacionado a melhora de diversos sintomas do TEA apds o uso de produtos
ricos em CBD (Silva Junior et al., 2022).

De maneira especifica, o0 uso do extrato de Cannabis rico em CBD resultou em
avancos significativos na interagao social, na reducao da ansiedade e da agitagcao
psicomotora, quando comparado ao grupo que recebeu placebo (Silva Junior et al.,
2022). Além disso, o extrato ndo apresentou impacto negativo sobre a qualidade
do sono das criangas. Outro dado relevante foi o aumento na frequéncia das
refeicdes entre os pacientes que utilizaram o CBD, possivelmente relacionado a
diminuicdo da ansiedade. Esses resultados reforcam o potencial do canabidiol
como um importante aliado terapéutico, a0 mesmo tempo que evidenciam a
necessidade de mais estudos para garantir sua seguranca e eficacia a longo prazo.

Apesar de os primeiros resultados sobre o uso do CBD em criangas com TEA serem
animadores, eles ainda sao limitados para a definicdo de protocolos terapéuticos
consolidados. Ensaios clinicos randomizados indicam que o canabidiol pode
promover melhorias importantes na interacdo social, além de reduzir
comportamentos hiperativos e agressivos, geralmente com poucos efeitos
adversos relatados (Pesantez et al., 2021 apud Silva Junior et al., 2024; Cardoso
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et al., 2024 apud Silva Junior et al., 2024). No entanto, como grande parte dos
estudos ainda é recente, sdo necessarias mais pesquisas para esclarecer aspectos
como eficacia, seguranga e dosagem apropriada para o uso pediatrico.

E relevante destacar que os efeitos do canabidiol (CBD) n&o se mostram uniformes
em todos os estudos analisados. Enquanto alguns pesquisadores, como Abreu e
Passos (2023), reconhecem os beneficios do CBD — principalmente na diminui¢gao
de sintomas como irritabilidade e disturbios do sono —, eles também ressaltam que
as evidéncias disponiveis ainda sao limitadas para comprovar sua eficacia em larga
escala. Apesar de os efeitos adversos serem incomuns, os dados atuais ainda néo
permitem recomendar o uso do CBD de forma generalizada no tratamento do TEA
(Silva Junior et al., 2024).

Paralelamente, um estudo duplo-cego e randomizado que investigou o0 uso de
extrato de Cannabis em individuos com TEA mostrou melhorias no comportamento
disruptivo, além de boa tolerancia ao tratamento e poucos efeitos adversos, como
sonoléncia, nauseas e alteragbes alimentares (Mimura; Ferreira; Pereira, 2023).
Entre os estudos incluidos para a realizagao do presente trabalho, considerando as
faixas etarias ja mencionadas, um deles utilizou placebo distribuido de forma
randomizada, sendo que metade dos participantes recebeu previamente o CBD e
a outra metade somente apds a administracdo do placebo. Outros dois trabalhos
foram conduzidos de maneira randomizada, em modelo duplo-cego e controlado
por placebo. Nos demais, a intervencdo com Cannabis ou canabinoides ocorreu
sem a aplicacao de randomizacéao, conforme ja descrito anteriormente.

Ressalta-se, ainda, que nenhum dos estudos avaliados contemplou a analise da
funcao cognitiva de criancas por meio de testes neuropsicoldgicos (Silva Junior et
al., 2022). Quanto aos resultados, os estudos que investigaram a utilizacdo da
Cannabis para melhora do comportamento evidenciaram beneficios em diversos
individuos diagnosticados com Transtorno do Espectro Autista (TEA). Entre os
sintomas que apresentaram melhora, destacam-se: crises de automutilagcio e raiva,
hiperatividade, disturbios do sono, ansiedade, inquietacéo, agitagdo psicomotora,
irritabilidade, agressividade, hipersensibilidade sensorial, aspectos de cognigao e
atencao, interacdo social, alteragbes de linguagem, perseveranga e sintomas
depressivos (Silva Junior et al., 2022).

Em relagdo a seguranga do CBD, observou-se que uma pequena proporgao dos
individuos — variando entre 2,2% e 14% — apresentou efeitos adversos
associados ao uso de produtos derivados da Cannabis. Dentre esses eventos,
foram relatados: disturbios do sono, inquietacao, nervosismo, alteragdes no apetite
(tanto redugdo quanto aumento), irritabilidade de intensidade moderada, diarreia,
hiperemia conjuntival, problemas comportamentais, redugao da cognicao, fadiga e
episodios de agressividade (Silva Junior et al., 2022).

A administragao oral de 600 mg de canabidiol (CBD) foi investigada em adultos com
Transtorno do Espectro Autista (TEA), utilizando a ressonancia magnética funcional
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(fMRI) para observar seus efeitos no sistema nervoso central. Nos ensaios, todos
conduzidos pelo mesmo grupo de pesquisa, participaram 17 individuos neurotipicos
e 17 individuos com TEA, que receberam, em ocasides distintas, CBD ou placebo,
em ordem aleatéria, sendo posteriormente submetidos a fMRI (Silva Junior et al.,
2022). Foi possivel observar, por meio da fMRI, alteragbes na conectividade e na
amplitude de flutuagdes de baixa frequéncia (fALFF) em regibes cerebrais
associadas ao processamento social e emocional, que costumam estar alteradas
no autismo.

Os resultados mostraram que o CBD foi capaz de modular a atividade cerebral
nessas areas, especialmente em circuitos ligados ao sistema GABAérgico,
responsavel pelo equilibrio entre a neurotransmissao excitatoéria e inibitéria — o que
indica um potencial efeito neuromodulador do CBD sobre os mecanismos cerebrais
alterados no TEA, mesmo apds uma unica dose. Assim, o estudo avaliou como o
CBD influencia a fungao cerebral e o sistema inibitério neural, buscando
compreender sua agao direta sobre o sistema nervoso central de individuos com
TEA (Silva Junior et al., 2022).

Também foi identificado que o CBD exerceu impacto sobre o sistema GABAérgico
em todos os participantes. Observou-se que 0s processos excitatérios mediados
pelo glutamato ndo variaram entre os grupos, mas a atividade inibitéria dependente
de GABA apresentou diferengas marcantes nos individuos com TEA. Esse
resultado indica que o funcionamento do sistema GABAérgico em cérebros autistas
difere significativamente do observado em cérebros neurotipicos, o que pode abrir
caminho para a definicdo de novos alvos terapéuticos no tratamento do autismo
(Silva Junior et al., 2022).

Com base no estudo de Pretzsch et al. (2019), conclui-se que o canabidiol (CBD)
exerce um impacto direto sobre o sistema GABAérgico, responsavel pela
neurotransmissao inibitéria no cérebro. Observou-se que, embora 0s processos
excitatérios mediados pelo glutamato ndo tenham variado entre os grupos, a
atividade inibitoria dependente de GABA apresentou diferencas marcantes nos
individuos com Transtorno do Espectro Autista (TEA), evidenciando um
desequilibrio entre os sistemas excitatorio e inibitorio caracteristico do transtorno.
Essa modulagcdo promovida pelo CBD sugere que a substancia pode atuar
restaurando parcialmente a funcao inibitéria alterada em cérebros autistas, o que
representa um importante potencial terapéutico.

Assim, o estudo fornece as primeiras evidéncias de neuromodulagao cerebral
induzida pelo CBD, abrindo novas perspectivas para o desenvolvimento de
tratamentos que visem corrigir disfungdes neuroquimicas associadas ao TEA. De
acordo com Pretzsch et al. (2019), esses estudos constituem as primeiras
evidéncias de neuromodulagdo cerebral induzida pelo CBD, ao demonstrarem
modificagdes na amplitude fracionada de flutuagbes de baixa frequéncia e na
conectividade funcional em cérebros adultos com TEA. Tais achados reforgam
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conclusdes anteriores que ja indicavam a existéncia de alteragbes no sistema
GABAérgico em pessoas com TEA, mesmo sem exposi¢cao a substancias (Silva
Junior et al., 2022).

Outro ponto relevante foi a observagdo de que o CBD conseguiu influenciar a
oscilagédo fracionada de baixa frequéncia e a conectividade funcional em regides
cerebrais associadas ao autismo. Nao foram relatados efeitos adversos ou
mudangas cognitivas e comportamentais, embora os resultados estejam restritos a
uma administrac&o unica, o que impede conclusdes sobre 0 uso continuo.

No ambito dos estudos clinicos, diferentes populacdes foram avaliadas. Em Barchel
et al. (2019) acompanharam 53 criangas e adolescentes, com idades entre 4 e 22
anos (média de 11 anos), tratados com 6leo rico em CBD na proporgao 20:1 de
CBD:THC, com dose média de 3,8 mg/kg/dia de CBD e 0,29 mg/kg/dia de THC. Os
autores observaram melhora dos sintomas relatada pelos cuidadores, sendo os
efeitos adversos descritos como leves, como sonoléncia e alteracdes do apetite.

Em estudo retrospectivo de viabilidade, Aran et al. (2019) incluiram 60 criangas,
majoritariamente meninos (83%), das quais 77% apresentavam baixa fungao
cognitiva. Apos o tratamento com extrato de Cannabis rico em CBD (20:1, com
possibilidade de ajuste para 6:1), verificou-se melhora nos problemas
comportamentais em 61% dos participantes, na ansiedade em 39% e na
comunicagao em 47%.

Outro estudo conduzido em Israel por Bar-Lev Schleider et al. (2019), envolvendo
pacientes pediatricos com TEA (idade média de 12 anos, variando de menos de 5
até 18 anos, 81,9% do sexo masculino), apontou que 25,2% relataram algum
evento adverso, geralmente leve e transitério, como inquietagdo, sonoléncia e
sintomas gastrointestinais. Apesar disso, a maior parte dos cuidadores relatou
melhora global do quadro clinico.

No Brasil, Fleury-Teixeira et al. (2019) investigaram 18 criangas em regime de uso
compassivo de extrato de Cannabis enriquecido em CBD, com proporgéao
CBD:THC de 75:1, na dose média de 4,6 mg/kg/dia de CBD e 0,06 mg/kg/dia de
THC. Os autores relataram que 80% dos participantes apresentaram melhora igual
ou superior a 30% em pelo menos trés dominios avaliados, embora tenham
destacado o risco de interagdes paradoxais em pacientes que utilizavam
antipsicoticos concomitantemente.

Ensaios de neuroimagem também foram realizados. Pretzsch et al. (2019), no
Reino Unido, conduziram um estudo com 34 adultos (17 com TEA e 17 controles),
submetidos a 600 mg de CBD em dose unica. Observou-se modulagdo da
conectividade funcional em areas cerebrais envolvidas na excitabilidade neuronal,
com diferengas entre os grupos no que tange a resposta inibitéria mediada por
GABA.

10
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Casos isolados também foram descritos. Kurz e Blaas (2010), na Austria, relataram
a evolugdo de uma crianga de seis anos diagnosticada com TEA, tratada com
dronabinol (A-9-THC), apresentando melhora de sintomas como agitagéo,
hiperatividade e disturbios do sono. Ja nos Estados Unidos, Adams et al. (2019)
realizaram um inquérito nacional com 156 pais de criangas com TEA que utilizaram
diversas formas de Cannabis medicinal (6leo, extratos, flores, vaporizadores,
gomas e isolados de CBD). Os relatos apontaram melhora em ansiedade,
irritabilidade, agressividade, hiperatividade e disturbios do sono, sendo os efeitos
adversos geralmente leves e transitérios.

CONSIDERAGOES FINAIS

Diante dos resultados obtidos, observa-se que o canabidiol (CBD) apresenta
indicios de beneficio potencial no manejo de comorbidades associadas ao
Transtorno do Espectro Autista (TEA), com relatos de melhorias clinicas,
comportamentais e psiquicas em alguns pacientes. Embora tenham sido
registrados efeitos adversos leves, o CBD surge como uma alternativa terapéutica
promissora, reforcando a necessidade de ampliar as pesquisas para confirmar e
aprofundar esses achados.

E importante destacar que, apesar dos resultados encorajadores, o tratamento do
TEA deve manter carater multidisciplinar para garantir um desenvolvimento mais
eficaz e abrangente. A intervengao integrada, envolvendo terapeutas ocupacionais,
psicopedagogos, médicos, psicologos, fonoaudidlogos e outros profissionais
especializados, é essencial para atender as diversas necessidades dos individuos
com TEA.

Por se tratar de uma revisao narrativa, os resultados apresentados refletem uma
sintese critica da literatura disponivel, sem protocolos sistematicos, o que indica a
necessidade de estudos adicionais para consolidar as evidéncias.
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