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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é definido como um transtorno neuropsiquiatrico
desenvolvido na infancia, no qual ocorre prejuizo na interagdo social, comunicagio e
comportamento. O TEA possui varias comorbidades associadas, tais como disttrbios do sono,
déficit de atencao, hiperatividade e até mesmo epilepsia. Diante disso, destaca-se a importancia
de tratamentos terapéuticos adequados que atuem nos sintomas da doenca. O objetivo desta
pesquisa é analisar estudos sobre a efetividade e os efeitos adversos do uso de extrato da Cannabis
sativa no TEA. As contribuicoes da pesquisa visam a disponibilizar informacoes que possam
dar suporte para o uso desses psicofarmacos no tratamento do transtorno e, possivelmente,
seu uso pediatrico para uma abordagem medicamentosa, visto que, quanto mais rapida a
instituigao terapéutica, melhor o prognostico. Trata-se de uma revisdo sistematica, realizada
nos meses de fevereiro a junho de 2022, nas bases de dados SciELO, PubMed, Biblioteca Virtual
em Sautde (BVS), Lilacs, WorldCat e em sites oficiais como ANVISA e Senado Federal. Nas bases
de dados utilizadas foram encontrados 17 artigos e, desses, selecionados 8, publicados entre os
anos de 2019 e 2021. As revisdes analisadas concordam que procedimentos a base de Cannabis
sdo eficazes para o tratamento dos principais sintomas e nos aspectos secundarios do TEA.

ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ASD) is defined as a neurodevelopmental disorder that manifests in
childhood, characterized by impairments in social interaction, communication, and behavior.
ASD is often accompanied by various comorbidities such as sleep disorders, attention deficit,
hyperactivity, and even epilepsy. Therefore, the importance of appropriate therapeutic
treatments targeting the symptoms of the disorder is emphasized. The objective of this
research is to analyze studies regarding the effectiveness and adverse effects of Cannabis
sativa extract in ASD. The contributions of this research aim to provide information that
may support the use of these psychopharmaceuticals in the treatment of the disorder and
possibly their pediatric use for medicinal purposes, considering that the sooner therapeutic
intervention is initiated, the better the prognosis. This is a systematic review conducted
from February to June 2022, utilizing databases such as SciELO, PubMed, Biblioteca Virtual
em Saude (BVS), Lilacs, WorldCat, as well as official websites such as ANVISA and the
Federal Senate. From the databases used, 17 articles were found, of which 8 were selected,
published between 2019 and 2021. The reviewed literature agrees that Cannabis-based
interventions are effective in treating the primary symptoms and secondary aspects of ASD.

Esta obra esta licenciada sob uma Licenga Creative Commons. Os usudrios tém permissdo para copiar redistribuir os trabalhos por qualquer meio ou
—~ formato, e também para, tendo como base o seu contetdo, reutilizar, transformar ou criar, com, propositos legais, até comerciais, desde que citada a fonte.
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INTRODUCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA),
usualmente conhecido como autismo, é um trans-
torno do desenvolvimento neurolédgico e, para o
diagnostico, trés dominios devem estar afetados:
interagao social, comunicacao e comportamento.
A interagao social é afetada pela dificuldade na
comunicacao verbal e nao verbal ou pela falta de
interesse em se comunicar. Os déficits em tais
dominios podem levar a incapacitagao do indivi-
duo afetado. Entre 12 e 24 meses de idade, os seus
sintomas comecam a aparecer, afetando a quali-
dade de vida dos pacientes. Além disso, observa-se
que ha aumento da prevaléncia de casos nos ulti-
mos anos e a maioria dos pacientes portadores de
autismo tém condicdes relacionadas ao transtor-
no que também interferem na sua qualidade de
vida e autonomia, como: distirbios do sono, agres-
sividade, epilepsia, ansiedade e irritabilidade'. O
TEA ¢é considerado um transtorno global e pesqui-
sas estimam que, na populacao mundial, um a cada
oitenta e oito nascidos vivos apresenta TEA. No
Brasil, as estimativas sao de incidéncia em dois
milhoes de pessoas, sendo o sexo masculino o mais
acometido?.

Os responsaveis por individuos com TEA
devem ser orientados, logo ap6s o diagnostico, a
respeito do tratamento para diminuicao dos sin-
tomas caracteristicos do transtorno. Quando iden-
tificado de forma precoce, os responsaveis sao
orientados em como lidar com as crises e com a
falta de habilidades sociais e comunicativas. Além
disso, podem ser prescritos medicacoes para tra-
tar os sintomas do TEA, além de farmacos que
ajudam no progresso escolar da crianga. No en-
tanto, os medicamentos convencionais, em longo
prazo, podem provocar efeitos adversos severos.
Em compensacao, pesquisadores buscam outras
opcodes terapéuticas como o uso de substancias
derivadas da Cannabis sativa®.

CANNABIS SATIVA: USO FARMACOLOGICO

As plantas sao utilizadas com fins medici-
nais desde muito tempo para o tratamento de di-

versas doencas, tendo em vista seu potencial cura-
tivo. A Organizacao Mundial de Satde (OMS)
divulgou que cerca de 80% da populagao dos paises
em desenvolvimento precisava do uso de plantas
medicinais como op¢ao de prevencao, tratamento
e cura de doencas e cuidados basicos a saude*.

A Cannabis sativa, popularmente conhe-
cida como maconha no Brasil, ¢ uma erva origi-
nada da Asia Central e possui forte adaptabilida-
de no que se refere ao clima, altitude e solo®.
Segundo historiadores, 6leos, extratos e partes
da planta foram usados como analgésicos, anti-
convulsionantes, ansiolitico, remédio para alivio
de enxaqueca, asma e espasmos musculares du-
rante séculos por muitos povos, mas nenhum co-
nhecia as propriedades quimicas e farmacologicas
dos elementos da planta, nem mesmo os meca-
nismos de agao de nivel cerebral. Hoje em dia,
partes desses mecanismos sao reconhecidas ate
mesmo pela Academia Americana de Neurologia
(AAN), considerando a efetividade e a seguranga
do uso terapéutico da maconha e seus derivados
no tratamento de varias doencas®.

O tratamento dos sintomas do TEA, por
meio da administracao de extratos Cannabis sa-
tiva, tem sido estudado e pode ser um tratamen-
to revolucionario, visto que tem uma capacidade
para melhorar a qualidade de vida do paciente,
diminuir a frequéncia de surtos psicéticos e pro-
duzirem menos efeitos indesejados. Os dois fito-
canabinoides presentes na planta, que estao sen-
do testados, sao o delta-9-tetrahidrocanabidiol
(A9 THC) e o Canabidiol (CBD). O A9 THC € o
principal componente relacionado aos efeitos
psicoticos causados pela planta e o CBD possui
efeitos anti-inflamatorios®. Vale ressaltar que o
uso do Canabidiol, segundo componente da Can-
nabis sativa, € um 6timo recurso para a melhoria
de quadros de irritabilidade, agressividade, an-
siedade, fobia emocional etc., proporcionando
uma melhoria no convivio social e na qualidade
de vida dos pacientes e familiares’.

Para prescrigao da Cannabis, como farma-
co para o tratamento, € preciso a autorizacao cla-
ra e consentimento do paciente. Como os analgé-
sicos, a Cannabis ¢ administrada em pequenas
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doses para verificar a aceitacao do organismo e,
assim, progressivamente aumentar a dosagem, de
modo a garantir efeitos maiores®.

A Cannabis é formada por diversos com-
ponentes quimicos e os quatro mais abundantes
sao: delta-9-tetrahidrocanabidiol (A9 THC), Ca-
nabidiol (CBD), delta-8-tetrahidrocanabidiol (A8
THC) e o Canabinol (CBN)®.

O Canabidiol e o delta-9-tetrahidrocana-
bidiol vém ganhando espago no tratamento do
TEA. Cada um deles ira agir de uma forma dife-
rente e complementar em relacao ao efeito tera-
péutico desejado. No uso farmacolédgico, o THC
é o composto que tera relagao direta com recep-
tores CB1 e CB2: enquanto o CB1 tem efeito de
psicoatividade, o CB2 age aprimorando a imuno-
modulacao. O efeito psicoativo do THC aparece
através da aplicacao de doses proporcionalmen-
te mais altas que do CBD, que agem como inibidor
alostérico nesses receptores, regulando os efei-
tos psicoticos.

Estudos demonstram que o A9 THC age
por meio da comunicacao com o0s receptores en-
docanabinoides CB1 e CB2. O Canabidiol tem sua
funcionalidade referente ao efeito agonista em
receptores acoplados a proteina G que nao sao
canabinoides como os receptores serotoninérgi-
cos, portanto, realiza a redugao da irritabilidade,
agressividade e ansiedade.

Para o uso medicinal da Cannabis, € es-
sencial conhecer os dois receptores endocana-
binoides, o CB1 e o CB2. O receptor CBI1 é iden-
tificado em areas do cortex que regulam a funcao
cognitiva, motora e sensorial, portanto, ficam
mais concentrados no giro do cingulo, giro pré-
-frontal medial, hipocampo, nticleos caudados e
putamen, globo palido e cerebelo. Ja o CB2 esta
referente com a acao dopaminérgica na area te-
gumentar ventral®.

SISTEMA ENDOCANABINOIDE E MECANISMO DE
ACAO

O sistema endocanabinoide é um sistema
biol6gico composto pelas enzimas responsaveis
pela sintese e degradacao dos neuromoduladores,
pelos receptores metabotropicos e pelos endoca-

nabinoides anadamida e 2-aracdonilglicerol (2-ag).
A anadamia e o 2-AG sao neurotransmissores re-
trogrados endégenos baseados em lipidios que se
ligam a receptores canabinoides e proteinas re-
ceptoras de canabinoides, que sao expressas em
todo Sistema Nervoso Central (SNC) e possuem
grande importancia na regulacao de processos fi-
siolégicos com capacidade de modular as respos-
tas emocionais e a reatividade comportamental®.

O sistema endocanabinoide ¢é frequente-
mente afetado em pacientes portadores do Trans-
torno do Espectro Autista com comorbidades,
como: convulsoes, ansiedade, distarbios do sono
e comprometimentos cognitivos. Salienta-se que
cerca de 40% das criancas portadores do trans-
torno apresentam comportamento perturbador e
nao respondem bem a terapia comportamental
padrao e tratamento médico.

Os efeitos dos fitocanabinoides no sistema
endocanabinoide de pacientes com TEA foram
analisados, sendo que o CBD demostrou que pode
alterar propriedades funcionais especificas do cé-
rebro, com foco nas regioes cerebrais que geral-
mente sao danificadas em individuos com TEAP.
Sendo assim, o potencial farmacologico dos cana-
binoides ¢ um assunto de grande relevancia quan-
do se discute terapias alternativas para o trata-
mento de pacientes no TEA.

O mecanismo de agao dos endocanabi-
noides no terminal pré-sinaptico, a anandamida
e 2- AG ativam os receptores CB1 acoplados a
proteina G, modulando a permeabilidade da
membrana neuronal aos ions Ca2+ e K+ e a ativi-
dade da adenilato ciclase (AC), alterando a libe-
racao ou acao dos neurotransmissores ou ambos,
e a neurotransmissao lenta e rapida. Quando li-
berados pela despolariza¢ao dos neuronios, os
dois compostos, devido a sua lipofilia, podem se
comportar como outros derivados do acido ara-
quidonico (AA), como sinais autécrinos e para-
crinos agindo no proprio neuronio de origem ou
em neurodnios vizinhos ou em astroécitos. No hi-
pocampo, a inibicao da AC e, posteriormente, da
proteina quinase A (PKA) dependente de AMPc
também podem levar a modulacao da plasticida-
de sinaptica, por exemplo, através do aumento
da fosforilacao da tirosina e subsequente ativagao
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da quinase de adesao focal + (FAK)®.

O uso do Canabidiol em portadores do TEA
vem sendo estudado pelo fato de conter um esta-
do neural basal de hiperexcitabilidade. Por esse
motivo, entende-se que os efeitos terapéuticos do
medicamento manipulado na proporgao 20:1 de
CBD:THC tém papel de inibicao da degradacao
metabdlica da anandamida, porque o Canabidiol
impede a enzima Fatty Acid AmidHydrolase (FAAH)
responsavel por metabolizar esse canabinoide en-
dégeno, levando ao seu acimulo. Esse efeito ira
diminuir os déficits do TEA a hiperexcitabilidade
neural, por conta de ter pouca anandamida, esti-
mulando a modulacao sinaptica”.

Os principais riscos relacionados o uso
precoce recreativo e cronico, em doses descon-
troladas de Canabidiol, é o declinio cognitivo,
esquizofrenia e redugao da motivacao, consequ-
éncia da alta porcentagem de THC no farmaco,
sendo que quanto maior a quantidade, maior é o
risco. Ja em uso antecipado e crénico, medica-
mentoso e em doses controladas, ha poucas in-
formacoes sobre, por ser uma opgao terapéutica
recente.

O uso de canabinoides, de uma forma ain-
da nao esclarecida, pode causar disfuncao renal,
além de outros efeitos adversos. Essa disfuncao
acontece devido ao aumento da biodisponibilida-
de de farmacos que nao sao metabolizados, sendo
expelidos via renal. Temos como exemplo o litio,
farmaco de classe dos estabilizadores de humor
bastante utilizado em portadores do autismo por
conta da agressividade, mas, quando associado ao
canabinoide, possui niveis séricos elevados. Assim,
as consequéncias, se nao vistas inicialmente, po-
dem levar a crises epilépticas, perda da conscién-
cia e até mesmo Obito®.

A resisténcia por parte das organizacoes
médicas tradicionais ainda existe, mas em alguns
paises ja legalizaram o uso da maconha para fins
medicinais e até mesmo para uso recreativo. Ar-
gentina e Uruguai sao alguns exemplos de paises
na América do Sul, ja os Estados Unidos, que co-
mandava as campanhas para as proibigoes, hoje
aceita o uso medicinal em diversos estados e o uso
recreativo em pelo menos dois deles®.

LEGISLACOES NO BRASIL PARA O USO DA CAN-
NABIS SATIVA

Em 2017, foi encaminhado um projeto de
Lei do Senado,n® 514, com o objetivo de alterar o
art. 28 da Lei n° 11.343, de 23 de agosto de 2006,
para a descriminalizacao do cultivo da Cannabis
sativa, visando seu uso pessoal terapéutico. Caso
aconteca a aprovacao do projeto citado previamen-
te, muitos pacientes que nao possuem condi¢ao
financeira de arcar com todos os custos do trata-
mento terdo acesso a planta e, consequentemente,
a melhoria da qualidade de vida.

Em dezembro de 2018, a ANVISA aprovou
o registro de medicamentos especificos Mevatyl
(tetrahidrocanabidiol (THC), 27 mg/ml + Canabi-
diol (CBD), 25 mg/ml). Trata-se de canabinoides
obtidos a partir da Cannabis sativa, na forma far-
macéutica solugdo oral (spray). E o primeiro me-
dicamento registrado a base de Cannabis. O novo
medicamento, Mevatyl, encontra-se registrado em
outros paises com nome comercial de Sativex®.

A resolucao RDC n° 327/2019, que dispoe
para concessao da autorizagao sanitaria para im-
portagao e fabricacao do medicamento, estabele-
ce requisitos para comercializagao, prescricao,
dispensacgao, monitoramento e fiscalizacao de
produtos industrializados, contendo derivados
vegetais ou fitofarmacos de Cannabis sativa®.

No dia 22,/04 /2020 foi publicada a auto-
rizacao do primeiro produto a base de Cannabis a
ser comercializado e produzido no pais. Trata-se
de um fitofarmaco com concentracao de THC de
até 0,2% disponivel em solucao oral, contendo 200
mg/ml de canabidiol, devendo ser prescrito por
meio de receituario tipo B*.

Por meio da resolucao RE n° 1.492, de 06
de maio de 2022, a ANVISA publicou a autorizagao
de mais um produto medicinal a base de Cannabis.
Trata-se do extrato da Cannabis sativa Greencare
160,32 mg/mL. Ja a resolugao RE n°1.513, de 11 de
maio de 2022, aprovou mais dois produtos: Extra-
to de Cannabis sativa Mantecorp Farmasa 160,32
mg/mL e Extrato de Cannabis sativa Mantecorp
Farmasa 79,14 mg/mL. Dois desses produtos sao
os primeiros a serem aprovados pela Agéncia com
teor de tetraidrocanabinol (THC) acima de 0,2%.
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Esses dois produtos possuem 96 mg,/mL de CBD
0,24% de THC. O embasamento para essa aprova-
¢ao esta na RDC n° 327/2019, que estabelece que
os produtos de Cannabis poderao conter teor de
THC acima de 0,2%, desde que sejam destinados
a cuidados paliativos exclusivamente para pacien-
tes sem alternativas terapéuticas e em situagoes
clinicas irreversiveis ou terminais. A dispensacao
de produtos de Cannabis, com concentragao de
THC acima de 0,2%, ¢ feita pelo farmacéutico em
farmacias e drogarias, a partir da prescrigao mé-
dica, acompanhada da apresentacao de receita
especial do tipo A (de cor amarela). O terceiro pro-
duto aprovado contém 47,5 mg/mL de CBD, e nao
mais que 0,2% de THC. A dispensacao do produto
devera ser feita a partir da prescri¢cao médica, por
meio de receita especial do tipo B (de cor azul).
Os trés produtos serao fabricados na Coldombia e
comercializados no Brasil sob a forma de solugao
em gotas para uso oral®.

No Brasil, atualmente, existem maneiras
de adquirir o medicamento a base de Canabidiol,
mas o acesso ¢ dificil, caro e com diversos proce-
dimentos burocraticos. Se a Cannabis sativa fosse
cultivada em territorio brasileiro, para fins de pro-
ducao e pesquisa de medicamentos, o tratamento
seria bem mais acessivel para os pacientes. Lean-
dro Ramires, médico e diretor da Associagao Bra-
sileira de Pacientes de Cannabis Medicinal (AMA+-
ME) afirma que o acesso ¢ dificil, até mesmo para
pacientes que possuem condicoes financeiras. Ele
conta que o tratamento mensal com esses produ-
tos importados nao sai por menos de RS 1 mil e
que, se no Brasil fosse fabricado, esse valor cairia
para RS 40 para o tratamento mensal e ainda po-
deriamos exportar®.

O procedimento burocratico para a impor-
tacao é previsto pela ANVISA e consiste no envio
de requerimento para esse 0rgao, solicitando os
seguintes documentos: uma prescricao médica que
contenha obrigatoriamente o nome do paciente e
do medicamento, posologia, quantitativo necessa-
rio, tempo de tratamento, data, assinatura e ca-
rimbo do médico; laudo médico com o codigo da
enfermidade na Classificacao Internacional de Do-
encas codigo da patologia, descrigao do caso, jus-

tificativa para utilizacao de medicamento, termo
de responsabilidade assinado pelo médico e pa-
ciente ou responsavel legal e o formulario de soli-
citacao de importacao excepcional de medicamen-
tos sujeitos a controle especial preenchido e
assinado pelo paciente ou responsavel legal®.

Entre os profissionais da satide, existem
diversas opinides diferentes. Profissionais da sat-
de que tém filhos concordam mais com a afirma-
¢ao de que o uso da maconha pode ser objeto de
busca para o tratamento de diversas doencas.
Profissionais que referiram ja ter usado drogas
parecem ser mais “liberais” e ter opinides mais
favoraveis. Ha, ainda, uma tendéncia entre médi-
cos mais experientes, frequentemente casados e
que seguem uma pratica religiosa, a apresentarem
uma perspectiva mais conservadora em relagao ao
uso da planta?.

Portanto, objetivo desta pesquisa é anali-
sar estudos disponiveis sobre o tratamento dos
sintomas caracteristicos do TEA, utilizando extra-
tos medicinais da Cannabis sativa.

MATERIAL E METODOS

O estudo foi elaborado a partir de uma
revisdo sistematica por meio de busca eletroni-
ca em publicagoes cientificas nas seguintes bases
de dados: SciELO, PubMed, Biblioteca Virtual em
Satde (BVS), Lilacs e WorldCat e em sites oficiais
como ANVISA, sendo considerado o periodo de
2019 a 2021.

Foram utilizados os descritores “Trans-
torno do Espectro Autista”, “Cannabis sativa’, “Au-
tismo”, “Canabidiol”, “Tetrahidrocanabidiol” em
portugués e sua correspondéncia em inglés, espe-
cificando o ano da publicacao.

Como critérios de inclusao foram obser-
vados: a disponibilidade na integra de artigos na-
cionais e internacionais, o periodo de publicacao
supracitado, estudos realizados em seres huma-
nos e que apresentavam relacdo com os sinto-
mas caracteristicos do Transtorno do Espectro
Autista. Os critérios de exclusao foram baseados
em artigos que nao se encontram disponiveis na
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integra, pesquisas realizadas em animais e arti-
gos anteriores ao periodo de publicacao estabe-
lecido. O levantamento bibliografico foi realizado
entre os meses de fevereiro e junho de 2022.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Nas bases de dados utilizadas, foram en-
contrados um total de dezessete artigos, sendo
nove descartados por conta do periodo de publi-
cacao estabelecido e estudos realizados em ani-
mais. Assim, selecionou-se oito artigos, publica-
dos no periodo de 2019 a 2021, dos quais quatro
foram conduzidos em Israel, dois no Canada, um
na Turquia e um no Brasil (Quadro 1).

Em todos os estudos incluidos, o uso de

canabinoides mostrou efetividade em pelo me-
nos um dos sintomas do Transtorno do Espectro
autista, sendo os principais: comunicagao social,
comportamento e ansiedade. Dos oito artigos se-
lecionados, seis deles apresentaram efeitos cola-
terais relevantes, nos quais tinham niveis maiores
de THC. Os outros dois artigos que nao apresen-
taram efeitos colaterais relevantes, foram jus-
tamente os que tinham o maior grau de pureza
de CBD. Diante disso, percebe-se que a substan-
cia que esta relacionada aos efeitos colaterais é
o THC. Deve ser ressaltado que os resultados e
efeitos colaterais estao diretamente ligados a re-
lagao CBD/THC administrada, entretanto, a rela-
cao exata ainda é incerta.

Comparando os estudos clinicos de '* 2"
3082 nota-se que os autores utilizaram a mesma

Quadro 1. Artigos sobre o uso de componentes da Cannabis sativa para tratamento de sintomas de pacientes diag-
nosticados com TEA - 2019-2021

Autor e Ano

Substéancia usada

Efetividade

Efeitos adversos

ARAN et al., 20217

Proporgao 20:1 de

Houve uma melhora no comporta-

Os efeitos adversos incluiram sono-

porcao de 20:1

mento, comunicagao e ansiedade.

CBD e THC mento disruptivo. léncia e diminuicao de apetite.
BILGE; EKICI, 202128 0,7 mg/kg/dia de Melhora nos sintomas comporta-

CBD e THC inferior | mentais, aumento da linguagem Os efeitos adversos incluiram sono-

a3% expressiva e melhora da cognicao. léncia e diminuicao de apetite.
ARAN; RAND, 2020" CBD e THC na pro- | Melhora no disttrbio de comporta- | Diminuigao do apetite, fadiga, alte-

racao do sono e irritabilidade.

PONTON et al, 2020%

Extrato a base de

Melhora nos sintomas comporta-

Nao foram observados efeitos ad-

dissolvido em oleo
de oliva

canabidiol (1:20 - mentais e sociais como: ansiedade, | versos.
THC 0,0001% e CBD | distarbios do sono e peso.
0,02%)
ARAN et al., 2019%° CBD e THC na Melhora consideravel nos sintomas | Distirbio do sono, irritabilidade e
proporcao 20:1 comportamentais. perda de apetite.

BARCHEL et al., 2018%

Solugao oleosa
canabinoide na
concentragao de
30% com propor¢ao
20:1de CBD e THC

Melhora na agressividade, hiperati-
vidade e ansiedade.

Os efeitos adversos mais frequen-
tes foram sonoléncia e alteracao de
apetite.

SCHLEIDER et al., 2019%

Oleo na proporcao
20:1de CBD e THC

Melhora nos sintomas comporta-
mentais, agressividade e agitagao.

Inquietacao, sonoléncia, efeito psi-
coativo, refluxo e falta de apetite.

TEIXEIRA et al., 2019"

Extrato de CBD
enriquecido 75:1
proporc¢ao CBD
para THC

Melhoras nos sintomas de TDAH,
interacao e comunicacao social.

Sonoléncia, irritabilidade, aumento
da frequéncia cardiaca e crises com-
portamentais.
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dosagem de 20:1 das substancias de CBD e THC.
A efetividade mais comum, ap6s o uso de canabi-
noides, foi a melhora na comunicacao, e os dois
principais efeitos adversos apresentados foram
a sonoléncia e perda de apetite. Outros autores
usaram dosagens diferentes das substancias™ 2
#. Em um dos estudos, foi utilizada uma dosagem
de 0,7 mg/kg/dia de CBD e THC inferior a 3%,
observou-se uma melhora nos sintomas com-
portamentais, aumento de linguagem expressiva,
melhora da cognicao e nenhum efeito adverso
foi relatado®®. Enquanto em outro®, a dosagem
de 1:20 de THC e CBD teve efetividade nos sinto-
mas comportamentais e sociais como: ansiedade,
distarbios do sono e nenhum efeito adverso foi
observado. Em um terceiro estudo”, a dosagem
utilizada foi de extrato de CBD enriquecido 75:1 na
proporcao CBD para THC, tendo como efetivida-
de melhora nos sintomas de TDHA, na interagao
e comunicacao social e foi observado sonoléncia,
irritabilidade, aumento de frequéncias cardiacas
e crises comportamentais como efeitos adversos.

Em relacao ao uso dos componentes da
Cannabis sativa é necessario enfatizar sobre a
questao ética envolvida. H4 um preconceito en-
raizado a respeito dos seus componentes, con-
tribuindo para que os canabinoides nao sejam
aprovados em ampla escala como medicamentos.
Outro problema ¢ decorrente da falta de libera-
¢ao, levando muitas pessoas a adquirirem sem
supervisao, usando de forma inapropriada e em
doses inadequadas, com maior proporgao de THC
em relacao ao CBDY. Qutra consequéncia é que
seu uso para tratamento, mesmo que benéfico,
pode ser impedido pelo preconceito dos pais ou
responsaveis pela crianga®.

Estima-se que até 70% de portadores de
autismo possuem sintomas de ansiedade, epi-
lepsia e distarbios do sono. Porém, o tratamento
para essas condicdes € realizado com medicagoes
tais como ansiolitico, anti-epilépticos e estabili-
zantes de humor. Esse fato aumenta a interacao
medicamentosa entre eles, transformando o efei-
to terapéutico e a biodisponibilidade.

Por esse motivo, ao se estudar o uso dos
canabinoides para o tratamento dos sintomas do

Transtorno do Espectro Autista, percebe-se me-
lhoras, principalmente nas condic¢oes associadas.

Os oito artigos baseados em testes clini-
cos descritos na presente revisao apontaram me-
lhora dos sintomas comportamentais de agressi-
vidade e ansiedade com uma boa aceitacao do uso
de Cannabis sativa em pacientes com TEA, evi-
denciando uma eficacia de uma dosagem maior
do CBD em relagao ao THC. Entende-se que o
uso dos canabinoides tinha o intuito de agir nos
principais sintomas e se mostraram eficazes nas
condicoes associadas, como: distarbio do sono,
ansiedade e hiperatividade. No entanto, alguns
efeitos colaterais se destacaram em cinco estu-
dos, sendo eles: perda de apetite, irritabilidade e
disttrbios do sono.

Em contrapartida, como ha ainda muitas
davidas em relacao a posologia e prognostico em
longo prazo, espera-se que os médicos que forem
preceituar a medicagao estejam cientes dos ris-
cos e beneficios, das interacoes medicamentosas
e disponibilizem um bom suporte aos pais e res-
ponsaveis do paciente em uso do psicofarmaco. A
tendéncia é que, cada vez mais, estudos sejam re-
alizados para investigar as questoes ainda nao es-
clarecidas em relacao ao farmaco e que usem os
estudos ja publicados, servindo como um ponto de
partida para tal. Mesmo com o andamento de al-
guns ensaios clinicos, ainda existe a necessidade de
mais estudos serem desenvolvidos a longo prazo.
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