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RESUMO: O Transtorno do Espectro Autista (TEA) caracteriza-se por déficits na
comunicacdo e interagdo social, associados a padroes restritos e repetitivos de
comportamento. Nos ultimos anos, o canabidiol (CBD) tem sido investigado como
alternativa terapéutica para sintomas comportamentais que afetam significativamente
a qualidade de vida de criancas com TEA. A presente revisao sistemdtica analisou
evidéncias provenientes de ensaios clinicos, estudos observacionais, relatos de caso,
revisdes e pesquisas pré-clinicas sobre o uso do CBD em criancas e adolescentes com
TEA. Os achados demonstram melhora consistente em irritabilidade, agressividade
e comportamento disruptivo, com resultados robustos em ensaios randomizados e
estudos observacionais. Beneficios adicionais foram observados sobre sono, ansiedade
e engajamento social. Contudo, os efeitos do CBD sobre os sintomas centrais do TEA
permanecem incertos. Os estudos sugerem um perfil favoravel a curto prazo, embora
ainda haja lacunas sobre efeitos prolongados no neurodesenvolvimento. Estudos
pré-clinicos reforcam o potencial biolégico do CBD, destacando sua atuacdo sobre
neuroinflamacao, estresse oxidativo e modulacdo do sistema endocanabinoide.
Desta forma, o CBD representa uma alternativa promissora para manejo de sintomas
comportamentais moderados a graves no TEA, especialmente em casos refratarios
a terapias convencionais.
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Therapeutic Effects of Cannabidiol in Children
with Autism Spectrum Disorder (ASD)

Abstract: Autism Spectrum Disorder (ASD) is characterized by deficits in
communication and social interaction, associated with restricted and repetitive
patterns of behavior. In recent years, cannabidiol (CBD) has been investigated as a
therapeutic alternative for behavioral symptoms that significantly affect the quality
of life of children with ASD. The present systematic review analyzed evidence from
clinical trials, observational studies, case reports, reviews, and preclinical research
on the use of CBD in children and adolescents with ASD. The findings demonstrate
consistent improvement in irritability, aggression, and disruptive behavior, with
robust results in randomized trials and observational studies. Additional benefits
were observed in sleep, anxiety, and social engagement. However, the effects
of CBD on the core symptoms of ASD remain uncertain. The studies suggest a
favorable short-term profile, although gaps persist regarding long-term effects on
neurodevelopment. Preclinical studies reinforce the biological potential of CBD,
highlighting its actions on neuroinflammation, oxidative stress, and modulation
of the endocannabinoid system. Thus, CBD represents a promising alternative for
the management of moderate to severe behavioral symptoms in ASD, especially in
cases refractory to conventional therapies.

Keywords: cannabidiol; autism spectrum disorder; behavior; neurodevelopment.

INTRODUCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) € um disturbio do neurodesenvolvimento
caracterizado por prejuizos persistentes na comunicacdo e na interacdo social,
bem como por padrdes restritos e repetitivos de comportamento. Além dos
sintomas nucleares, criangas com TEA frequentemente apresentam irritabilidade,
agressividade, hiperatividade, ansiedade e disturbios do sono, os quais contribuem
de maneira significativa para a sobrecarga familiar e dificuldades no manejo clinico
(Bilge e Ekici, 2021; Mazza et al., 2024). Embora interven¢des comportamentais e
farmacoldgicas tradicionais sejam amplamente empregadas, estas frequentemente
apresentam eficacia limitada ou efeitos adversos relevantes, especialmente no caso
de antipsicoticos usados para irritabilidade e agressividade.

Nesse contexto, o canabidiol (CBD), um fitocanabinoide nao psicoativo derivado
da Cannabis sativa, tem despertado crescente interesse como alternativa terapéutica
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para sintomas comportamentais associados ao TEA. Ensaios clinicos e estudos
observacionais recentes demonstram efeitos positivos do CBD na reducao de
irritabilidade, agressividade e comportamento disruptivo, frequentemente com perfil
de seguranca mais favordvel que os tratamentos convencionais (Aran et al., 2021;
Silva Junior et al., 2024; Treves et al., 2025; Fortini et al., 2025). Revisdes sistematicas
recentes convergem ao relatar que o CBD apresenta eficdcia moderada sobretudo
para sintomas comportamentais severos, reforcando seu potencial como recurso
terapéutico adicional (Pereira et al., 2025; Jawed et al., 2024).

Embora estudos também sugiram possiveis beneficios em sintomas como
ansiedade, disturbios do sono e engajamento social (Schnapp et al., 2022; Schwaller
et al., 2023), os resultados sobre os sintomas centrais do TEA, interacdo social,
comunicacdo e estereotipias, permanecem inconsistentes. Em alguns ensaios,
observam-se melhoras modestas, porém estatisticamente significativas, enquanto
outros apontam que tais efeitos podem representar consequéncias secundarias da
reducdo deirritabilidade e ansiedade (Silva Junior et al., 2024; Pedrazzi et al., 2024).
Ainda assim, relatos de caso e estudos longitudinais destacam melhoras percebidas
por familiares, sugerindo impacto funcional positivo no contexto familiar (Ma et
al.,, 2022; Raz et al., 2022).

O potencial biolégico do uso de CBD no TEA é sustentado por estudos pré-
clinicos que demonstram modulacdo do sistema endocanabinoide, reducdo de
neuroinflamacao e estresse oxidativo, bem como reequilibrio entre neurotransmissédo
excitatoria e inibitdria, aspectos frequentemente alterados em modelos de TEA
(Carbone etal., 2021; de Camargo et al.,, 2022; Shrader et al., 2024; Ali et al., 2025).
Estudos recentes também apontam potenciais interacdes sinérgicas entre CBD e
risperidona, sugerindo novas possibilidades terapéuticas combinadas (Costa et al.,
2025).

Apesar dos efeitos positivos relatados, ainda existem lacunas importantes
relacionadas a padronizacdo das formulacbes, dosagens, proporcao CBD:THC, duragdo
dos tratamentos e instrumentos de avaliacdo. Diversos estudos enfatizam que a
heterogeneidade metodoldgica limita comparacdes diretas e impede a formulagdo de
recomendacdes clinicas universais, indicando a necessidade de pesquisas controladas
mais robustas e padronizadas (Silva Junior et al., 2022; Pedrazzi et al., 2022).

Diante disso, o crescente escopo de evidéncias sugere que o CBD pode constituir
uma alternativa terapéutica promissora para sintomas comportamentais do TEA,
sobretudo aqueles refratarios as abordagens convencionais, embora ainda nao se
configure como intervencdo capaz de modificar os sintomas centrais (Aran e Cayam
Rand, 2024; Fortini et al., 2025). A ampliacdo e qualificacdo da literatura recente
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justificam, portanto, a necessidade de revisdes sistematicas atualizadas que sintetizem
criticamente esses achados e oferecam subsidios mais sélidos para a pratica clinica.

METODOLOGIA

A presente revisao sistematica foi conduzida conforme as recomendacdes do
método PRISMA e baseou-se nos dados extraidos da literatura cientifica encontrada
na base de dados PubMed.

A busca bibliografica foi realizada utilizando o descritor “cannabidiol or CBD and
autism spectrum disorder or ASD" para artigos publicados entre 2020 e 2025. Essa
busca inicial resultou na identificacdo de 62 artigos, os quais foram submetidos a
um processo de triagem por meio da leitura de titulos e resumos. Apds essa etapa,
os estudos potencialmente relevantes foram avaliados integralmente, culminando
na selecdo de 32 artigos que atenderam aos critérios de elegibilidade definidos
para a presente revisao.

Foram considerados elegiveis os estudos que investigaram o uso de canabidiol
isolado ou extratos ricos em canabidiol em criancas e adolescentes com diagndstico
confirmado de Transtorno do Espectro Autista (TEA) desde que apresentassem
dados sobre eficacia clinica, seguranca, efeitos comportamentais, manifestacdes
centrais do transtorno, disturbios do sono, ansiedade ou mecanismos biolégicos
envolvidos no tratamento. A revisdo incluiu ensaios clinicos randomizados, estudos
observacionais, relatos de caso, revisdes sistematicas, revisdes narrativas e estudos
pré-clinicos que apresentassem metodologia adequada e informacoes pertinentes
aos objetivos do estudo. Foram excluidos artigos que utilizaram formulagdes com
predominancia de tetraidrocanabinol (THC), pesquisas realizadas exclusivamente
com adultos, estudos que nao apresentaram dados aplicaveis ao uso terapéutico
do canabidiol ou trabalhos publicados fora do periodo 2020-2025.

Apds a selecdo dos estudos, os dados foram organizados de modo a permitir
uma analise integrativa dos principais dominios abordados na literatura, incluindo
irritabilidade, agressividade, comportamentos disruptivos, sintomas centrais
do TEA, disturbios do sono, ansiedade, seguranca e efeitos adversos, além de
evidéncias mecanisticas provenientes de modelos animais. A sintese dos resultados
foi realizada de forma narrativa, respeitando a heterogeneidade entre os estudos
incluidos, especialmente no que se refere as formulagdes utilizadas, as doses
administradas, ao perfil dos participantes, aos instrumentos de avaliacdo e ao
tempo de acompanhamento. Essa abordagem possibilitou a integracdo de evidéncias
clinicas e pré-clinicas, bem como de revisdes recentes, fornecendo uma sintese
abrangente e atualizada sobre o potencial terapéutico do canabidiol em criancas
com Transtorno do Espectro Autista (TEA).
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Caracteristicas gerais dos estudos incluidos

A presente revisao sistematica identificou evidéncias provenientes de ensaios
clinicos randomizados, estudos observacionais, relatos de caso, estudos pré-clinicos
e revisdes sistemdticas recentes. Em conjunto, os estudos contemplam amostras de
criancas e adolescentes com TEA submetidos a tratamentos com CBD isolado, extratos
ricos em CBD, formulacdes enriquecidas em terpenos, bem como combinacdes de
CBD com antipsicéticos ou medicamentos de uso comum no manejo do TEA.

Ensaios clinicos rigorosos foram conduzidos por Aran et al. (2021), Schnapp et
al. (2022) e Silva Junior et al. (2024), enquanto evidéncias complementares foram
descritas em estudos observacionais como Bilge & Ekici (2021), Mazza et al. (2024),
Treves et al. (2025) e Fortini et al. (2025). Estudos pré-clinicos (Shrader et al., 2024;
Costa et al., 2025; Ali et al., 2025) investigam mecanismos bioldgicos e efeitos
comportamentais em modelos animais de TEA.

Revisdes sistematicas e narrativas (Fusar-Poli et al., 2020; Silva JUnior et al., 2022;
Pedrazzi et al., 2022; Jawed et al., 2024; Pereira et al., 2025; Aran & Cayam Rand,
2024) sintetizam a crescente, porém ainda heterogénea, literatura disponivel.

Efeitos sobre comportamento disruptivo,
irritabilidade e agressividade

Os resultados convergem para uma melhora significativa nesses dominios em
grande parte dos estudos. Ensaios controlados mostram reducdes clinicamente
relevantes de comportamentos desafiadores apds uso de extratos ricos em CBD (Aran
etal., 2021) e extratos padronizados de Cannabis com predominéancia de CBD (Silva
Junior et al., 2024). Estudos abertos e observacionais também reportam melhora
substancial de irritabilidade, autoagressao, hiperatividade e impulsividade (Bilge &
Ekici, 2021; Mazza et al., 2024; Treves et al., 2025; Fortini et al., 2025).

Revisdes comparativas sugerem que o CBD pode apresentar eficicia semelhante
ou superior, em alguns casos, aos medicamentos tradicionalmente usados para
irritabilidade no TEA (Holdman et al., 2022). Os efeitos positivos nesse dominio
constituem o achado mais robusto da literatura.

Efeitos sobre os sintomas centrais do TEA

Os resultados referentes a interagdo social, comunicacdo e comportamentos
repetitivos sdo menos consistentes. O ensaio placebo-controlado de Silva Junior et
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al. (2024) encontrou melhorias moderadas, porém estatisticamente significativas,
nesses dominios. Estudos observacionais relatam maior responsividade social, melhor
engajamento familiar e reducado de estereotipias (Mazza et al.,, 2024), mas ainda
sem comprovacao definitiva.

Revisdes criticas destacam que grande parte das evidéncias para sintomas
centrais é indireta, possivelmente decorrente da reducdo de irritabilidade, ansiedade
e disturbios do sono (Pedrazzi et al., 2022; Aran & Cayam Rand, 2024; Pereira et al.,
2025).

Efeitos sobre sono, ansiedade e outras comorbidades

Os achados indicam beneficios consistentes em qualidade do sono, especialmente
em laténcia de inicio e nUmero de despertares (Schnapp et al., 2022). Reducdes de
ansiedade e melhora do humor também sdo descritas em estudos abertos e relatos
de caso (Bilge & Ekici, 2021; Ma et al., 2022; Raz et al., 2022).

Percepcdes parentais sobre produtos ndo licenciados evidenciam procura
crescente do CBD para manejo de ansiedade e disturbios do sono em criancas com
neurodesenvolvimento atipico (Schwaller et al., 2023).

Seguranca e efeitos adversos

A maior parte dos estudos aponta um perfil de seguranca favoravel, com eventos
adversos predominantemente leves a moderados, incluindo sonoléncia, diminuicao
do apetite e sintomas gastrointestinais (Ganesh & Shareef, 2020; Mostafavi & Gaitanis,
2020; Silva Junior et al., 2024; Pereira et al., 2025). Efeitos graves sdo raros, porém
recomenda-se monitoramento de intera¢des medicamentosas e funcdo hepatica.

Estudos alertam para a auséncia de dados robustos sobre seguranca a longo
prazo, especialmente no contexto do desenvolvimento neuroldgico (Loss et al.,
2021; de Camargo et al.,, 2022).

Dados pré-clinicos e estudos mecanisticos

Modelos animais mostram que o CBD modula sociabilidade, reduz
comportamentos estereotipados e atenua déficits induzidos por acido valproico
(Shraderetal., 2024; Ali et al., 2025). Estudos sugerem possiveis interacdes sinérgicas
entre CBD e risperidona (Costa et al., 2025). Revisdes mecanisticas apontam a
acao do CBD sobre neuroinflamacao, estresse oxidativo e regulacdo do sistema
endocanabinoide (Carbone et al., 2021; de Camargo et al., 2022).
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Tabela 1 - Estudos sobre o uso de canabidiol em TEA. =
2
8
Os resultados da presente revisao sistematica indicam que o canabidiol apresenta
efeito terapéutico significativo em sintomas comportamentais associados ao TEA, .
14

especialmente naqueles que representam maior impacto funcional para criancas e



suas familias:irritabilidade, agressividade, autoagressdo e comportamento disruptivo.
Tais achados sdo reforcados por ensaios randomizados (Aran et al., 2021; Silva Junior
etal.,, 2024), multiplos estudos observacionais (Bilge & Ekici, 2021; Mazza et al., 2024;
Treves et al.,, 2025) e metanalises atualizadas (Pereira et al., 2025; Jawed et al., 2024).

Apesar disso, a atuacdo do CBD sobre os sintomas centrais do TEA permanece
incerta. Embora alguns estudos indiquem melhorias em comunicagdo e interagao
social (Silva Junior et al., 2024), a falta de padronizacdo metodoldgica, o uso
predominante de escalas baseadas em relato dos cuidadores e a auséncia de controles
adequados limitam conclusdes firmes. Autores como Pedrazzi et al. (2022; 2024)
argumentam que parte dos beneficios observados pode refletir melhora secundaria
decorrente da reducdo de ansiedade, irritabilidade e disturbios do sono.

O CBD também demonstra efeitos favoraveis sobre sono e ansiedade, sintomas
frequentemente associados ao TEA e que contribuem para piora comportamental.
Esses achados sao consistentes com estudos clinicos e com percepcdes parentais
amplamente documentadas (Schnapp et al., 2022; Schwaller et al., 2023). Além
disso, estudos farmacometabolémicos (Siani-Rose et al., 2023a; 2023b) sugerem
que biomarcadores especificos podem auxiliar na identificacdo de criancas mais
responsivas ao tratamento, apontando para a possibilidade futura de abordagens
personalizadas.

A plausibilidade bioldgica da acdo do CBD no TEA é reforcada por dados
pré-clinicos. Estudos em modelos animais mostram modulacdo do sistema
endocanabinoide, reducao da neuroinflamacéo e melhora comportamental (Shrader
etal., 2024; Alietal., 2025). Revisdes mecanisticas descrevem a atuacdo multimodal
do CBD, abrangendo vias serotoninérgicas, canais TRPV1, receptores de adenosina
e modulagdo do equilibrio excitacdo-inibicdo neuronal (Carbone et al., 2021; de
Camargo et al., 2022; Loss et al., 2021).

No que se refere a seguranca, o CBD apresenta perfil relativamente favoravel
em curto prazo, com poucos eventos adversos graves. Entretanto, as lacunas sobre
efeitos prolongados no neurodesenvolvimento justificam cautela e necessidade de
acompanhamento clinico rigoroso, conforme destacado em analises recentes (Loss
et al., 2021; Pereira et al., 2025).

Um ponto-chave identificado nesta revisao é a profunda heterogeneidade entre
os estudos. As investigagdes divergem quanto a formulagdes (CBD isolado, extratos
ricos em CBD e 6leo), doses, propor¢des CBD:THC, métodos de avaliacdo e duragdo
do tratamento. Revisdes amplas reforcam que a falta de padronizacdo compromete
a comparabilidade dos resultados e limita a possibilidade de recomendacdes clinicas
universais (Silva Junior et al., 2022; Jawed et al., 2024).
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Nesse sentido, o CBD constitui uma alternativa terapéutica promissora para
manejo de sintomas comportamentais no TEA, especialmente em casos refratarios a
tratamentos convencionais, conforme mostram os estudos clinicos recentes (Fortini
etal, 2025; Aran & Cayam Rand, 2024).

CONCLUSAO

As evidéncias reunidas nesta revisdo sistematica demonstram que o canabidiol
(CBD) apresenta potencial terapéutico significativo para o manejo de sintomas
comportamentais associados ao Transtorno do Espectro Autista (TEA). Os estudos
clinicos incluidos, especialmente ensaios randomizados e investigagdes observacionais,
apontam melhora consistente em irritabilidade, agressividade e comportamento
disruptivo em criancas e adolescentes tratados com CBD (Aran et al., 2021; Silva Junior
et al.,, 2024; Treves et al., 2025; Fortini et al., 2025). Essas pesquisas sugerem que o
CBD pode representar uma alternativa promissora, sobretudo em casos refratarios
aos tratamentos farmacoldgicos convencionais.

Além dos beneficios comportamentais, os estudos analisados indicam efeitos
positivos adicionais sobre ansiedade, qualidade do sono e engajamento familiar
(Schnapp etal., 2022; Schwaller et al., 2023), elementos que repercutem diretamente
na funcionalidade e na qualidade de vida das criancas e de seus cuidadores. Contudo,
os resultados referentes aos sintomas centrais do TEA, comunicacdo, interacao
social e comportamentos repetitivos, permanecem inconclusivos. Embora algumas
pesquisas apontem melhorias modestas, a literatura sugere que esses efeitos podem
ser secundarios a reducao de irritabilidade, ansiedade e disturbios do sono, e ndo
intervencdes diretas nos dominios centrais do transtorno (Pedrazzi et al., 2022; Silva
Junior et al., 2024; Pedrazzi et al., 2024).

Complementarmente, os estudos pré-clinicos fornecem respaldo ao potencial
bioldgico a utilizacdo do CBD, demonstrando sua atuacdo sobre neuroinflamacao,
estresse oxidativo e modulacdo do sistema endocanabinoide, além de influenciar
vias relacionadas ao equilibrio excitatoério-inibitério, processos relacionados a
fisiopatologia do TEA (Carbone et al., 2021; de Camargo et al., 2022; Shrader et al.,
2024; Ali et al., 2025).

Apesar dos avancos observados, a literatura destaca importantes limitacdes,
principalmente relacionadas a heterogeneidade das formulacdes utilizadas, as
diferentes doses administradas, aos métodos de avaliacdo empregados e a curta
duracdo de muitos estudos. Essa variabilidade dificulta a comparacdo direta entre
os resultados (Silva Junior et al., 2022; Jawed et al., 2024).

Diante dessas consideracdes, conclui-se que o CBD constitui um potencial
terapéutico promissor para o manejo de sintomas comportamentais no TEA,
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apresentando perfil de seguranca favoravel a curto prazo. No entanto, o uso clinico
desse composto ainda exige cautela, especialmente devido a insuficiéncia de dados
sobre efeitos de longo prazo no neurodesenvolvimento. Assim, torna-se essencial o
desenvolvimento de ensaios clinicos mais robustos, controlados, de maior duracdo
e com padronizacdo rigorosa das formulacdes e dos métodos de avaliacdo, a fim
de estabelecer com maior precisdo a eficacia, sequranca e aplicabilidade do CBD
no contexto do TEA.
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