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modulagdo do comportamento disruptivo em pacientes com transtorno do espectro autista:

revisdo integrativa. Bioscience Journal, 2026.

RESUMO:

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) ¢ uma condi¢do neurodesenvolvimental
caracterizada por déficits na comunicacdo social e por comportamentos repetitivos,
frequentemente associados a comorbidades como ansiedade, irritabilidade e distarbios do
sono. Diante das limitagdes terapéuticas atuais, o canabidiol (CBD) tem se mostrado uma
alternativa promissora. O presente estudo teve como objetivo analisar a eficacia e a seguranga
do uso do CBD no manejo dos sintomas comportamentais em individuos com TEA, por meio
de uma revisdo integrativa da literatura. Foram incluidos estudos observacionais, ensaios
clinicos e revisdes que avaliaram os efeitos do CBD em pacientes com TEA. Os resultados
demonstraram melhora significativa, principalmente em sintomas comportamentais, como
agressividade, irritabilidade, ansiedade e comportamentos repetitivos, além de beneficios no
sono e na qualidade de vida. No entanto, os ensaios clinicos randomizados apresentaram
resultados heterogéneos, com efeito placebo relevante. Em relacdo a seguranca, o CBD
apresentou perfil favoravel, com eventos adversos leves e transitorios, como sonoléncia e
diminui¢do do apetite. Conclui-se que o CBD apresenta potencial terapéutico no manejo de
sintomas comportamentais associados ao TEA, embora a heterogeneidade metodoldgica e a
limitagdo das evidéncias atuais indiquem a necessidade de estudos mais robustos para
confirmar sua eficacia.

Palavras-chave: Transtorno do Espectro Autista; Canabidiol; Sintomas Comportamentais;
Tratamento; Eficacia.

ABSTRACT:

Autism Spectrum Disorder (ASD) is a neurodevelopmental condition characterized by
deficits in social communication and repetitive behaviors, often associated with comorbidities
such as anxiety, irritability, and sleep disorders. Given the limitations of current therapeutic
approaches, cannabidiol (CBD) has emerged as a promising alternative. This study aimed to
analyze the efficacy and safety of CBD in managing behavioral symptoms in individuals with
ASD through an integrative literature review. Observational studies, clinical trials, and
reviews evaluating the effects of CBD in patients with ASD were included. Results
demonstrated significant improvement, particularly in behavioral symptoms such as



aggression, irritability, anxiety, and repetitive behaviors, as well as benefits in sleep quality
and overall quality of life. However, randomized clinical trials yielded heterogeneous results,
with a significant placebo effect. Regarding safety, CBD showed a favorable profile, with
mild and transient adverse events, including drowsiness and decreased appetite. It can be
concluded that CBD has therapeutic potential in the management of behavioral symptoms
associated with ASD, albeit methodological heterogeneity and the limited nature of the current
evidence point to the need for more robust studies to confirm its efficacy.

Keywords: Autism Spectrum Disorder; Cannabidiol; Behavioral Symptoms; Treatment;
Efficacy.

1. Introducao

O transtorno do espectro autista (TEA) ¢ caracterizado por déficits persistentes na
comunicagdo social e por padrdes restritos e repetitivos de comportamento. Além dos
sintomas nucleares, s3o frequentes comportamentos disruptivos, como irritabilidade,
agressividade, impulsividade e autoagressdo, que comprometem significativamente a
funcionalidade e a qualidade de vida dos individuos afetados, além de impactar diretamente
o convivio familiar e social (HIROTA et al., 2023; HULL et al., 2019).

Do ponto de vista terap€utico, o manejo desses sintomas ainda representa um desafio
clinico. As abordagens farmacoldgicas disponiveis, como o uso de antipsicOticos e
antidepressivos, apresentam eficicia limitada e estdo frequentemente associadas a efeitos

adversos relevantes, o que restringe sua utilizagdo, especialmente em longo prazo (SANTOS

et al., 2024; BILAL et al., 2024).

Nesse contexto, o canabidiol (CBD), um composto ndo psicoativo extraido da
Cannabis sativa, tem sido investigado como uma alternativa terapéutica potencial. Seu
mecanismo de a¢do envolve a modulagao do sistema endocanabinoide, com aumento da
disponibilidade de anandamida, além da interagdo com diferentes sistemas
neurotransmissores, como o0 GABAérgico, glutamatérgico e serotoninérgico, que
desempenham papel fundamental na regulagdo do comportamento e das emocgoes (Fusar-Poli
et al., 2020).

Do ponto de vista fisiopatologico, o TEA estd associado a alteragdes no equilibrio
excitatorio-inibitorio cerebral, o que pode contribuir para o surgimento de sintomas
comportamentais. Nesse cenario, a atuacdo do CBD sobre multiplas vias neurobiologicas
sugere um potencial efeito modulador sobre esses sintomas, especialmente no controle da
ansiedade, da irritabilidade e dos comportamentos repetitivos (PRETZSCH et al., 2019;
KIRKLAND et al., 2022).



Evidéncias recentes apontam que o uso do CBD pode estar associado a melhora de
sintomas comportamentais relevantes no TEA, incluindo agressividade, irritabilidade,
ansiedade e disturbios do sono. No entanto, os resultados ainda sdo heterogéneos, com
variacoes relacionadas ao delinecamento dos estudos, as doses utilizadas, as formulagdes
empregadas e a presenca de efeito placebo em ensaios clinicos (BARCHEL et al., 2019;
ARAN et al., 2021).

Diante da crescente utilizagdo do canabidiol na pratica clinica e da auséncia de
consenso quanto a sua eficacia e seguranga, torna-se necessaria a analise critica das evidéncias
disponiveis. Nesse sentido, o presente estudo teve como objetivo analisar criticamente as
evidéncias cientificas disponiveis acerca dos efeitos do CBD na modulacdo do

comportamento disruptivo em individuos com Transtorno do Espectro Autista.

2. Material e métodos
2.1 Material e métodos

Esta pesquisa consiste em uma revisdo integrativa da literatura, conduzida de forma
sistematizada conforme as recomendagdes do Preferred Reporting Items for Systematic

Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) (Page et al., 2021).
2.2 Questao de pesquisa

A questdo de pesquisa foi estruturada com base na estratégia PICO, considerando:
populagdo composta por individuos com Transtorno do Espectro Autista; intervencao
correspondente ao uso de canabidiol; comparagdo com placebo, tratamento padrdo ou auséncia
de intervengao; e desfecho relacionado a modulacdo de comportamentos disruptivos, incluindo
agressividade, irritabilidade e impulsividade. A pergunta norteadora definida foi: “Quais sdo os
efeitos do uso de canabidiol na modula¢ao do comportamento disruptivo em individuos com

Transtorno do Espectro Autista?”

2.3 Busca sistematica

A busca foi realizada entre agosto e outubro de 2025 nas bases PubMed/MEDLINE,
Cochrane Library e Scientific Electronic Library Online (SciELO). Foram utilizados descritores
controlados provenientes do Medical Subject Headings (MeSH) e dos Descritores em Ciéncias
da Satude (DeCS), combinados por operadores booleanos AND e OR. Os termos utilizados
foram: “Autism Spectrum Disorder” OR “ASD”; “Adults”; “Cannabidiol” OR “CBD”;
“Disruptive behavior” OR “Aggression” OR “Irritability”.



As estratégias de busca foram adaptadas para cada base de dados. No
PubMed/MEDLINE foram utilizadas quatro combinagdes principais: (1) Autism Spectrum
Disorder AND adults AND cannabidiol AND behavior; (2) Autism Spectrum Disorder AND
cannabidiol AND adults; (3) cannabidiol AND autism AND behavior; (4) (“Autism Spectrum
Disorder””) AND (cannabidiol OR CBD) AND (aggression OR irritability OR behavior). Na
base SciELO utilizou-se a estratégia “cannabidiol autism”. Na Cochrane Library foram
utilizadas as combinagdes “autism cannabidiol”, “cannabidiol AND autism spectrum disorder”

e “CBD autism behavior”.

Os resultados da busca foram exportados e organizados para identifica¢do e remocao de
duplicatas. Em seguida, os estudos passaram por triagem por titulos e resumos. Os artigos
potencialmente elegiveis foram submetidos a leitura na integra para avaliagdo final. O processo
de selecdo seguiu as etapas de identificacdo, triagem, elegibilidade e inclusdao, conforme as

recomendacdes do PRISMA.

2.4 Critérios de elegibilidade

Foram incluidos estudos originais, ensaios clinicos e estudos observacionais publicados
entre 2015 e 2025, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, que abordassem o uso terapéutico

do canabidiol no TEA, com foco em comportamentos disruptivos.

Foram excluidos estudos sem disponibilidade de texto completo, relatos de caso,
dissertacdes, teses, editoriais, cartas ao editor, resumos de congresso e estudos experimentais
em animais. Também foram excluidos estudos com formulagdes contendo altas concentracdes

de tetrahidrocanabinol (THC).

2.5 Selecao dos estudos

A selecdo dos estudos foi realizada por dois revisores independentes. Inicialmente, foi
realizada a triagem por titulos e resumos, seguida da leitura completa dos artigos potencialmente
elegiveis. As divergéncias entre os revisores foram resolvidas por consenso.

2.6 Extracio dos dados

A extracdo dos dados foi realizada por meio de instrumento padronizado. Foram
coletadas as seguintes informacdes dos estudos incluidos: autor e ano de publicagdo, tipo de
estudo, populagdo/amostra, caracteristicas da intervencdo (uso do canabidiol), principais

resultados e conclusoes.



3. Resultados
A busca nas bases de dados resultou em 305 registros identificados, sendo 209

provenientes do PubMed, 90 da Cochrane Library e 6 da SciELO. Apo6s a remocao de 182
registros duplicados, permaneceram 123 estudos para triagem por titulos e resumos. Desses,
75 foram excluidos apos leitura de titulos e resumos por ndo atenderem ao objetivo da
pesquisa, restando 48 estudos.

Desses, 10 foram excluidos por indisponibilidade do texto completo, permanecendo
38 estudos para leitura na integra e avaliagdo de elegibilidade. Apos essa etapa, 27 estudos
foram excluidos, sendo 10 por apresentarem desenho metodologico inadequado, 8 por se
tratarem de estudos em modelos animais € 9 por envolverem intervengdes com

tetrahidrocanabinol (THC). Ao final, 11 estudos foram incluidos na revisdo integrativa.

O fluxograma detalhado do processo de identificagdo, triagem e inclusdo dos estudos
estd apresentado na Figura 1, conforme as recomendagdes do PRISMA. Os estudos incluidos
apresentaram diferentes delineamentos metodologicos, incluindo estudos observacionais,

estudos open-label e ensaios clinicos randomizados.

Figura 1 — Fluxograma de identificagdo, triagem e inclusdo dos estudos segundo o PRISMA:
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PRISMA 2020 Fluxograma para novas revisoes sistemdticas que incluam buscas em bases de dados, protocolos e

outras fontes
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Traduzido por: Verbnica Atveu®, Sonia Gongalves-Lopes®, José Luis Sousa® e Veronica Ofiveira/ *ESS Jean Piaget - Vila Nova

de Gaia - Portugal
de: Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron |, Hoffmann TC, Mulrow CD. et al. The PRISMA 2020 statement: an updated
guideline for reporting systematic reviews. BMJ 2021,372:n71. doi: 10.1136/bmj.n71

Fonte: Adaptado de Page et al. (2021) — PRISMA 2020.

A extracdo dos dados foi realizada por meio de uma tabela estruturada contendo autor,

ano, tipo de estudo, populagdo/amostra, interveng¢ao, principais resultados e conclusdo, conforme
atabela 1.

Tabela 1 - Caracterizacdo dos 11 estudos incluidos na revisdo integrativa sobre o uso do canabidiol
no tratamento de sintomas do Transtorno do Espectro Autista.

Populagdo/Amo  Protocolo de Principais

Autor/A Tipo de
Conclusao
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no estudo stra uso do CBD resultados
Trauner et  Ensaio Criangas (7-14  CBD até 20 Melhora CBD ¢
al., clinico anos) com TEA mg/kg/diavs  clinica em seguro, mas
2025 randomizad placebo parte dos eficacia ainda
0 pacientes, incerta
com forte
efeito
placebo
Extrato rico
em CBD Melhora CBD pode ser
Estudo . eficaz para
Aran et retrospectiv 60 criancas com  (20:1) com  comportamen sintomas
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al., 2018 o TEA ' .d(.)ses . tal em ~61% comportament
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Resultados A
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L. . em CBD melhora em . .
Aran et clinico 150 pacientes ) . insuficiente,
3 (20:1) até 10 alguns
al., 2021 randomizad com TEA . mas
’ mg/kg/diavs  desfechos e
0 tratamento
placebo boa romissor
tolerabilidade p
) Melhora CBD pode
. Extrato rico . .
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Mazza et b . com TEA em CBD com comportamen beneficio
al., 2024 © lservacm moderado a doses to e clinico
ha grave individualiza qualidade de relevante
das vida
Fleury- Extrato rico CBD pode
Teixeira et Estudo em CBD com atuar em
al., observacio 18 pacientes Extrato rico doses VAarios
2019 nal com TEA em CBD individualiza  sintomas do
das TEA
o Melhora do CBD pode
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Melhora em

Silva EI}S?IO . Extrato rico interagao CBD eficaz e
. clinico 60 criangas com em CBD por .
Junior et randomizad TEA 12 social, seguro em
al., 2024 semanas ansiedade e curto prazo
0 vs placebo agitagio
Cannabis rica Melhora Terania
Montagn Estudo . em CBD com  global dos D
. 20 pacientes . personalizada
eretal.,, retrospectiv TEA doses sitomas e CBD &
2023 o com individualiza qualidade de O™ ~PY €
das vida promissora
Oleoricoem  Alteragdes CBD
59 criangas e CBD (20:1)  laboratoriais
Stolar et Estudo : ¢ j apresenta bom
1., 2022  prospectivo Jovens com com doses sem . erfil de
al, prosp TEA individualiza relevancia p
das clinica seguranca
Melhora em CBD pode
sono, reduzir
Barchel Estudo CBD oral ansiedade e sintomas
etal., observacio 53 criangas com médiade 3,8 hiperatividad = comodrbidos
2019 nal TEA mg/kg/dia e do TEA

Fonte: Elaborado pelos autores.

4. Discussao
Os resultados desta revisao integrativa demonstram que o canabidiol (CBD) apresenta

potencial terapéutico na modulagdo de sintomas comportamentais associados ao Transtorno
do Espectro Autista (TEA), especialmente em relacdo a agressividade, irritabilidade,
ansiedade, hiperatividade e comportamentos repetitivos. De modo geral, os estudos analisados
apontam para beneficios clinicos relevantes, embora a magnitude desses efeitos varie
conforme o delineamento metodoldgico empregado e as caracteristicas das populagdes

avaliadas (Barchel et al., 2019; Aran et al., 2021; Mazza et al., 2024).

Os estudos observacionais incluidos nesta revisdo apresentaram resultados
predominantemente favoraveis ao uso do CBD. Barchel et al. (2019) observaram melhora
significativa em sintomas como autoagressao, crises de raiva, hiperatividade e distirbios do
sono, enquanto Aran et al. (2018) relataram melhora comportamental em aproximadamente
61% dos pacientes avaliados. De forma semelhante, Montagner et al. (2023) identificaram
melhora global dos sintomas e da qualidade de vida. A convergéncia desses achados sugere
que a modulacdo do sistema endocanabinoide pode exercer influéncia positiva sobre

manifestagdes comportamentais frequentemente observadas em individuos com TEA
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(Barchel et al., 2019; Aran et al., 2018; Montagner et al., 2023).

Resultados semelhantes foram observados em estudos abertos e prospectivos.
Hacohen et al. (2022) demonstraram melhora significativa na comunicagdo social e no
comportamento adaptativo, enquanto Mazza et al. (2024) evidenciaram beneficios em
multiplos dominios clinicos, incluindo comunicagdo, aten¢do e redugdo da agressividade.
Esses resultados reforgam a hipdtese de que os efeitos do CBD podem ultrapassar a redugao
de sintomas disruptivos isolados, promovendo melhora funcional mais ampla. Além disso,
David et al. (2025) observaram redugao do estresse parental e melhora do bem-estar familiar,
indicando que os beneficios clinicos podem repercutir positivamente também sobre os

cuidadores e o0 ambiente familiar (Hacohen et al., 2022; Mazza et al., 2024; David et al., 2025).

Apesar dos resultados promissores observados em estudos observacionais e abertos,
os ensaios clinicos randomizados apresentaram resultados mais heterogéneos. Aran et al.
(2021) identificaram melhora significativa em alguns desfechos comportamentais quando
comparados ao placebo, enquanto Silva Junior et al. (2024) observaram beneficios
relacionados a interagdo social, ansiedade e agitacdo. Em contrapartida, Trauner et al. (2025)
evidenciaram melhora clinica em parte dos participantes, porém com importante efeito
placebo, dificultando a demonstragao de superioridade estatistica em determinados desfechos.
Esses achados indicam que, embora o CBD apresente potencial terapéutico, ainda existem
incertezas quanto a magnitude de seus efeitos clinicos (Aran et al., 2021; Silva Junior et al.,

2024; Trauner et al., 2025).

A divergéncia entre os resultados encontrados nos estudos observacionais € nos
ensaios clinicos randomizados pode estar relacionada a diferencas metodoldgicas
importantes. Estudos observacionais tendem a refletir melhor a prética clinica real, porém
estdo mais suscetiveis a vieses de sele¢do e expectativa dos familiares. Por outro lado, os
ensaios clinicos controlados reduzem essas interferéncias, mas frequentemente utilizam
critérios mais rigidos de inclusdo e acompanhamento. Além disso, a heterogeneidade clinica
do TEA, associada as diferencas de idade, gravidade dos sintomas, formulagdes utilizadas e
doses administradas, pode contribuir para a variabilidade dos resultados observados entre os
estudos (Aran et al., 2021; Trauner et al., 2025; Parrella et al., 2023).

Do ponto de vista fisiopatologico, os beneficios observados podem ser explicados pela
acdo do CBD sobre mecanismos neurobioldgicos envolvidos no TEA. Evidéncias sugerem que
o canabidiol aumenta a disponibilidade de anandamida e atua na modulagdo dos sistemas

GABA¢rgico, glutamatérgico e serotoninérgico, contribuindo para o equilibrio entre excitagdo
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e inibicdo neuronal. Considerando que alteracdes nesse equilibrio t€ém sido associadas

a

fisiopatologia do TEA, a atuacdo do CBD pode justificar a melhora observada em sintomas

como ansiedade, irritabilidade, impulsividade e comportamentos repetitivos (Fusar-Poli et al.,

2020; Pretzsch et al., 2019; Kirkland et al., 2022).

Outro aspecto relevante refere-se a seguranga do tratamento. De forma consistente, os
estudos analisados demonstraram perfil de seguranca favoravel, com predominancia de
eventos adversos leves e transitorios. Stolar et al. (2022) nao identificaram alteracdes
laboratoriais clinicamente relevantes, enquanto Barchel et al. (2019) e Aran et al. (2021)
relataram principalmente sonoléncia, fadiga e diminui¢do do apetite. Esses resultados sao
particularmente importantes quando comparados as limitacdes dos tratamentos
farmacologicos tradicionalmente utilizados no manejo dos sintomas comportamentais do
TEA, que frequentemente estdo associados a efeitos adversos metabolicos e neurologicos

significativos (Stolar et al., 2022; Barchel et al., 2019; Aran et al., 2021; Bilal et al., 2024).

Apesar dos resultados promissores, algumas limitagdes importantes devem ser
consideradas. A maioria dos estudos apresenta amostras reduzidas, periodos de
acompanhamento relativamente curtos e consideravel variabilidade quanto as doses e
formulacdes utilizadas. Além disso, muitos trabalhos avaliaram extratos ricos em CBD
associados a outros canabinoides, dificultando a determinacdo dos efeitos isolados da
substincia. A escassez de ensaios clinicos randomizados multicéntricos e de longo prazo
também limita a generalizagdo dos achados para diferentes populagdes e contextos clinicos

(Parrella et al., 2023; Jawed et al., 2024; Dos Santos et al., 2023).

Dessa forma, os estudos analisados sugerem que o canabidiol pode representar uma
alternativa terapéutica promissora para o manejo de sintomas comportamentais associados ao
TEA, especialmente agressividade, irritabilidade, ansiedade e alteragdes do sono. Entretanto,
a heterogeneidade metodologica e a limitagdo das evidéncias disponiveis ainda impedem
conclusoes definitivas sobre sua eficacia. Assim, tornam-se necessarios estudos futuros com
amostras maiores, protocolos padronizados e acompanhamento prolongado, a fim de
estabelecer com maior precisao o papel do CBD no tratamento do Transtorno do Espectro

Autista (Aran et al., 2021; Trauner et al., 2025; Parrella et al., 2023; Jawed et al., 2024).

5. Conclusao
Os resultados desta revisdo integrativa indicam que o canabidiol apresenta potencial

terapéutico na modulagdo de comportamentos disruptivos associados ao Transtorno do
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Espectro Autista, especialmente em relacdo a agressividade, irritabilidade, ansiedade,
hiperatividade e distarbios do sono. De modo geral, os estudos analisados demonstraram
melhora clinica relevante, além de perfil de seguranga favoravel, com predominancia de
eventos adversos leves e transitorios. Tais achados reforcam o interesse crescente pelo CBD
como alternativa terapéutica complementar para individuos com TEA, sobretudo nos casos
em que as abordagens farmacoldgicas convencionais apresentam eficacia limitada ou baixa

tolerabilidade.

Entretanto, as evidéncias atualmente disponiveis ainda apresentam limitagdes
importantes, incluindo heterogeneidade metodoldgica, amostras reduzidas, variagdo das
formulagdes utilizadas e escassez de ensaios clinicos randomizados de alta qualidade. Dessa
forma, embora os resultados sejam promissores, ainda ndo permitem estabelecer conclusdes
definitivas sobre a eficdcia do canabidiol em todos os contextos clinicos do TEA.
Recomendase a realizacdo de estudos futuros com protocolos padronizados, acompanhamento
em longo prazo e avaliagdo de diferentes faixas etarias, visando fortalecer o nivel de evidéncia

cientifica ¢ subsidiar recomendagdes clinicas mais consistentes.
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