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RESUMO

O autismo é definitivo como um grupo de distarbios do desenvolvimento cerebral que
padronizados, sdo chamados de Transtorno do Espectro Autista (TEA). Que causam
problemas na linguagem, dificuldades de comunicacdo e interacdo social. O
diagnostico do TEA é clinico, a avaliacao diagnostica € executada por uma equipe
multidisciplinar seguindo os critérios do Manual de Diagnéstico e Estatistico de
Transtornos Mentais V (DSM — V) usado na psiquiatria, e classifica o TEA em trés
niveis: leve, moderado e grave. Atualmente o principio ativo extraido da cannabis
sativa, o canabidiol, esta sendo utilizado como medicamento para crian¢as e adultos
com TEA, e durante o processo de producdo do canabidiol, o tetrahidrocanabinol
(THC) é eliminado, substancia de alto potencial psicoativa. No Brasil a cannabis
sativa, conhecida popularmente como a “planta da maconha”, é considerada ilegal. E
aconselhavel fazer o uso do medicamento canabidiol em Ultimo caso, por meio de
autorizacdo judicial, seguindo as normas estabelecidas pela ANVISA. Estudos
realizados mostram que uso do canabidiol no TEA tem apresentado eficacia
terapéutica e beneficios psicofarmacoldgicos consideraveis, porém, como toda planta
medicinal, serdo necessarios estudos a longo prazo na compreensdo das reacdes
adversas, interac6es medicamentosas, sobre a melhor posologia para cada paciente
e de comprovar cientificamente como realmente os canabindides atuam no Sistema
Nervoso Central — SNC, visando desmistificar a problematica do preconceito sobre
esse medicamento promissor.

PALAVRAS-CHAVE: Transtorno do Espectro Autista, Cannabis sativa, Canabidiol,
tetrahidrocanabinol, ANVISA.

INTRODUCAO

O autismo € definido como um grupo de disturbios do desenvolvimento
cerebral, que unificados de forma geral, sGo chamados de transtorno do espectro
autista (TEA). O termo “espectro” se caracteriza como uma ampla gama de sintomas,
habilidades e niveis de deficiéncia que essas criangas podem apresentar com TEA. A
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incidéncia do TEA atinge 1 entre 66 individuos, apresentando dificuldades no
comportamento (incluindo auto-mutilacado) em cerca de 30% a 50%. Na pratica clinica,
o termo TEA compreende um amplo grupo de sindromes, doencgas e disturbios, que
podem afetar o desenvolvimento cognitivo, habilidades, interacao social, comunicagao
e comportamento (LIMA, 2020; MORAIS, 2019)

Estudos epidemiolégicos apontados tém demonstrado que 70% dos individuos
com TEA apresentam deficiéncia mental associada. O TEA pode se manifestar em
qualquer tipo de cultura, raca e nivel socioeconémico, ndo é encontrado nos artigos
nenhuma associacdo a respeito da causa da doenca. O diagnostico do TEA é
essencialmente clinico, levantado por uma equipe multidisciplinar (ELIAS et al, 2018)

Segundo o Manual de Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais V (DSM
— V) usado na psiquiatria, classifica o TEA em trés niveis: leve, moderado e grave.
Assim que o diagnéstico € determinado o paciente necessita de intervencéo
medicamentosa, visando controlar o quadro e comorbidades que a crian¢ca possa
apresentar. Segundo Elias, sdo prescritas algumas classes farmacolégicas como: os
antipsicoéticos atipicos, os inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina,
antidepressivos, estabilizadores de humor e anticonvulsivantes (LIMA, 2020; ELIAS et
al, 2018)

Atualmente a cannabis é uma das drogas recreativas mais usadas. E um
género que abrange trés espécies vegetais como a: C. sativa, C. indica e C. ruderalis.
A planta de cannabis é constituida por centenas de produtos quimicos, com
aproximadamente de 60 a 80 substancias, conhecidos como canabindides. Esses
elementos sdo frequentemente divididos em trés subgrupos: fitocanabindides,
endocanabindides e canabindides sintéticos (LIMA, 2020).

Os fitocanabindides sdo os canabindides naturais da planta e desses, o
canabidiol € o segundo mais abundante na planta. A principal molécula psicoativa da
cannabis é o THC, que se liga com alta afinidade tanto ao CB1 e receptor CB216.
Esse fato induz um estado de euforia, percepcdo sensorial alterada e relaxamento,
também conhecido como o “alto” apreciado por muitos usuarios (LIMA, 2020;
MORAIS, 2019).

Outro elemento da composi¢ao importante da cannabis é o canabidiol que tem

efeitos psicofarmacologicos consideraveis sobre a ansiedade e outras condigdes
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como: esquizofrenia, vicio e depressdo. O canabidiol exibe uma infinidade de
beneficios como anticonvulsivo, sedativo, hipnético, antipsicético, anti-inflamatoérios e
neuro protetores, muito necessario em criangas com TEA (LIMA, 2020).

Estudos realizados mostra que uso dos canabindides tem apresentado eficacia
terapéutica no tratamento de diversas patologias, inclusive para o TEA. A importancia
de dissertar sobre este tema, esta em comprovar sua eficacia e os beneficios
terapéuticos do medicamento canabidiol no autismo, doenga neurodegenerativa, que
prejudica a capacidade de comunicacéo e interacdo, o uso dos canabinoides possuem
efeitos psicofarmacologicos consideraveis, porém como toda planta medicinal,
estudos de longo prazo com um maior nimero de pacientes serdo necessarios para
o conhecimento das reagfes adversas. Visto que o uso do canabidiol em tratamento
de criancas com TEA ainda é restrito a autorizacédo judicial, devido seu principio ativo
ser extraido da (cannabis sativa), nome cientifico dado a planta da maconha, no Brasil
a maconha ainda é classificada como ilegal.

O conhecimento medicinal da cannabis sativa é essencial para que novas
pesquisas sejam realizadas. Para combater os efeitos nocivos dos canabindides,
discussbes sobre esse tema sao de extrema relevancia para desmistificar o
preconceito que existe com a planta cannabis sativa e seu principio ativo no
tratamento de criancas com TEA e diversas outras patologias, levando em
consideracdo que a sociedade ndo tem acesso a informacdes sobre os beneficios
terapéuticos e farmacolégicos.

OBJETIVO

1.0bjetivos Gerais:
Destacar a utilizagcéo terapéutica do canabidiol em criancas com TEA;
Abordar os beneficios da utilizacdo do canabidiol em criangas com TEA.

2.0bjetivos Especificos:
Analisar os beneficios, as prescri¢cdes, dosagem e tempo de uso do canabidiol
em criangas com TEA.

www.etecdearacatuba.com.br




Etec (RS Nskswaiis

Aracatuba

Informar e orientar sobre como o medicamento canabidiol € benéfico em
criancas com TEA por meio de redes sociais.

Elaborar um folder informativo sobre os beneficios do canabidiol no tratamento
em criangas com TEA.

MATERIAIS E METODOS

Este trabalho de pesquisa baseou-se em estudos descritivos, para abordar
informacdes sobre o uso do medicamento canabidiol e seus beneficios terapéuticos
no Transtorno do Espectro Autista (TEA). Foram utilizados como fontes de referéncia
trabalhos publicados, livros didaticos e artigos cientificos, indexados em bancos de
dados do Google Académico, PubMed entre outros. Por meio da busca avancada,
realizada no periodo do dia 02 de marco de 2021 a 21 de setembro de 2021, utilizando

as palavras “Transtorno do Espectro Autista ” e “Cannabis Sativa”.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Por meio de pesquisas bibliograficas, verificou-se que o autismo é definido
como um grupo de distlrbios do desenvolvimento cerebral, que unificados de forma
em geral, sdo chamados de Transtorno do Espectro Autista (TEA). De acordo com
(VALENCA et al, 2020), o termo “espectro” refere-se a ampla gama de sintomas,
habilidades e niveis de deficiéncia ou incapacidade que as criancas podem ter com
TEA. Aincidéncia do TEA atinge 1 entre 66 individuos, apresentando dificuldades no
comportamento (incluindo auto-mutilagéo) em cerca de 30% a 50%. Na prética clinica,
o termo TEA compreende um amplo grupo de sindromes, doencas e disturbios, que
podem afetar o desenvolvimento cognitivo, habilidades, interagao social, comunicagao
e comportamento (LIMA, 2020; MORAIS, 2019).

O diagnostico do TEA é clinico, e a avaliagéo diagnostica é executada por uma
equipe multidisciplinar seguindo os critérios estabelecidos pelo Manual de Diagnéstico
e Estatistico de Transtornos Mentais V (DSM-V), que classifica o TEA em trés graus,

sendo: grau leve, moderado e grave.
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N&do ha um tratamento 100% eficaz para o TEA, porém existem diversos
tratamentos com equipes multidisciplinares da area da saude, juntamente com a
familia, que visam minimizar 0s principais sintomas consistindo em teorias de
aprendizado e comportamentos indutivos, 0s quais envolvem tipos de intervencdes
especificas para um reforco positivo, afinal cada pessoa com TEA € Unica, suas
limitacGes sao diferentes, e por isso € importante o diagnéstico precoce (SANTOS,
2017).

Atualmente o tratamento que esta sendo utilizado € o medicamento canabidiol
cujo seu principio ativo € extraido da cannabis sativa. Uma planta de cannabis contém
centenas de produtos quimicos diferentes, com cerca de 60 a 80 ingredientes,
conhecidos como canabinoides. Os canabinoides sdo frequentemente divididos em
trés subgrupos: fitocanabinoides, endocanabindides e canabindides sintéticos. Os
fitocanabindides séo os canabindides naturais da planta e desses, o CBD é o segundo
mais abundante. (VALENCA et al, 2020).

As principais substancias encontradas e ja pesquisadas sao o canabidiol
(CBD) e o tetrahidrocanabinol (THC). Conforme cita (VALENCA et al, 2020),
Tetrahidrocanabinol (THC) é psicoativo e pode causar ansiedade e psicose.
Canabidiol (CBD) é nao psicoativo e tem potencial ansiolitico, antipsicaético,
propriedades anti-inflamatérias e antioxidantes com um limiar de toxicidade
relativamente alto.

Durante o processo de producdo do canabidiol, o THC é eliminado. Portanto,
utilizar um medicamento a base de canabidiol é diferente de fumar um cigarro de
maconha e, consequentemente, 0s pacientes ndo sentem o0s efeitos sensoriais
caracteristicos do consumo de maconha, como as alucinac¢des. Isso acontece porque
o canabidiol ndo ativa os mesmos receptores canabinoides que o THC. (SILVEIRA et
al, 2018).

No Brasil o uso do medicamento canabidiol ainda néo € legalizado devido seu
principio ativo ser extraido da cannabis sativa, conhecida popularmente como a planta
da maconha, que é considerada como ilegal no pais. Algumas familias por meio de
recurso judicial conseguem para importacdo, producdo e a utilizagdo do Oleo
produzido a partir da planta. A LEI N° 12.764, DE 27 DE DEZEMBRO DE 2012, institui
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a Politica Nacional de Protecéo dos Direitos da Pessoa com Transtorno do Espectro
Autista.

Em conformidade com o artigo 3°, inciso Il da referida lei, da qual estabelece
os direitos de pessoas com Transtorno do Espectro Autista (TEA), preconiza o acesso
a servicos de saude, a atencao integral, incluindo o diagnostico precoce, atendimento
multiprofissional, a nutricdo adequada, medicamentos e qualquer informacdo para
auxilio no tratamento e diagnostico. (LEI N° 12.764, DE 27 DE DEZEMBRO DE 2012).

Para fazer o uso legal da cannabis sativa no Brasil é obrigatéria uma
documentacdo especifica autorizada pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA), tendo como base a RESOLUCAO - RDC N° 335, DE 24 DE JANEIRO DE
2020, que define os critérios e os procedimentos para a importacdo de Produto
derivado de Cannabis, por pessoa fisica, para uso proprio, mediante prescricdo de
profissional legalmente habilitado, para tratamento de saude. (ANVISA, RDC N°
335/2020).

A prescricdo médica precisa conter o nome do paciente, nome do produto,
posologia, quantidade necessaria (numero de frascos que precisarda para o
tratamento), tempo de tratamento (quantidade de frascos que serd necessario por
ano), data, assinatura e carimbo do médico juntamente com o niumero de registro no
conselho de classe (CRM). No laudo médico deve conter o nome do paciente, uma
breve explicacdo sobre o caso a ser tratado, com o CID (Classificacdo Estatistica
Internacional de Doencas e Problemas Relacionados com a Saude), nome da
patologia e tempo de tratamento, junto com a justificativa (motivo pelo qual o médico
esta fazendo a recomendacdo para utilizar o produto a base de Cannabis Medicinal),
e adicionar os 26 medicamentos e tratamentos utilizados anteriormente sem resposta
terapéutica. A declaracdo de responsabilidade devera ser feita conforme modelo da
RDC-17/2015, contendo a assinatura do médico, do paciente ou responsavel, local e
data (COMPARONI et al, 2021).

Ap6s o cumprimento junto a Anvisa sera gerado um Formulario para
Importagdo e uso de Produtos a base de Canabidiol (Anexo 1l da RDC 17/2015) com
0 numero do protocolo. A autorizagdo concedida pela Anvisa possuia validade de um
ano, de acordo com a RDC 17/2015, porém com a atualiza¢do da nova RDC 335/2020
passou a ter validade de dois anos. (COMPARONI et al, 2021). Atualmente no Brasil,
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apenas duas empresas possuem autorizacdo para a comercializacao do canabidiol,
porém sem o THC, apenas o principio ativo de forma isolada, esse laboratorio que
possui autorizacao € o Prati Donaduzzi e a compra desse canabidiol pode ser feita em
drogarias desde que seja apresentado a receita tipo B (azul) com numeracao especial.
Com isso, vé-se que o custo do tratamento ndo € tdo acessivel, em abril de 2020 foi
liberado a autorizacéo para venda pela Prati do frasco contendo 30ml da concentragao
de canabidiol 200 mg/ml, custando em média R$ 2.500,00 e o frasco de 20 mg/ml
R$ 300,00 e 0 50 mg/ml por R$ 700,00. (COMPARONI et al, 2021).

A importacéo do canabidiol para o Brasil, como menciona (COMPARONI et al,
2021), por empresas privadas como a America Carmen’s Medicinals e a GreenCare,
atuam fazendo a importacédo do CBD para o Brasil de forma legal, segundo a RDC N°
335/2020. Primeiramente, é necessario que o paciente apresente uma prescricao de
CBD por um médico devidamente habilitado. Em posse desses documentos a
solicitacdo de importacdo podera ser realizada juntamente ao site da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). A agéncia, entdo, realizara uma analise
detalhada do pedido e, em casos deferidos, a liberagéo para importagdo com validade
de 2 anos seré autorizada. Somente mediante essa autorizacdo, os pacientes podem
entrar em contato com empresas que importam o CBD e realizar a compra. Vale
ressaltar que essas empresas nado fazem apenas a venda, mas sim todo o processo,
desde a indicacdo de um médico que faz a prescricdo de CBD, até a dispensacéao
propriamente dita.

De acordo, com o folheto explicativo fornecido pela empresa detentora da
autorizacdo sanitaria e fabricante PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA, o medicamento
Canabidiol Prati-Donaduzzi 200 mg/mL, atua do sistema nervoso central SNC, e sua
posologia pode variar de acordo com as caracteristicas e gravidade da patologia,
idade, peso corporal, uso de medicamentos pelo paciente e resposta clinica.
(FOLHETO PRATI, DONADUZZ| & CIA LTDA).

O canabidiol pode apresentar interacbes com farmacos metabolizados pelo
figado, especificamente pela via do citocromo P450, tais como clobazam, topiramato,
rufinamida, desmetilclobazam, zonisamida, eslicarbazepina, valproato, indutores de
CYP3A4 eCYP2C19 (como carbamazepina, fenitoina, rifampicina). Portanto, é

recomendado o monitoramento plasmatico periddico dos farmacos antiepilépticos
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administrados concomitantemente com este produto, de modo a avaliar se estédo
dentro dos niveis terapéuticos. Até o0 momento, ndo ha dados na literatura sobre a
ocorréncia de interferéncia do uso de produtos de Cannabis em exames laboratoriais.
(FOLHETO PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA).

O Canabidiol Prati-Donaduzzi 200 mg/mL, deve ser administrado por via oral,
podendo haver sérios riscos ao paciente o uso por outra via, com o auxilio de seringa
dosadora, logo apos as refeicdes. O medicamento Canabidiol Prati-Donaduzzi 200
mg/mL, apresenta-se na forma de um liquido oleoso, brilhante, de coloracdo amarela
dourada e sabor levemente caracteristico de milho. O canabidiol deve ser retirado
gradualmente, porém, se a retirada for necessaria devido a um evento adverso, a
descontinuacdo répida pode ser considerada. Devera sempre ser seguida a
orientacdo do médico, respeitando sempre os horéarios, as doses e a duracdo do
tratamento. O tratamento ndo deve ser interrompido sem o conhecimento do médico.
(FOLHETO PRATI, DONADUZZ| & CIA LTDA).

Um estudo realizado em Israel por BERKOVITCH e seus colaboradores (2019),
com 53 pacientes com TEA, de idades que variam entre 4 e 22 anos, nos quais foram
tratados com dosagens diarias de tetrahidrocanabinol (THC) com média de 7 mg (4-
11) por dia, e canabidiol (CBD) com dosagem média de 90 mg (45-143), destes, 38
relataram problemas de hiperatividade, sendo que apdés o uso da formulacdo de
Cannabis, em 68,4% foram observadas melhoras do sintoma. No mesmo estudo, foi
observada uma melhora relacionada ao sintoma de autoflagelo, sendo que 34
pacientes apresentavam o sintoma e destes, 67,6% obtiveram uma melhora.
Problemas de insonia foram relatados em 21 dos pacientes, onde houve uma melhora
em 71,4%, e ansiedade em 17 pacientes, com melhora em 47,1%. E tendo em vista
uma visao geral do estudo e melhora dos quadros dos pacientes, foi observado que
dos 53 pacientes estudados, 74,5% apresentaram uma melhora geral, 21,6% nao
apresentaram alteracédo, e 3,9% apresentaram algum tipo de piora. (COMPARONI et
al, 2021).

Em outro estudo, esse realizado no Chile, onde foram avaliados 21 pacientes
gue administravam soluc¢des orais contendo 19,0% de CBD e 9,5% de THC, 66,7%
apresentaram melhora em pelo menos um dos principais sintomas do TEA, dentre

eles a dificuldade de comunicacéo social, linguagem, ou comportamento repetitivo.
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Também apresentaram melhoras relacionadas a dificuldades sensoriais, aceitacédo de
alimentos, distarbios do sono, e/ou convulsées. (COMPARONI et al, 2021).

Um novo estudo foi realizado em Israel com amostra de 60 criangas no
espectro, e testou o uso de canabindides na proporcao de 20:1 de CBD:THC em doses
baseadas por Kg, preparadas em associacdo com 0Oleo de oliva e administradas via
oral. Das criancas, 44 receberam 3 doses diarias e 16 receberam 2 doses diarias do
farmaco, mediante indicagbes conforme o peso. Os sintomas disruptivos,
caracteristicos do transtorno, foram avaliados por meio de dois questionarios
aplicados aos pais, que mostraram melhora global de 29 e 33% dos pacientes. Além
disso, segundo relatos dos pais, houve melhora em 61% das criancas em relacédo ao
comportamento, 39% em relacdo a ansiedade e 47% em relagcdo a comunicacdo. Um
beneficio extra evidenciado pelo uso dos canabindides foi a parada completa, em 24%
dos pacientes, do uso de outros medicamentos. Houve ainda reducéo da quantidade
de medicacbes ou reducdo de dose em 30% dos pacientes, mas 8% relataram o
oposto, o aumento do numero de farmacos ou de dose. Todavia, a despeito de todos
os beneficios relatados, 57 dos 60 pacientes experimentaram algum tipo de efeito
colateral do medicamento, tais como: alteracao do sono em 14%; irritabilidade em 9%;
reducado do apetite em 9%; e fadiga em 9%. (LAMAS, 2020; AMAMIA, 2020).

No Brasil, estudo realizado em 2010 relata também as possiveis propriedades
ansioliticas e antipsicéticas da Cannabis, onde em pacientes com problemas de
ansiedade, demonstrou a eficacia do uso de CBD (300 mg) quando expostos ao teste
de simulacao do falar em publico (SFP), o qual apresentou mesma eficacia quando
comparado a pacientes que haviam administrado diazepam (10 mg) e ipsapirona (5
mg), e melhora quando em comparacdo de pacientes que haviam administrado
placebo. Demonstrou também efeito antipsicotico quando realizado estudo com
pessoas saudaveis submetidas a doses subanalgésicas da ketamina, que reproduz
assim um estado psicético em individuos saudaveis. Foi avaliada entdo a inversao da
percepcao da profundidade binocular, modelo no qual o CBD (600 mg) apresentou
uma reducédo do prejuizo no relato de imagens ilusérias. (COMPARONI et al, 2021).

A forma na qual agem os mecanismos de acdo anticonvulsivantes do CBD
ainda ndo sao totalmente compreendidos, mas ja se sabe que possui efeito

antagonista leve nos receptores de canabidiol no Sistema Nervoso Central CB1R e
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CBZ2R, e seu efeito anticonvulsivante € independente desses receptores. Além disso,
o CBD possui propriedades anti-inflamatorias e antioxidantes. Levando em
consideragao que ainda n&o foi esclarecido seu mecanismo de ag¢ao, mostra-se
importante novos estudos clinicos para que se tenha uma maior seguranca sobre 0s
beneficios. (GOUVEIA et al., 2021).

Dado o exposto, pode-se concluir que estudos realizados mostram que 0 uso
do canabidiol CDB tem apresentado eficacia terapéutica no tratamento de diversas
patologias, inclusive para o Transtorno do Espectro Autista (TEA), porém € perceptivel
a falta de dados clinicos sobre a eficacia dos canabinoides no tratamento do TEA. O
tratamento com canabindides parece ser relativamente seguro em criancas, no
entanto, efeitos nocivos dos canabindides também s&o encontrados.

Embora o uso da Cannabis Sativa seja prospero, como toda planta medicinal,
€ necessario que sejam realizados estudos a longo prazo para que a acessao seja
cada vez maior perante a sociedade e assim esclarecendo as possiveis reacdes
adversas, interacbes medicamentosas, sobre a melhor posologia para cada paciente
e de comprovar cientificamente como realmente os canabindides atuam no Sistema
Nervoso Central — SNC. No Brasil 0 uso de canabidiol j& foi liberado para o tratamento
de epilepsia, e segue em votacdo no senado o Projeto de Lei 399/15, que libera o
cultivo industrial da maconha para fins medicinais.

Caso esse projeto de lei seja sancionado, trara beneficios a populacdo
brasileira, visto que o uso do canabidiol em tratamento de criancas com TEA ainda é
restrito a autorizacdo judicial devido seu principio ativo ser extraido da (cannabis
sativa), nome cientifico dado a planta da maconha, e no Brasil a maconha ainda ser

classificada como ilegal
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