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Resumo 

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um distúrbio do neurodesenvolvimento que 

afeta cerca de 1% da população. É caracterizado por dificuldades de comunicação, de 

interação e por comportamentos repetitivos, que podem ser acompanhados de distúrbios 

concomitantes. A necessidade da abordagem terapêutica farmacológica depende dos 

sintomas e do nível de apoio requerido pelo indivíduo. Os medicamentos usados, 

entretanto, podem causar efeitos adversos não toleráveis. Nesse sentido, destaca-se o 

uso de produtos à base de Cannabis, uma vez que a desregulação do Sistema 

Endocanabinoide impacta mecanismos-chave para o aparecimento e gravidade dos 

sintomas do transtorno. Este estudo objetivou analisar a progressão do uso de produtos 

à base de Cannabis no Brasil para o tratamento do TEA. Foram coletados dados 

referentes ao número de autorizações para importação de produtos derivados de 

Cannabis concedidas pela Anvisa, que foram divididos em dois grupos para análise: (1) 

de 2015 a 2019, quantificando o número de solicitações para o TEA; e (2) de 2015 a 

2023, para análise do número total de solicitações. Foi constatado um aumento do 

número de autorizações tanto para tratamento do TEA, passando de 19 em 2015 para 

877 em 2019, quanto para o total geral, crescendo cerca de 95 vezes entre 2015 e 2023. 

O TEA foi a segunda indicação clínica com o maior número de pedidos de importação. O 

tratamento com Canabidiol ou com o extrato de Cannabis é viável e eficaz para diferentes 

sintomas do TEA, com uma balança entre benefícios e riscos mais favorável. Portanto, a 

terapia com produtos à base de Cannabis representa uma alternativa em ascendência 

para o tratamento do TEA no cenário brasileiro, impulsionada por sua boa tolerabilidade, 

segurança e eficácia no manejo sintomático do transtorno. 

 

Palavras-chave: Transtorno do espectro autista; Cannabis; canabidiol; tratamento, 

Anvisa. 



 
 

Abstract 

Autism Spectrum Disorder (ASD) is a neurodevelopmental disorder that affects about 1% 

of the population. It is characterized by difficulties in communication, interaction and 

repetitive behaviors, which may be accompanied by concomitant disorders. The need for 

the pharmacological therapeutic approach depends on the symptoms and the level of 

support required by the individual. The medications used, however, can cause intolerable 

adverse effects. In this sense, the use of cannabis-based products stands out, since the 

dysregulation of the Endocannabinoid System impacts key mechanisms involved on the 

onset and severity of the disorder’ symptoms. This study aimed to analyze the progression 

of cannabis-based products use in Brazil for the treatment of ASD. Data were collected 

regarding the authorizations’ number for cannabis-derived products importation granted 

by Anvisa, which were divided into two groups for analysis: (1) from 2015 to 2019, 

quantifying the number of requests for ASD treatment; and (2) from 2015 to 2023, for 

analysis of the total number of requests. There was an increase in the number of 

authorizations, both for the treatment of ASD, rising from 19 in 2015 to 877 in 2019, as 

well as for the overall total, growing approximately 95 times between 2015 and 2023. ASD 

was the second clinical indication with the highest number of import requests. Treatment 

with Cannabidiol or Cannabis extract is feasible and effective for different symptoms of 

ASD, with a more favorable balance between benefits and risks. Therefore, therapy with 

cannabis-based products represents an alternative in ascendancy for the treatment of 

ASD in the Brazilian scenario, which is driven by its good tolerability, safety and efficacy 

in the symptomatic management of the disorder. 

 

Keywords: Autism spectrum disorder; Cannabis; cannabidiol; treatment, Anvisa. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

1.1    Transtorno do Espectro Autista 

 

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um distúrbio neurológico complexo, que 

se manifesta através de déficits cognitivos, motores, comportamentais e sociais 

(1)(2)(3)(4)(5). Geralmente, é percebido ainda nos primeiros anos de vida (6)(7), motivo 

pelo qual, até algumas décadas atrás, o diagnóstico era feito exclusivamente em crianças 

e era tido como um transtorno raro (2)(8). Contudo, com a atualização do Manual 

Diagnóstico e Estatístico de Transtornos Mentais (DSM-5), lançado em 2014, passou a 

ser considerado um distúrbio amplo, que afeta indivíduos com diferentes níveis de 

gravidade (2)(3)(9)(10). O TEA não é classificado como uma doença, mas sim como um 

distúrbio do neurodesenvolvimento (4)(9)(11)(12)(13), sendo o paciente, no Brasil, 

juridicamente considerado como portador de deficiência de acordo com a Lei Berenice 

Piana (nº 12.764/2012) (14). 

A sintomatologia do TEA pode ser caracterizada principalmente a partir de dois 

sintomas comportamentais principais: dificuldades de comunicação e interação sociais; 

e repetição, restrição e inflexibilidade em relação a interesses, comportamentos e 

atividades (1)(2)(8)(9)(15)(11). Adicionalmente, mesmo que o diagnóstico possa ser feito 

a partir dos 18 a 24 meses de idade, momento em que são percebidos os primeiros 

indícios de desenvolvimento atípico (6)(16), em alguns casos os sintomas só se 

manifestem posteriormente, quando as exigências sociais ultrapassam as habilidades 

restritas (1)(9).  

Além disso, outros sintomas podem surgir a partir de distúrbios concomitantes, 

frequentemente relatados em indivíduos com TEA e descritos como sintomas 

relacionados(1)(11)(12)(17). Dessa forma, não é incomum pacientes apresentarem 
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distúrbios de desenvolvimento, psiquiátricos, déficit intelectual, transtorno estrutural da 

linguagem, deficiências adaptativas e dificuldades em atividades cotidianas 

(1)(3)(5)(9)(10). Cerca de 70% dos indivíduos podem ter um transtorno mental ou outra 

patologia como comorbidade, enquanto 40% podem vir a ter dois ou mais (9). Nesse 

contexto, algumas comorbidades são frequentemente constatadas, como: transtorno de 

déficit de atenção e hiperatividade (TDAH), depressão, ansiedade, transtorno obsessivo-

compulsivo (TOC), transtorno bipolar, tiques motores e comportamentos autolesivos, 

transtorno desafiador de oposição, transtornos do comportamento disruptivo, déficit de 

linguagem, alterações sensoriais, agressividade, epilepsia, dificuldades motoras, 

transtornos gastrointestinais, distúrbios do sono entre outros (3)(4)(5)(6)(9)(10)(12). 

Dentre esses fatores, comportamentos desafiadores como agressividade, automutilação 

e irritabilidade estão mais frequentemente associados a hospitalização psiquiátrica e 

prescrição de medicamentos para esta população (3)(12). 

 A gravidade do transtorno depende, então, do grau de impacto dos sintomas 

principais e/ou associados nas atividades diárias do paciente e leva em conta o apoio 

necessário para lidar com seus déficits, variando de casos em que os indivíduos são 

independentes, com dificuldades de adaptação leves, a casos em que os indivíduos que 

são dependentes de terceiros para atividades diárias durante a vida toda (1)(4)(8)(12). 

No geral, pessoas com TEA representam um grupo vulnerável, estigmatizado e que não 

possui acesso adequado a serviços e suporte (18). Então, o cuidado especial que um 

indivíduo com TEA pode precisar impacta a dinâmica e o equilíbrio familiar, 

principalmente quando a necessidade de auxílio é prolongada (8)(19), resultando em 

prejuízo substancial no desempenho pessoal, familiar, social, educacional, profissional 

ou em outras esferas  significativas da vida (1)(18)(20)(21).  

Tendo em vista esse cenário, intervenções ainda na infância, se possível, são 

aconselháveis, para auxiliar no desenvolvimento de habilidades sociais e cotidianas, 
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visando o desenvolvimento de um indivíduo menos dependentes (3)(6)(22)(23). Contudo, 

embora atualmente, quando comparado aos últimos 50 anos, um maior número de 

pacientes possua a oportunidade de se expressar, adquirir habilidades de leitura e 

participar ativamente de comunidades, a grande maioria ainda requer  auxílio para 

atividades diárias contínuo ao longo de suas vidas (2)(3)(8).  

 

1.1.1 Diagnóstico  

 

O transtorno foi descrito pela primeira vez em 1943, pelo psiquiatra infantil austríaco 

Kanner, quando, à época, ainda era entendido como um tipo de esquizofrenia infantil 

(4)(24). Kanner foi o responsável por diferenciar essas duas condições (4), porém, foi 

apenas a partir de 1980 que passou ter identidade específica e características 

diferenciadores, que incluíam: comunicação prejudicada, comportamentos anormais e 

déficit social (4)(24). Desde então, os critérios para o diagnóstico do TEA passaram por 

várias mudanças, refletindo a complexidade clínica e a falta de compreensão de sua 

fisiopatologia subjacente (24).  

Mais tarde, a partir do DSM-5, o transtorno passou a ser entendido como um 

conjunto de manifestações variável de indivíduo para indivíduo, surgindo então a 

termologia “espectro” (9). Atualmente, o TEA engloba condições que antes eram tidas 

como entidades distintas, mas também causadoras de prejuízos comportamentais e 

sociais, como é o caso do autismo infantil precoce, autismo infantil, autismo de Kanner, 

autismo de alto funcionamento, autismo atípico, transtorno global do desenvolvimento 

sem outra especificação, transtorno desintegrativo da infância e transtorno de Asperger 

(6)(9)(18). 

Ainda de acordo com o DSM-5, os critérios diagnósticos do TEA incluem não 

apenas os déficits em comunicação e interação social (Critério A) e os padrões restritos 
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e repetitivos (Critério B), mas também consideram o início do aparecimento dos sintomas 

(Critério C) e impacto destes na vida do paciente (Critério D). Além disso, é importante 

destacar que, para o diagnóstico, tais disfunções não podem ser melhor explicadas por 

deficiência intelectual (transtorno do desenvolvimento intelectual) ou por atraso global do 

desenvolvimento (9).   

No campo prático, as manifestações clínicas relacionadas ao TEA, abordadas na 

Tabela 1, se apresentam por dificuldades na reciprocidade socioemocional e social (1)(9), 

na gestão de conexões interpessoais e, ainda, nos comportamentos não verbais, como 

problemas no contato visual e linguagem corporal (9)(20). Tais elementos são cruciais 

para o diagnóstico do TEA (1)(6)(9) e possuem, ainda, consequências diferentes para 

crianças e adultos, como a rigidez em estabelecer rotinas, devido à dificuldade em 

planejar e enfrentar mudanças, que impacta crianças no âmbito acadêmico, e adultos 

para o estabelecimento de sua independência.  

 

Tabela 1. Características diagnósticas do TEA e como se manifestam clinicamente em 

crianças, adolescentes e adultos. 

Característica 
Diagnóstica 

Manifestação Clínica em 
Crianças e Adolescentes 

Manifestação Clínica em 
Adultos 

Déficits de 
Linguagem 

Variação desde a ausência 
completa da fala até uma 

linguagem explicitamente literal 
ou afetada; prejuízo no uso da 
linguagem para comunicação 

social recíproca. 

Prejuízo na comunicação 
social recíproca, mesmo 
quando as habilidades 

linguísticas formais, como 
vocabulário e gramática, 

estão intactas. 

Déficits na 
Reciprocidade 

Socioemocional 

Limitada ou nula habilidade de 
iniciar interações sociais e 

compartilhar emoções; imitação 
reduzida ou ausente do 
comportamento alheio. 

Desafios em processar e 
responder a pistas sociais 

complexas, como determinar 
quando e como participar de 

uma conversa ou o que 
evitar dizer. 

Déficits em 
Comportamentos 
de Comunicação 

Não Verbal 

Limitação, ausência ou padrões 
atípicos de contato visual, gestos, 

expressões faciais; orientação 
corporal ou entonação vocal; 

dificuldade em coordenar 
comunicação não verbal com a 

fala. 

Linguagem corporal estranha 
ou exagerada durante as 

interações, afetando a 
integração insatisfatória de 

contato visual, gestos, 
postura corporal, prosódia e 

expressão facial na 
comunicação social, apesar 
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de manter bom contato 
visual ao falar. 

Déficits para 
Desenvolver, 

Manter e 
Compreender 

Relações 

Ausência de interações sociais 
lúdicas e imaginação 

compartilhada; persistência em 
participar de brincadeiras com 
regras extremamente rígidas. 

Dificuldade em entender 
comportamentos sociais 

apropriados, preferência por 
atividades solitárias ou 

interações com diferentes 
faixas etárias, e busca de 
amizades com base em 
interesses específicos. 

Comportamentos 
Estereotipados 
ou Repetitivos 

Padrões motores estereotipados 
simples; repetição constante de 
objetos e discurso; aderência 

excessiva a rotinas e 
comportamentos com padrões 
restritos; interesses fortemente 

limitados e fixos. 

Comportamentos repetitivos, 
adesão excessiva a rotinas, 

rigidez de pensamento, 
interesses fixos intensos e 

reações extremas a 
estímulos sensoriais, 

especialmente relacionados 
à alimentação, são 

características associadas a 
determinados transtornos. 

Fonte: Ministério da Saúde, 2014; Psychiatric A, Association, 2013. 

 

Entretanto, é necessário entender que, ao longo da vida, indivíduos adultos com 

TEA aprendem mecanismos para identificar padrões sociais esperados e, assim,  

mascarar seus sintomas e compensar sua falta de intuição social, mesmo que muitos 

ainda apresentem desempenho psicossocial inadequado (9). Outrossim, existem ainda 

algumas diferenças de gênero na apresentação dos sintomas, uma vez que mulheres 

com TEA frequentemente recebem diagnósticos simultâneos de Transtornos do 

Desenvolvimento Intelectual, além de possuírem uma propensão menor a 

comportamentos restritos e repetitivos em comparação aos homens. Por outro lado, 

durante a infância intermediária, meninos com TEA tendem a expressar agressão reativa, 

enquanto meninas têm inclinação a serem socialmente retraídas e emocionalmente 

reativas (1).  

Ainda de acordo com o DSM-5, a gravidade dos sintomas, entendida então como o 

nível de apoio exigido para cada um dos dois domínios psicopatológicos (9), é uma 

medida que sofre variação de acordo com o contexto no qual o paciente está inserido 

podendo, ainda, flutuar ao longo da vida  (1)(9). Dessa forma, foram estipulados 
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especificadores de gravidade para classificar o TEA, que o categoriza em níveis que 

variam de 1 a 3 (9), da seguinte forma: 

 Nível 1: indica a necessidade de "apoio". Na comunicação social, os déficits 

se manifestam na ausência de apoio, resultando em dificuldade para iniciar 

interações sociais e evidências claras de respostas atípicas ou sem sucesso 

a aberturas sociais de outros, podendo haver aparente interesse reduzido por 

interações sociais. Quanto aos comportamentos restritos e repetitivos, a 

inflexibilidade de comportamento causa interferência significativa em um ou 

mais contextos. Há dificuldade em trocar de atividade, e problemas de 

organização e planejamento são obstáculos à independência. Esses aspectos 

revelam a necessidade de suporte para otimizar as funções do indivíduo no 

espectro autista (9). 

 Nível 2: caracterizado como "exigindo apoio substancial". Na comunicação 

social, há déficits graves nas habilidades verbais e não verbais, com prejuízos 

sociais evidentes mesmo na presença de apoio. Existe limitação para iniciar 

interações sociais, e a resposta a aberturas sociais é reduzida ou anormal. 

Quanto aos comportamentos restritos e repetitivos, observa-se inflexibilidade, 

dificuldade em lidar com mudanças e outros comportamentos repetitivos 

suficientemente frequentes para serem perceptíveis a um observador casual. 

Esses comportamentos interferem nas funções em diversas situações, 

causando sofrimento e/ou dificuldade em mudar o foco ou as ações (9). 

 Nível 3: representa a categoria que demanda "apoio muito substancial". Na 

comunicação social, há déficits graves, tanto verbal quanto não verbal, 

resultando em prejuízos significativos nas funções. A pessoa apresenta 

grande limitação para iniciar interações sociais e responde minimamente a 

aberturas sociais de outros. Quanto aos comportamentos restritos e 

repetitivos, a inflexibilidade é notável, com extrema dificuldade para lidar com 
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mudanças, impactando consideravelmente em todas as áreas funcionais e 

causando grande sofrimento ao tentar alterar o foco ou as ações (9). 

Além do exposto, os critérios diagnósticos levam em consideração, ainda, os 

chamados especificadores (1)(9), que, em um contexto clínico, são detalhes adicionais 

que fornecem informações mais precisas sobre a natureza e a gravidade de um 

transtorno. Eles são usados para individualizar o diagnóstico, oferecendo uma visão mais 

abrangente das características específicas que uma condição pode apresentar (1). No 

caso do TEA, os especificadores são a determinação das seguintes características: 

presença ou ausência de comprometimento intelectual concomitante; presença ou 

ausência de comprometimento da linguagem concomitante; existência de catatonia 

associada; influência de condições médicas, genéticas ou ambientais associadas; 

presença ou ausência de transtorno coexistente do desenvolvimento intelectual; grau de 

comprometimento funcional da linguagem (com leve ou nenhum comprometimento, com 

linguagem funcional prejudicada, com ausência completa ou quase completa); e 

presença ou ausência de perda de habilidades previamente adquiridas (1)(9). Assim, 

esses especificadores desempenham um papel crucial na caracterização individualizada 

do TEA, tanto oferecendo uma compreensão mais refinada das características clínicas 

específicas de cada indivíduo, quanto permitindo, consequentemente, o desenvolvimento 

de terapias melhor direcionadas a cada caso (1)(9). 

Ademais, o diagnóstico diferencial é essencial, uma vez que envolve considerações 

importantes para distinguir várias condições similares e orientar intervenções adequadas 

(1)(9)(20)(21). Um exemplo é a Síndrome de Rett, que pode ser confundida com TEA 

devido ao preenchimento temporário dos critérios para o transtorno durante a fase 

regressiva, mas suas características autistas diminuem com o tempo (9)(20)(21). Outras 

condições, como o Mutismo Seletivo, Transtornos da Linguagem, Transtorno do 

Movimento Estereotipado, Transtorno do Déficit de Atenção de Hiperatividade (TDAH), 

Esquizofrenia, Transtorno Obsessivo Compulsivo (TOC), Transtorno de Apego Reativo e 
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Transtorno de Personalidade, apresentam diferenças específicas em relação aos déficits 

sociais e/ou comportamentos restritos do TEA (1)(9).  

Para o diagnóstico conclusivo do TEA é necessário, então, um olhar clínico 

baseado em observações do paciente e entrevistas com pais e/ou cuidadores (9)(20)(21), 

já que não há biomarcadores confiáveis. Existem diversas ferramentas para 

monitoramento e diagnóstico do TEA (18)(20), apesar de muitas delas terem sido 

elaboradas em países desenvolvidos ou para contextos de pesquisa, apresentando 

limitações de acessibilidade, principalmente em países de baixa renda (18).  De toda 

forma, a recomendação é que essa investigação seja feita precocemente, destacando o 

papel do monitoramento infantil rotineiro (6)(18)(20)(21). Embora o diagnóstico definitivo 

do TEA só possa ser realizado após os três anos de idade (21), sinais sugestivos do 

transtorno podem ser observados entre os 18 e 24 meses de idade (6)(14). Entretanto,  

no Brasil, o diagnóstico ocorre geralmente entre os 4 e 5 anos (6). Por esse motivo, 

diretrizes brasileiras recomendam que tais ferramentas e entrevistas sejam aplicadas por 

equipe multiprofissional, contando com, pelo menos, psiquiatra e/ou neurologista e/ou 

pediatra, psicólogo e fonoaudiólogo (6)(21)(20).  

Mesmo que muitas ferramentas estejam disponíveis para diagnóstico, é válido 

ressaltar que a complexidade e heterogeneidade dos sintomas do frequentemente 

tornam esse processo desafiador (6). Assim, é aconselhável coletar informações sobre o 

paciente com parentes e cuidadores, observar seus comportamentos, e utilizar 

instrumentos padronizados (6)(25).  

No Brasil, as ferramentas mais utilizadas para diagnóstico do TEA são os 

Indicadores Clínicos de risco para o desenvolvimento infantil, compostos por observação 

e questionário que visam identificar riscos no desenvolvimento do vínculo entre bebê e 

pais (20), e a Lista de verificação modificada para autismo em bebês (M-CHAT), um 

questionário de triagem adaptado e validado no Brasil que aborda comportamentos 

relacionados a interesses sociais, contato visual, imitação, brincadeira repetitiva e gestos 
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para comunicação social (6)(20)(21)(26). Além destes, outros instrumentos validados 

são: a Entrevista Diagnóstica para o Autismo - Revisada (ADI-R), a M-CHAT Revisada 

(M-CHAT-R), além de outros que utilizam observação clínica em ambientes terapêuticos, 

como o Programa de Observação (ADOS) e a Escala de Avaliação do Autismo na 

Infância (CARS). Dentre tantas opções, a escolha do instrumento deve considerar os 

padrões psicométricos, validade e desempenho em populações diversas. No Brasil, a 

Sociedade Brasileira de Pediatria recomenda o uso do M-CHAT como instrumento de 

triagem e, ainda, sua versão atualizada, o M-CHAT-R, que é capaz de identificar 

aproximadamente 85% das crianças com TEA (6).  

Por fim, vale ressaltar que os critérios de avaliação e diagnóstico do TEA são 

influenciados por diferenças culturais, o que, por sua vez, reflete nos documentos oficiais 

utilizados como base (1)(6)(9). Ademais, comportamentos considerados atípicos em 

outros contextos podem ser normativos em determinadas culturas, como evitar contato 

visual direto por respeito (1). Assim, o diagnóstico deve levar em consideração os 

prejuízos observados em relação ao contexto social em que o indivíduo está inserido 

(1)(9). Na realidade brasileira, diretrizes dividem por idade os sinais de alerta que podem 

aparecer a partir de cada faixa etária, conforme mostra a Figura 1. Vale ressaltar, ainda, 

que fatores socioeconômicos e culturais podem impactar a idade de identificação ou 

diagnóstico, como ocorre nos Estados Unidos, por exemplo, onde crianças afro-

americanas podem enfrentar diagnóstico tardio ou serem subdiagnosticadas (9). 
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Figura 1. Linha do tempo do aparecimento de sinais de alerta que podem estar presentes 
no TEA 

 
Fonte: Ministério da Saúde, 2014; Araújo LA de, et al. 2019. 

 

1.1.2 Epidemiologia do TEA 

 

Pode-se dizer que o TEA afeta indivíduos de diferentes etnias e realidades 

socioeconômicas (2)(6). A epidemiologia do transtorno varia substancialmente de acordo 

com o local de estudo, porém, é consenso que um aumento global de sua prevalência 

tem sido observada nos últimos 50 anos  (6)(7)(18)(27)(28)(29). Além disso, os estudos 

também são unânimes em demonstrar uma prevalência quatro vezes maior no sexo 

masculino quando comparado ao feminino (3)(5)(6)(9)(19)(27).  
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Dados epidemiológicos mundiais de diversos estudos estimam a prevalência do 

TEA em 1% da população (7)(9)(28). Em um estudo que mostrava uma média mundial 

estimada foi encontrado, ainda, que 1 a cada 160 crianças sejam afetadas (0,625%) (18). 

Quando analisamos localmente, esses valores podem mudar significativamente: nos 

Estados Unidos, por exemplo, estudos indicavam uma prevalência  equivalente a 1 em 

68 crianças em 2012 (1,47%) (4)(27)(30)(31), chegando a 1 em 58 em um estudo de 2014 

(1,72%) (6). 

No contexto brasileiro, embora a pesquisa epidemiológica seja escassa, em 2010 

estimava-se cerca de 500 mil pessoas convivendo com o transtorno (19), número que, 

em 2022, passou a ser estimado em 2 milhões. De acordo com o Censo Escolar da 

Educação Básica (2019) do Instituto Nacional de Estudos e Pesquisas Educacionais 

Anísio Teixeira (Inep), somente entre os anos 2017 e 2018 foi registrado um aumento de 

37% na quantidade de alunos com TEA matriculados nas escolas. No total, estudos 

estimam de 0,3% a 1% de prevalência do transtorno entre crianças e adolescentes no 

Brasil, o que é comparável a dados internacionais (28). 

Ademais, analisando dados do Sistema de Informações Ambulatoriais (SIA) de 

2021, observa-se o registro nacional de 9,6 milhões de atendimentos ambulatoriais para 

esses pacientes, sendo que 4,1 milhões destes tinham até 9 anos de idade (25). Outros 

estudos, por mais que sejam locais, nos ajudam a ter noção da ampla gama de pacientes 

com TEA, assim como da discrepância entre os números identificados. É o caso de um 

estudo em Santa Catarina, que estimou uma frequência de 1,31 autistas a cada 10.000 

pessoas, enquanto outro em São Paulo indicou uma prevalência de 0,88% em uma 

população de 1.470 crianças (31). 

A dificuldade em se estimar exatamente o número de pessoas com TEA pode ser 

explicada por seu diagnóstico desafiador, uma vez que vários fatores devem ser levados 
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em consideração, tais como: complexidade de causas, sintomas não específicos, 

variedade de apresentações e mudanças nas diretrizes diagnósticas (21). 

Adicionalmente, estudos mostram  um aumento do número de casos, que pode ter sido 

ocasionado justamente pela expansão dos critérios definição e diagnóstico em relação 

ao DSM-4, melhoria das ferramentas diagnósticas, aumento real da frequência do 

transtorno ou, ainda,  conscientização, aceitação e popularização do conhecimento 

acerca do TEA (4)(9)(27)(29)(30).  

 

1.1.3 Etiologia do TEA 

 

Embora existam muitos estudos acerca da etiologia do TEA, ainda não foi possível 

delinear com exatidão seu mecanismo fisiopatológico (3)(27)(32). Frequentemente, a 

causa é descrita como uma complexa interação de fatores genéticos, ambientais e 

imunológicos (4)(5)(27)(33), contudo, outros fatores, como influências nutricionais e 

exposição maternal a certos medicamentos e/ ou agentes ambientais adversos, também 

são considerados e estudados (27)(34). 

 

1.1.3.1 Fatores genéticos e epigenéticos 

 

Dentre todas as hipóteses para o surgimento do TEA, a investigação genética se 

destaca, principalmente devido à grande influência de hereditariedade encontrada 

(27)(35). Estudos em populações familiares, especialmente com gêmeos, evidenciaram 

a alta associação entre fatores genéticos e a prevalência do transtorno (33)(35)(32). 

Desse modo, nas últimas duas décadas, esforços foram concentrados nesta hipótese 

(35) e, como consequência, centenas de genes foram identificados e associados a um 

maior risco (33)(36). Vale ressaltar que não existe um consenso sobre probabilidade 
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hereditária, dependendo, então, do tipo e local de estudo e do tipo de método aplicado 

(37).  

Assim, diferentes estudos abordam diferentes percentuais de probabilidade: 

enquanto alguns afirmam que a probabilidade de se herdar TEA esteja entre 50% (38) e 

55% (35), a maioria afirma ser de aproximadamente 80% (37)(39). Para gêmeos, no 

entanto, parece haver um consenso maior em relação aos monozigóticos, com 

probabilidade entre 60% e 90% (7)(37)(38), valor maior se comparado aos dizigóticos, 

que possuem probabilidade de 0 a 10%  (39)(40). Contudo, se por um lado estudos com 

gêmeos monozigóticos nos mostram a grande influência genética no transtorno (35), por 

outro lado a própria discrepância nestes mesmos casos indica que fatores ambientais 

também estão envolvidos (6)(13). Outrossim, a hereditariedade também desempenha um 

papel na variação dos traços autistas na população em geral, em níveis semelhantes aos 

observados no próprio TEA (4)(35). 

De acordo com investigações genéticas, um número vasto de variantes genéticas, 

incluindo deleções, duplicações e variações raras e comuns estaria associado ao TEA 

(4). Dessa forma,  teorias influentes acerca da origem do TEA abordam que tais variações 

poderiam contribuir significativamente para a patogênese do transtorno, ao passo que 

podem ser observadas alterações morfológicas do cérebro, defeitos na sinalização 

celular e variantes do número de cópias (32)(35)(41) e, ainda, mutações de novo em 

nucleotídeos de pacientes com a condição. (32)(35). Ademais, destacam-se também 

alguns fatores de risco genéticos raros que poderiam levar a síndromes relacionadas ao 

TEA, como a síndrome do X Frágil (4)(42).  

Além disso, fatores epigenéticos desempenham um papel adicional na etiologia do 

TEA (27)(33)(35). As mudanças epigenéticas regulam a expressão dos genes sem 

modificar a sequência primária de DNA, tendo grande impacto nos períodos iniciais do 

neurodesenvolvimento (35). Nesse contexto, alterações na expressão genética podem 

aumentar a sensibilidade a substâncias tóxicas, em especial durante o desenvolvimento 
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fetal, devido às interações gene-ambiente (34). Essas interações impactam a expressão 

genética por meio de processos epigenéticos, influenciadas por processos metabólicos, 

inflamação, estresse oxidativo e desequilíbrios nos estímulos cerebrais (4)(34). Assim, 

processos como a metilação do DNA, remodelamento da cromatina, atividade não 

codificante do RNA e modificações de histonas podem ser o mecanismo pelo qual 

influências ambientais afetam os genes, alterando sua expressão (33)(34)(35)(42).  

Outra investigação relevante no mesmo período de desenvolvimento é sobre a 

relação entre disfunção imunológica e neuroinflamação (32)(33).Tal fato se deve ao 

impacto na função sináptica e em conexões cerebrais causados por vias de sinalização 

moleculares inflamatórias no sistema nervoso central (SNC), afetando componentes 

como a ativação da micróglia e a secreção de citocinas (33). A relação com inflamação é 

observada, ainda, na conexão entre os sistemas imunológico e neuronal e a microbiota, 

o que pode explicar porque pacientes com TEA sofrem de problemas gastrointestinais 

(4)(33)(42). É importante destacar que medicamentos anti-inflamatórios não são 

recomendados para gestantes e, portanto, não poderiam ser prescritos para atenuar a 

neuroinflamação (43).  

Apesar de tantos achados, é importante elucidar que nenhum gene isolado ou 

alteração cromossômica específica explica totalmente a etiologia do transtorno (41). 

Adicionalmente, a especificidade genética é contestada quando se percebe que outras 

condições, tais como o TDAH, epilepsia e transtornos de coordenação do 

desenvolvimento, também apresentam processos fisiopatológicos compartilhados com o 

TEA (44). A hipótese genética, na verdade, só explica cerca de 20 a 25% dos casos, 

enquanto os outros 75 a 80% permanecem sem causa identificada (4)(5)(34)(41). 
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1.1.3.2 Influência mitocondrial 

 

Outra investigação etiológica se dá a partir do vínculo entre o TEA e a função 

mitocondrial (4)(15)(27). As mitocôndrias são organelas responsáveis pela respiração 

celular aeróbica acoplada à geração de energia pelas células (27). Regulam, ainda, a 

homeostase do cálcio, a sinalização celular, o controle da apoptose e a geração de 

espécies reativas de oxigênio (15)(27). Assim, uma vez que o comprometimento da 

função mitocondrial afeta a capacidade bioenergética, há uma desregulação de 

processos biológicos no SNC (15)(27). A disfunção mitocondrial também tem sido 

associada a severidade dos sintomas em pacientes (4)(23).  

Além do exposto, a literatura também relata a presença de acidose láctica, níveis 

elevados de metabólitos do ciclo de Krebs na urina, deficiência de carnitina no plasma e 

redução no uso de glicose e nos níveis de trifosfato de adenosina (ATP) no cérebro e 

tecidos periféricos de indivíduos com TEA, indicando uma evidente alteração na 

fosforilação oxidativa (15)(27). 

Assim, uma vez que o SNC representa 1/5 da demanda metabólica do corpo, é 

compreensível que um cérebro em desenvolvimento seja afetado por defeitos 

bioenergéticos (27). Além disso, os neurônios em desenvolvimento dependem de 

processos cerebrais eficientes para o desenvolvimento e o funcionamento plenos do 

sistema, o que pode explicar, em parte, o surgimento do TEA (27).  

 

1.1.3.3 Fatores ambientais: período pré-natal, perinatal e neonatal 

 

Diferentes estudos investigam a influência de fatores ambientais no surgimento do 

TEA, embora pareça ser unânime entre eles que tais fatores possuem menor impacto 

que os genéticos (7)(13)(39). Mesmo assim, ainda possuem relevância significativa,  uma 

vez que influências ambientais e genéticas nos períodos pré-natal, perinatal e neonatal, 



26 
 

períodos mais sensíveis de desenvolvimento cerebral, podem  se tornar um fator de risco 

para o aparecimento do transtorno (4)(39)(40)(45). Assim, determinados acontecimentos 

com a criança nos períodos pré-natal, perinatal e neonatal vem sendo investigadas e 

associadas ao surgimento do TEA (4)(35)(40). 

Primeiramente, como pode ser observado na Tabela 2, no período pré-natal, 

ocorrências como infecções na mãe, exposição a produtos químicos e certos 

medicamentos, como ao ácido valpróico, inflamação, diabetes gestacional, sangramento 

maternal ou alterações na saúde emocional da mãe podem aumentar a probabilidade de 

TEA nos descendentes (34)(35)(40)(42). Em segundo lugar, baixo peso ao nascer, parto 

prematuro e dificuldades de amamentação são alguns dos fatores de risco do período 

perinatal (7)(40). Por fim, distúrbios respiratórios, anemia ou hipóxia no período neonatal 

podem contribuir com o desenvolvimento do transtorno (4)(40).  

 

Tabela 2. Fatores de risco nos períodos pré-natal, perinatal e neonatal para 
desenvolvimento de TEA. 

Fatores 
Pré-natais 

Idade avançada dos pais; sangramento gestacional materno; diabetes 
gestacional; ser o primeiro filho (em comparação com terceiro filho ou 
posterior); uso de medicamentos pré-natais maternos; exposição a 
infecções intrauterinas 

Fatores 
Perinatais 

Apresentação fetal anormal; complicações do cordão umbilical; lesão ou 
trauma no parto; parto múltiplo (gêmeos ou múltiplos); hemorragia 
materna; nascimento no verão; baixo peso ao nascer; pequeno para a 
idade gestacional; malformação congênita; infecção materna; dificuldades 
de alimentação; aspiração de mecônio; anemia neonatal; 
incompatibilidade ABO ou Rh; hiperbilirrubinemia 

Fatores 
Neonatais 

Exposição a múltiplas complicações neonatais; ressuscitação com 
oxigênio; distúrbios respiratórios no nascimento; hipóxia; complicações 
associadas ao parto por cesariana; atividade dopaminérgica elevada; 
dificuldade de amamentação; dificuldade de regular a temperatura; sepse 
ou meningite 

 

Fonte: Masi A, DeMayo MM, Glozier N, Guastella AJ, 2017; Chaste P, Leboyer M., 2012; Gardener 
H, Spiegelman D, Buka SL, 2011. 
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  Adicionalmente, outros fatores que indicam influências ambientais também são 

considerados em investigações, como idade parental avançada e até mesmo a ordem de 

nascimento entre irmãos, indicando que o primogênito ou do terceiro filho em diante têm 

mais chances de desenvolver o transtorno (35)(40)(42). Ainda, os próprios fatores 

ambientais podem interagir com os fatores genéticos, caracterizando os processos 

epigenéticos.  

Apesar do exposto, as evidências atuais não apontam para um fator perinatal ou 

neonatal específico na origem do transtorno. Tem sido observado que a exposição a 

condições que refletem problemas gerais de saúde nesse período pode aumentar o risco, 

ainda que os estudos apresentem inconsistências nas conclusões devido a diferenças 

metodológicas, nos critérios de diagnóstico, nos tamanhos amostrais e nos métodos de 

avaliação da exposição (40). 

 

1.1.4  Alterações Neurobiológicas no TEA 

 

Estudos post-mortem encontraram alterações cerebrais em pacientes com TEA, 

que podem elucidar os complexos mecanismos neurofisiológicos ou neuroquímicos do 

transtorno (27)(33)(39). A literatura científica sobre o assunto explica os mecanismos 

patológicos da condição a partir de eventos como mudanças cerebrais estruturais, 

hipomielinização de axônios, morfologia e tamanho de neurônios, ativação da micróglia, 

neuroinflamação ou, ainda, processos moleculares de sinalização que afetam a 

transcrição, a tradução e a transmissão sináptica (4)(24)(33). Foi evidenciado, ainda, que 

crianças com o transtorno podem nascer com tamanho cerebral menor ou normal, mas 

passam por um rápido crescimento cerebral na primeira infância, atingindo um volume 

normal novamente na adolescência (41)(46). Outra investigação se dá a partir da relação 

de áreas afetadas e a sintomatologia do TEA, como é o caso de alterações do volume 
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amígdala, uma área do cérebro relacionada à emoção, ou de áreas específicas do 

cerebelo, envolvido em funções cognitivas, como linguagem e regulação emocional (41).  

Entre as principais descobertas estão as alterações neuroquímicas do cérebro, 

mais especificamente alterações nos circuitos de neurotransmissores como dopamina 

(DA), serotonina (5-HT), ácido gama-aminobutírico (GABA), acetilcolina (ACh), glutamato 

(Glu) e histamina (HA) (11)(33)(46). Estudos encontraram, em cérebros post-mortem, um 

aumento no número de sinapses excitatórias, densidades de espinhas dendríticas e 

modificações nos receptores GABA, que por sua vez causam desregulação do equilíbrio 

excitatório/inibitório (33)(41)(46). A influência desse achado e, ainda, a relação da 

ocitocina são discutidas na patologia do transtorno, uma vez que são potenciais 

reguladores desse equilíbrio durante o desenvolvimento perinatal (46). Outrossim, a 

desregulação do sistema serotoninérgico afeta o crescimento de neuritos, a 

sinaptogênese, a diferenciação e a neurogênese, sendo também uma relevante 

investigação (11). Dessa forma, a compreensão aprofundada de sistemas-chave e da 

desregulação de neurotransmissores, como serotonina, ocitocina e as interações 

GABA/glutamato, proporciona sólidas bases para a abordagem farmacológica dos 

sintomas associados ao TEA (11)(23)(46). 

 

1.2 Tratamento do TEA 

 

1.2.1 Cuidado ao Paciente 

 

As diretrizes atuais não trazem uma única abordagem de cuidado do paciente com 

TEA, recomendando que a escolha leve em consideração a efetividade, segurança e 

particularidade de cada paciente (21). O manejo do TEA é, contudo, desafiador, devido 

à sua complexidade etiológica, persistência na idade adulta e a presença de transtornos 

coexistentes, como problemas gastrointestinais, convulsões, distúrbios do sono e 
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transtornos emocionais (23)(46)(47). É essa heterogeneidade dos sintomas do TEA que 

acaba resultando em um tratamento também heterogêneo em abordagens, o que então 

significa tanto que não existe um único medicamento eficaz para todos os casos, bem 

como a eficácia e a sensibilidade aos eventos adversos variam entre os paciente (46)(47).  

Embora diversas abordagens terapêuticas estejam disponíveis para a 

sintomatologia do TEA, não há intervenções eficazes para tratar os principais sintomas 

da condição, que englobam o déficit na comunicação social e os comportamentos 

restritos e repetitivos. Assim, o manejo da condição visa melhorias comportamentais e 

desenvolvimento da linguagem para os principais sintomas, enquanto a terapia 

farmacológica desempenha papel fundamental no tratamento de sintomas associados 

(11)(21). O tratamento deve ter foco diferentes para crianças/adolescentes e adultos, com 

intervenções em comunicação que visem aprimorar a atenção, envolvimento e 

comunicação recíproca para o primeiro grupo, e intervenções psicológicas que visem 

aquisição de competências para a vida como habilidades sociais, profissionais, bem-estar 

e independência para o segundo grupo (20)(23)(46). 

No Brasil, dois documentos oficiais do Ministério da Saúde são usados como base 

para o desenvolvimento da terapia: a Linha de Cuidado para a Atenção às Pessoas com 

Transtornos do Espectro do Autismo e as Diretrizes de Atenção à Reabilitação da Pessoa 

com Transtornos do Espectro do Autismo (48). Ambos os documentos recomendam a 

implementação do Projeto Terapêutico Singular (PTS) na Rede de Atenção Psicossocial, 

alinhado aos princípios do Sistema Único de Saúde (SUS) e à integralidade do cuidado. 

O PTS, individualizado para cada paciente, é elaborado com base no diagnóstico, 

avaliação interdisciplinar e decisões da família, devendo ser pautado na pluralidade de 

abordagens, acompanhado por profissionais ou equipes de referência e revisto 

sistematicamente para atender aos projetos de vida, à reabilitação psicossocial e à 

garantia dos direitos (20)(21). Assim, esse projeto deve englobar tanto aspectos 

subjetivos quanto aspectos de aprendizagem, interação social e autonomia (21), 
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contemplando diferentes áreas como linguagem, sentimentos, pensamentos e formas de 

relacionamento, buscando melhorar as capacidades funcionais dos pacientes ao longo 

do tempo (20). 

É importante ressaltar que as categorias descritivas de gravidade não devem ser 

usadas para determinar a escolha e a provisão de serviços, isso somente pode ser 

definido de forma individual e mediante a discussão de prioridades e metas pessoais (9). 

 

1.2.2 Tratamento Não Farmacológico 

 

Categorizadas como intervenções comportamentais, essas abordagens revelam 

uma eficácia ampliada quando implementadas precocemente, especialmente na infância, 

com o objetivo de potencializar o desenvolvimento e o aprendizado social e cognitivo 

(6)(23). Idealmente, devem ser implementadas até os 5 anos de idade, período em que 

a plasticidade cerebral está no auge (46). Desse modo, diversos modelos de tratamento 

têm sido estudados, com evidências apontando para melhorias em habilidades 

linguísticas, cognitivas e funcionais em crianças pequenas (23)(46)(49). 

 Além disso, tanto intervenções focadas no desenvolvimento de habilidades 

específicas por curtos períodos, quanto treinamentos de habilidades sociais mostram 

eficácia, especialmente quando iniciadas precocemente (23). Tais abordagens, contudo, 

não se limitam a crianças, sendo aplicáveis a adolescentes e adultos, com adaptações 

para cada faixa etária (23)(46)(49). Dessa forma, o foco da terapia infanto-juvenil deve 

ser a intervenção de comunicação social e treinamento das habilidades sociais, enquanto 

dos adultos assistência terapêutica (21)(46), com foco em aprendizagem social apenas 

aos que demonstram déficit nessa área (46). 

Diferentes estudos enfocam diferentes abordagens, conforme mostrado na Tabela 

3. Contudo, umas das abordagens com evidências mais fortes é a Análise do 

Comportamento Aplicada (ABA),que consiste na decomposição de habilidades ou 
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atividades específicas em elementos menores, cujo ensino é progressivo e sistemático, 

empregando reforço positivo (21)(23)(46)(49). Sua eficácia vem sendo demonstrada a 

partir de melhorias substanciais na linguagem, quociente de inteligência (QI) e 

habilidades acadêmicas. Outrossim, variações da ABA como Treinamento de Tentativas 

Discretas, Intervenções Comportamentais Intensivas Precoces, Treinamento de 

Resposta Pivotal e Intervenção Comportamental Verbal, também promovem 

desenvolvimento cognitivo e habilidades linguísticas (46). 

Levando em conta esses desafios, observa-se que o cuidado às pessoas com TEA, 

por diversas vezes, afeta também a rotina familiar, de tal forma que pode resultar em 

diminuição de atividades cotidianas de trabalho e lazer ou, ainda, impacto na saúde dos 

indivíduos (20). Diante desse cenário, as diretrizes brasileiras apontam para a 

necessidade de um enfoque multidisciplinar e interdisciplinar, integrando serviços como 

psicologia e serviço social, para acompanhamento tanto dos pacientes quanto dos seus 

familiares (20). 

 

Tabela 3. Terapias não farmacológicas para tratamento sintomatológico em pacientes com 
TEA. 

Terapias voltadas para 

crianças e adolescentes 
Foco do tratamento Referências 

ABA 

Recondicionamento do comportamento-

alvo: Decomposição e ensino progressivo 

de habilidades através de reforço, com foco 

em linguagem, cognição e funcionalidade. 

(21)(23) 

(46)(49) 

Tratamento Clínico de 

Base Psicanalítica 

Abordagem personalizada: Reconhece a 

singularidade de cada caso, contemplando 

a linguagem, obstáculos na interação, 

questões comunicativas e padrões 

específicos e repetitivos de interesse. 

(21) 
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Comunicação 

Suplementar e Alternativa  

Comunicação suplementar complementa a 

fala, enquanto comunicação alternativa é 

usada quando a fala está ausente ou 

alterada. 

(21) 

Tratamento e Educação 

para Crianças com 

Transtornos do Espectro 

do Autismo 

Desenvolvimento da independência por 

meio de Intervenções educacionais e 

comportamentais. 

(21)(49) 

Integração Sensorial 

Conecta desordens na percepção, 

organização e interpretação de informações 

sensoriais internas e externas a 

dificuldades de aprendizagem e 

desempenhos ocupacionais menos 

eficazes. 

(21) 

Terapias voltadas para 

adultos 
Foco do tratamento Referências 

Acompanhamento 

terapêutico 

Facilita a reintegração social e autonomia, 

promovendo conexões e evitando 

isolamento e quebra de vínculos. 

(21) 

Programas de 

Aprendizado Social 

Em grupo ou individual, para pacientes sem 

deficiência intelectual ou com deficiência 

intelectual leve a moderada, visando 

melhorar a interação social. 

(46) 

Intervenções 

Comportamentais e de 

Habilidades de Vida 

Todas as faixas de habilidade intelectual 

que necessitam de auxílio nas atividades 

diárias para aquisição de habilidades de 

vida. 

(46) 

Intervenções Cognitivo-

Comportamentais 

Eficaz no tratamento de ansiedade, TOC e 

apoio a adultos, ensinando habilidades de 

tomada de decisão e resolução de 

problemas. 

(46) 
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1.2.3 Tratamento Farmacológico 

 

Embora as evidências atuais não recomendem o uso contínuo de tratamento 

farmacológico para pacientes com TEA (46), tampouco seu uso desassociado a 

estratégias não farmacológicas (21), a utilização de medicamentos psicotrópicos em 

algum momento da vida desses pacientes é comum (46), mais especificamente para 

tratamento de sintomas e/ ou comorbidades (11)(21) (23)(46)(49). Nas últimas décadas, 

o número de prescrições de medicamentos vem aumentando (23)(46), com aumento de 

mais de três vezes apenas nos EUA entre 1992 e 2001 (46). Entre adolescentes esse 

número pode ser até maior, sendo estimado que cerca de dois terços dessa população 

utilize dessa alternativa, em especial aqueles comportamentos desafiadores e condições 

concomitantes, como deficiência intelectual e diagnósticos médicos e de saúde mental 

(23). Desse modo, a presença de distúrbios psiquiátricos concomitantes, que ocorrem em 

cerca de 70% dos pacientes, é, além de altamente prevalente, decisiva quanto à adoção 

de terapia farmacológica. O uso de medicamentos psicotrópicos é realidade para pelo 

menos 56% dos indivíduos, sendo a taxa de pacientes de polifarmácia estimada entre 12 

e 35% (23). Evidências recentes apontam que o protocolo de primeira linha consiste no 

uso de diversas classes farmacológicas, a depender da sintomatologia, como: 

antipsicóticos, estabilizadores de humor, ansiolíticos, antidepressivos, psicoestimulantes 

e agonistas alfa-2-adrenérgicos (50). 

Mesmo que vários medicamentos sejam eficazes na sintomatologia, por diversas 

vezes podem causar prejuízos ao paciente (11)(21). Atualmente, as diretrizes indicam 

que o tratamento farmacológico seja iniciado, em crianças, a partir de pequenas doses 

com ajuste mais lento que em crianças neurotípicas, devido à maior sensibilidade dessa 

população a eventos adversos (23). Ademais, os únicos dois medicamentos que são 

atualmente aprovados pelo Food and Drug Administration (FDA) e pela European Medical 



34 
 

Agency (EMA) para tratamento de sintomas relacionados ao TEA, especificamente para 

melhora de sintomas comportamentais como agressividade e irritabilidade, são a os 

antipsicóticos risperidona e aripiprazol, focados então nos sintomas associados, mas não 

na fisiopatologia do transtorno (11)(23)(46)(47). Adicionalmente, estudos realizados nos 

Estados Unidos e no Canadá mostraram que as classes farmacológicas mais comumente 

prescritas para o TEA são medicamentos para o sono (9,7%), psicoestimulantes (7,9%) 

e antipsicóticos (7,3%), sendo o uso das duas últimas classes mais elevado em pacientes 

com TEA do que na população geral. Outro estudo indica que a prevalência de prescrição 

entre crianças e adolescentes com o transtorno é de 13% para estimulantes, 8% para 

inibidores seletivos de recaptação de serotonina (ISRS) e 8% para antipsicóticos atípicos 

(46).  

Outrossim, ainda que as terapias comportamentais sejam a base do tratamento, 

abordagens que englobam a neurobiologia do transtorno têm emergido no 

desenvolvimento de agentes farmacológicos (23)(46), conforme mostra a Tabela 4. 

Desse modo, embora a utilização de medicamentos para distúrbios psiquiátricos que 

compartilham sintomas com TEA seja também uma realidade (46), as bases 

neuroquímicas do transtorno podem elucidar alvos terapêuticos mais específicos 

(11)(46). Nesse contexto, o papel de uma série de neurotransmissores tem sido estudado 

no desenvolvimento e progressão do TEA, como DA, 5-HT, GABA, ACh, Glu e HA 

(11)(46). 

Tabela 4. Agentes farmacológicos comumente prescritos para tratamento sintomatológico 
em pacientes com TEA. 

Classe 
Farmacológica 

Nome 
Mecanismo de 

ação 
Sintomas 
tratados 

Referência 

IRSR 

Citalopram 

Inibidores 
seletivos de 

recaptação de 
serotonina 

Depressão, 
Ansiedade e 

Comportamento 
Repetitivo 

(11)(23)(46)(51) Fluoxetina 

Sertralina 

Fluvoxamina 
Depressão e 
Ansiedade 

(46)(51) 
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Antidepressivos 
tricíclicos 

Clomipramina 

Inibidor não 
seletivo da 

recaptação de NA 
e 5-HT 

Ansiedade e 
TOC 

(46)(51) 

Antipsicóticos 
Atípicos 

Risperidona 
Antagonista de 

receptores 5-HT2 
e D2 

Comportamento 
Repetitivo, 

Irritabilidade, 
Agressão, 

Comportamento 
Autolesivo, 
Ansiedade, 

TOC 

(6)(11) 
(23)(46)(51) 

Aripiprazol 

Antagonista de 
receptores 5-

HT2A, agonista 
parcial de 

receptores 5-
HT1A e D2 

Irritabilidade  
(6)(11)(23) 

(46)(51) 

Olanzapina 

Antagonista dos 
receptores 5-HT, 

D2 e 
muscarínicos 

Irritabilidade, 
Agressão, 

Comportamento 
Autolesivo 

(6)(46)(51) 

Clozapina 

bloqueador de 
dopamina com 

elevada afinidade 
a receptores D4 

Irritabilidade, 
Agressão, 

Comportamento 
Autolesivo 

(46)(51) 

Anti-
convulsivantes 

Lamotrigina 

Age nos canais 
de sódio 

sensíveis à 
voltagem, 

estabilizando as 
membranas 
neuronais e 
inibindo a 

liberação de 
neuro-

transmissores, 
principalmente de 

glutamato 

Convulsões (46) 

Carbamazepina 

Bloqueador dos 

canais de sódio 

das membranas 

dos neurônios 

Convulsões  (44) 

Psico-
estimulantes 

Metilfenidato 
Inibidor da 

recaptação de DA 
e NA 

TDAH e 
Hiperatividade 

(11)(23)(46)(51) 

Agentes Anti-
adrenérgicos 

de Ação Central 
Clonidina 

Agonista parcial 
de receptores α2 

adrenérgicos 

TDAH e 
Hiperatividade 

(23)(46) 

https://pt.wikipedia.org/wiki/Neur%C3%B3nio
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Guanfacina 
Agonista seletivo 
dos receptores 

α2A adrenérgicos 

TDAH e 
Hiperatividade 

(23)(46)(51) 

Moduladores 
negativos da 

ação do 
glutamato 

Memantina Antagonistas do 
receptor de 

NMDA 

Deficiências 
Sociais 

(11)(46)(51) 

Amantadina Irritabilidade (11) 

Moduladores 
positivos da 

ação do 
glutamato 

D-cicloserina 

Agonista parcial 
no sítio de glicina 
nos Receptores 

NMDA 

Retração Social (46)(51) 

Agentes que 
potencializam a 

neuro-
transmissão 
gabaérgica 

Arbaclofeno 
Agonista do 

receptor GABA B 
Irritabilidade (11)(23)(46) 

Pregnenolona 

Hormônio 
esteroide que age 
como modulador 
alostérico positivo 

do receptor 
GABA-A 

Ansiedade (46) 

Antagonistas 
opioide 

Naltrexona 
Antagonista dos 

receptores 
opioides µ 

Sintomas 
Comportamen-
tais, TDAH e 

Hiperatividade 

(46) 

Indutores do 
sono 

Melatonina 
Agonista de  

receptores MT1 e 
MT2 

Insônia (6)(23) 

 

Portanto, modulações nesses sistemas neurotransmissores principalmente na fase 

inicial do desenvolvimento, podem ser uma intervenção farmacológica eficaz na 

prevenção e tratamento de sintomas comportamentais (11). Embora esses 

medicamentos atuem em diferentes alvos para gerenciar sintomas comportamentais e 

psiquiátricos, a complexidade do TEA, envolvendo alterações em várias regiões 

cerebrais, plasticidade do tecido cerebral, interconexão nervosa e desequilíbrio na 

produção de neurotransmissores, destaca a necessidade urgente de tratamentos mais 

direcionados e eficazes, como abordagens que atualmente são consideradas alternativas 

(11). 

Então, tendo em vista o manejo desafiador da condição, algumas terapias 

alternativas têm surgido e se destacado como potencial terapêutico para tratamento do 
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TEA nos últimos anos. Nesse contexto, terapias promissoras com a utilização de produtos 

derivados da Cannabis têm sido explorados, em especial com o Canabidiol (CBD)(10)(23) 

 

1.2.4 Potencial terapêutico dos produtos derivados da Cannabis  

 

Ainda que hoje seja reconhecida a existência de 4 espécies da planta Cannabis, a 

espécie mais utilizada pela sociedade ocidental é a C. sativa (52). Contudo, ao investigar 

a terminologia relacionada à Cannabis e à Cannabis sativa, observa-se que as RDCs 

estudadas empregam predominantemente o termo "Cannabis", deixando em aberto a 

referência à espécie (53)(54). A RDC 327/19, ao especificar limites para produtos de 

Cannabis, menciona a Cannabis sativa, mas, paradoxalmente, no artigo 6, abre espaço 

para outras espécies (53). Já a RDC 335/20, em vigor, utiliza indistintamente os termos 

"Cannabis" e "Cannabis spp." em diversas seções, ampliando o escopo para todas as 

espécies (54). Portanto, mesmo considerando a predominância do uso da Cannabis 

sativa no ocidente, as normativas oficiais não fazem distinção e, por esse motivo, neste 

estudo foi consolidado o termo "Cannabis" para abranger todas as espécies das quais os 

produtos em discussão possam ser derivados. 

A Cannabis é uma planta que possui mais de 100 fitocanabinoides identificados, 

embora apenas dois principais sejam de interesse para terapia: um composto não 

psicoativo, o canabidiol (CBD), e outro psicoativo, o Δ9 -tetrahidrocanabinol (THC), que 

se mostraram como agonistas parciais ou antagonistas dos receptores canabinoides (52).  

O THC possui característica lipofílica, o que permite sua ampla distribuição nos 

tecidos, inclusive o cerebral (55)(56). Esse composto modula a atividade de diferentes 

receptores, merecendo atenção a sua ação como agonista parcial na ativação do receptor 

CB1 (55). Além disso, ele influencia a função neuronal, modulando a atividade de 

neurotransmissores e promovendo plasticidade sináptica. Seu metabolismo ocorre tanto 

de forma central quando no fígado (55). Em contraste, o CBD apresenta 
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biodisponibilidade oral limitada e extenso metabolismo hepático (55)(56). Com um amplo 

perfil farmacológico, o CBD se liga fracamente ao CB1, atuando como modulador 

alostérico negativo, além de modular canais iônicos e transportadores (55). Os efeitos 

observados desses compostos canabinóides dependem da formulação e via de 

administração (56). O uso terapêutico da Cannabis como espécie é milenar, sendo 

amplamente usada como analgésico, antiemético, antiepilético, imunossupressor e, 

atualmente, no tratamento esclerose múltipla, dor neuropática, doenças 

neurodegenerativas e câncer (52)(57)(58). Ademais, a  medicina moderna tem investido 

em medicamentos derivados da Cannabis, seja para tratamento sintomático de 

quimioterapia, usando fármacos como nabilona (composto similar ao Δ9-THC), 

nabiximóis e dronabinol (Δ9-THC sintético), ou alívio da dor neuropática, com o Sativex 

(combinação de Δ9-THC e CBD) (52)(58).  

Assim, é possível afirmar que o potencial terapêutico da Cannabis tem sido 

amplamente explorado, principalmente com o CBD, composto que tem sido usado 

terapeuticamente para muitas condições, como ansiedade, dor, déficits motores, náusea 

e doença de Parkinson, sendo bem aceito por não apresentar propriedades psicotrópicas 

(23)(52). Outrossim, o uso de extratos combinados de CBD com THC tem demostrado, 

em alguns estudos, efeitos terapêuticos superiores ao uso de CBD puro (10)(50). Esses 

efeitos terapêuticos são atribuídos a mecanismos neuromoduladores e neuroprotetores 

(23)(47). Nesse contexto, há evidências que abordam as alterações observadas em 

doenças neurodegenerativas e neuropsiquiátricas, as quais impactam o sistema 

endocanabinoide (EC) (59)(60). Essas evidências destacam que o uso de produtos 

derivados de Cannabis promove melhorias nos sintomas de transtornos como TDAH, 

desordens comportamentais, deficiências sociais e cognitivas, distúrbios do sonos e 

convulsões (10). Portanto, essa abordagem se configura como promissora para o 

tratamento dos sintomas associados ao TEA (47).  
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1.2.5 Relevância do Sistema Endocanabinoide para o TEA 

 

O sistema EC constitui uma complexa rede neuromoduladora, composta por vias 

de sinalização lipídicas, cujos receptores se distribuem de maneira abrangente por todo 

o SNC, desempenhando  papel fundamental não apenas no neurodesenvolvimento, mas 

também na regulação comportamental, social e emocional (59)(60). Esse sistema é 

comporto por canabinoides endógenos derivados do ácido araquidônico, principalmente 

a anandamida (AEA) e o 2-araquidonoil glicerol (2-AG); receptores canabinoides 

acoplados à proteína G, principalmente do tipo 1 (CB1) e tipo 2 (CB2); e por enzimas 

sintetizadores e catabolizadoras desses EC (59)(60). Ele é responsável pela modulação 

de diversas funções e vias, como controle e equilíbrio da  transmissão GABAérgica e 

glutamatérgica, coordenação do metabolismo energético e regulação imunológica, 

evidenciando que a desregulação desse sistema impacta diretamente mecanismos-

chave para o aparecimento e manutenção de sintomas do TEA (60).  

Primeiramente, tanto CB1 quanto CB2 desempenham papeis fundamentais para o 

funcionamento neurotípico das funções cognitivas e fisiológicas. O CB1 regula atividades 

fisiológicas, neuro-hormônios e a sinalização sináptica, participa da sinaptogênese, 

aprendizagem e memória, e é encontrado tanto no SNC quanto no sistema nervoso 

periférico. Já o CB2 é expresso principalmente nas células do sistema imunológico 

periférico, tendo sua expressão no SNC regulada positivamente durante a inflamação ou 

outras lesões patológicas, especialmente nas células gliais (59). Pesquisas básicas com 

modelos animais encontraram alteração na expressão de receptores canabinoides 

periféricos em pacientes com o TEA, o que consequentemente acarreta em deficiências 

na homeostase de ECs (10)(50). 

Em segundo lugar, alterações fisiológicas de canabinoides endógenos, em especial 

da AEA, foram identificados em pacientes com TEA. Evidências apontam para 

concentrações desse EC significativamente menores no sangue periférico de pacientes 
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com o transtorno em comparação a pacientes saudáveis (10)(59)(61). Ademais, os níveis 

de outros canabinoides endógenos, como oleoiletanolamida (OEA) e 

palmitoiletanolamida (PEA), também foram reduzidos em amostras de soro de pacientes 

com TEA em relação a grupos de controle normais (59)(61). Observou-se, ainda, que a 

ocitocina, neuropeptídeo crucial para o vínculo social, estimula a liberação de AEA no 

núcleo accumbens, sugerindo, então, que a correção na sinalização de AEA induzida 

pela ocitocina pode oferecer uma nova abordagem para tratar os déficits sociais 

evidenciados no TEA. Outrossim, evidências também apontam para uma relação entre a 

AEA e as disfunções imunológicas associadas ao TEA, uma vez que achados 

demonstram alterações metabólicas desse EC em células mononucleares e macrófagos 

de pacientes com o transtorno (60). 

Em terceiro lugar, evidências apontam para a relação entre o sistema EC e o 

excesso de excitabilidade neuronal, já que tanto pacientes com TEA epiléticos como não 

epiléticos podem apresentar hiperatividade neuronal (10). O desequilíbrio do sistema 

excitatório/inibitório está associado à condição e, considerando que a disfunção do 

sistema EC impacta a plasticidade sináptica, é possível associar a sinalização anormal 

do receptor CB1 durante o desenvolvimento cerebral à disfunções cerebrais na idade 

adulta (60). 

Por fim, destaca-se também a hipótese do envolvimento da micróglia, já que suas 

funções podem ser influenciadas pela modulação do sistema EC. Como a micróglia é a 

principal célula produtora de EC em condições neuroinflamatórias, a ativação dos 

receptores CB2 influencia várias funções, incluindo migração, proliferação e liberação de 

citocinas pró-inflamatórias, sendo possível que também esteja associada ao surgimento 

e agravamento do TEA e, ainda, que o potencial terapêutico de ativação de CB2 possa 

aliviar sintomas inflamatórios e neuroimues associados ao TEA (59).  

Dessa forma, a partir dessas evidências, entende-se, mesmo sem a elucidação dos 

mecanismos exatos, que há alteração no sistema EC em pacientes com TEA, o que 
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valida o uso de moduladores farmacológicos desse sistema como escolha terapêutica 

para o tratamento da condição (59)(60). 

 

1.2.6 Uso dos produtos derivados da Cannabis para o TEA 

 

A utilização tanto do CBD puro quanto o extrato contendo CBD e THC, conhecido 

como extrato de Cannabis de espectro total (FCE), tem sido validada em estudos que 

evidenciam melhoras em grande parte dos sintomas relacionados ao TEA, tanto os 

característicos do próprio transtorno quanto de suas comorbidades (10)(50). Os principais 

impactos dessa terapia incluem, então,  a diminuição da hiperexcitabilidade, o potencial 

anticonvulsivante, a melhora de sintomas gastrointestinais, da inflamação, da dor, de 

sintomas comportamentais e de sintomas coexistentes, incluindo ansiedade, dificuldade 

de comunicação e distúrbios do sono (60)(61). Ademais, a melhora na comunicação e 

interação social, principais aspectos impactados no TEA, foi observada em pacientes 

tratados com FCE, proporcionando benefícios abrangentes e impactantes na qualidade 

de vida das famílias (50).  

Tem sido demonstrado, ainda, que a maioria dos pacientes experimenta eventos 

adversos leves, transitórios ou infrequentes com o uso dos derivados da Cannabis. 

Dentre os mais relatados estão inquietação, sonolência, sede, alterações no apetite, 

vermelhidão ocular e irritabilidade (10)(50)(60)(61). Dessa forma, essas descobertas 

indicam que o tratamento com FCE pode ser uma opção terapêutica eficaz e bem 

tolerada para pacientes com TEA, aliviando uma variedade de sintomas e melhorando a 

qualidade de vida do paciente (10)(61). Considerando, então a aceitabilidade do CBD e 

do FCE em relação a eventos adversos, assim como seu potencial terapêutico, além de 

revisar a literatura acerca do TEA, esse trabalho visa identificar os avanços no uso de 

produtos derivados da Cannabis no Brasil, explorando as potencialidades terapêuticas 

associadas ao tratamento do TEA. 
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2. OBJETIVOS 

 

GERAIS  

 

 Revisar o estado da arte em relação ao Transtorno do Espectro Autista; 

 Investigar a progressão do uso de produtos à base de Cannabis para tratamento 

do TEA no Brasil e seus potenciais benefícios; 

 

ESPECÍFICOS  

 

 Apresentar as principais características do TEA, bem como de seu 

diagnóstico, epidemiologia, etiologia e tratamento; 

 Coletar e analisar dados de autorização de importação de produtos à base 

de Cannabis no Brasil, a partir do ano de 2015; 

 Discutir a associação entre a progressão do uso de produtos à base de 

Cannabis e a sua eficácia para o tratamento do TEA; 

 Discutir os potenciais benefícios da terapia do TEA com produtos à base 

de Cannabis, comparando benefícios e riscos com as terapias tradicionais. 
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3. METODOLOGIA 

 

3.1. Coleta de dados 

 

Para esse trabalho, foram coletados dados referentes ao número de autorizações 

para importação de produtos derivados de Cannabis, concedidas pela Agência Nacional 

de Vigilância Sanitária (Anvisa). Os dados foram solicitados pela página oficial da Anvisa 

na internet, através da Central de Atendimento, na aba “Fale Conosco”. Neste local, há 

um formulário online que foi preenchido com os dados da solicitante e a descrição do 

pedido de solicitação (62). Após 10 dias, a Central de Atendimento ao Público enviou por 

e-mail os dados de autorização fornecidas no período de janeiro de 2015 a julho de 2023. 

A autorização para importação de produtos derivados de Cannabis, no Brasil, vem 

sofrendo alterações nos últimos anos. Em um primeiro momento, com o estabelecimento 

da Resolução da Diretoria Colegiada (RDC) 17/2015, foram criadas as condições e 

procedimentos para a importação, em caráter de excepcionalidade, de produtos à base 

de Cannabis para uso medicinal. Essa RDC permitiu que pessoas físicas pudessem 

importar tais produtos, mediante aprovação de um cadastro pela Anvisa. Para realizar o 

cadastro e estar apto a importar, era necessário: Formulário para Importação e Uso de 

Produto à Base de Canabidiol (ANEXO I); Laudo de profissional legalmente habilitado 

contendo a descrição do caso, Classificação Internacional de Doenças e Problemas 

Relacionados à Saúde (CID), justificativa para a utilização de produto não registrado no 

Brasil em comparação com as alternativas terapêuticas já existentes registradas pela 

Anvisa, bem como os tratamentos anteriores; Prescrição do produto por profissional 

legalmente habilitado contendo obrigatoriamente nome do paciente e do produto, 

posologia, quantitativo necessário, tempo de tratamento, data, assinatura e número do 

registro do profissional prescritor em seu conselho de classe; e Declaração de 
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Responsabilidade e Esclarecimento para a utilização excepcional do produto (ANEXO II) 

(63). 

Contudo, em 27 de janeiro de 2020, a RDC 335/2020 entrou em vigor e as diretrizes 

de importação foram alteradas. A partir desta data, para se cadastrar e solicitar a 

autorização, o paciente necessitava apresentar apenas, a prescrição do produto por 

profissional legalmente habilitado contendo obrigatoriamente o nome do paciente e do 

produto, posologia, data, assinatura e número do registro do profissional prescritor em 

seu conselho de classe (ANEXO III)  (54). Assim, uma vez que o CID foi necessário para 

a autorização apenas no primeiro período, dois tipos de dados foram solicitados à Anvisa: 

o número de autorizações concedidas por indicação clínica, de 2015 a 2019; e o número 

total de autorizações de janeiro de 2015 a julho de 2023.  

Vale lembrar que desde 31 de março de 2022 a resolução em vigor é a RDC 

660/2022, que não alterou as regras de importação da RDC 335/2020 (64). Além disso, 

é relevante ressaltar que a validade dessas autorizações foi estipulada para dois anos. 

Sendo assim, o número de pacientes em uso de produtos à base de Cannabis no Brasil 

é superior ao número de autorizações concedidas por ano, mas não reflete a soma dos 

anos anteriores, já que nem todas as autorizações são para início do uso. 

 

3.2. Análise dos dados percentuais das autorizações  

 

Foi analisado o percentual de autorizações de importação de 2015 a 2019 para 

tratamento do TEA com relação às demais indicações clínicas. Para tal, o número 

absoluto de autorizações foi observado ano a ano, assim como o crescimento ou 

diminuição percentual do número de autorizações em relação ao total geral.  
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Ademais, o mesmo procedimento de constatação dos números absolutos foi feito 

para análise percentual de número de autorizações entre 2015 e 2023 permitindo, então, 

observar o crescimento ou diminuição de autorizações para importações no país. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



46 
 

4. RESULTADOS 

 

4.1. Descrição do número de autorizações por ano para o uso de Cannabis 

 

Foram coletados os dados referentes a autorizações de importação de produtos à 

base de Cannabis para TEA entre o período de janeiro de 2015 e dezembro de 2019. 

Para a mesma data, foram coletados, ainda, os mesmos dados de importação para: 

epilepsia, transtornos ansiosos, dor crônica, doença de Parkinson, transtorno de tecidos 

moles, neoplasia maligna, transtorno depressivo, doença de Alzheimer e outras 

condições clínicas. Para 2544 importações entre 2015 e 2019, a condição que seria 

tratada não estava disponível no formulário, sendo este grupo denominado “não 

disponível”. Após entrar em contato com a Gerência de Produtos Controlados (GPCON) 

da Anvisa, constatou-se que a falta de determinação acerca da CID se deve, 

provavelmente, a questões relacionadas à troca de sistemas de registro, o que, por sua 

vez, levou ao registro de alguns dados sem essa especificação. Ademais, as indicações 

cujas autorizações somaram número inferior a 200 ao longo desses 5 anos foram 

agrupadas, para fins de análise, como “outras condições clínicas” (Tabela 5). 

 

Tabela 5. Número de autorizações para importação de produtos à base de Cannabis por 
indicação clínica, entre 2015 e 2019. 

Indicação clínica 2015 2016 2017 2018 2019 Total por CID 

Epilepsia 638 669 1082 1395 1498 5282 

Não disponível - - 4 1 2539 2544 

TEA 19 18 174 506 877 1594 

Transtorno ansiosos - 4 59 107 525 695 

Dor crônica 57 26 81 171 332 667 

Doença de Parkinson 34 29 109 144 317 633 

Transtorno tecidos moles - 1 1 173 346 521 
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Neoplasia maligna 9 36 110 125 154 434 

Transtorno depressivo 1 3 27 47 205 283 

Doença de Alzheimer 1 1 9 23 211 245 

Outras condições clínicas 91 85 445 825 1518 2964 

Total por ano 850 872 2101 3517 8522 15862 

 

Fonte: produzida pela autora com base nos dados fornecidos pela Anvisa em 04/09/2023. 

 

Além disso, os dados gerais referentes ao número de total de autorizações para 

importação entre os anos de 2015 e 2023 foram coletados separadamente, sendo 

disponibilizados por número de autorizações por ano.  

 

4.2. Número de autorizações de importação de produtos à base de Cannabis 

entre 2015 e 2019 

 

Entre os anos de 2015 e 2019, foram solicitados à Anvisa 1594 pedidos de 

autorização para tratamento do TEA. Isso quer dizer que, dentre todas os pedidos de 

importação para os quais alguma condição clínica estava descrita, o TEA foi a segunda 

condição que mais teve pedidos para importação de produtos à base de Cannabis para 

seu tratamento nesses 5 anos de análise. Em relação ao total geral, o número de 

autorizações para o TEA no período equivale a 10,05%, sendo observado crescimento 

anual para os dois grupos, conforme demonstrado na Figura 2.  

Outras patologias que se destacaram no número de solicitações no mesmo 

período foram: epilepsia, com 5282 autorizações (33,3%); transtornos ansiosos com 695 

autorizações (4,38%); dor crônica com 667 autorizações (4,20%); doença de Parkinson 

com 633 autorizações (3,99%); e transtorno dos tecidos moles, com 521 autorizações 

(3,28%). 
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Figura 2. Número de autorizações para importação de produtos à base de Cannabis para o 
TEA e total geral entre 2015 e 2019. 

 
 

Fonte: AUTORA, 2023 

 

 

4.3. Análise do aumento do uso de produtos à base de Cannabis para TEA entre 

2015 e 2019 

 

Analisando o total de autorizações para TEA no período em que o CID ainda era 

necessário para aprovação, observa-se que as solicitações para importação de produtos 

à base de Cannabis para tratamento desta patologia passaram de 19 no ano de 2015 

para 877 em 2019, representando um número cerca de 46 vezes maior do número de 

autorizações concedidas pela Anvisa em apenas 5 anos, conforme observa-se na Tabela 

6.  

Entre os anos de 2015 e 2016, contudo, foi constatado uma diminuição tanto 

percentual quanto em números absolutos, uma vez que no ano de 2015 houveram 19 

pedidos de autorização, número que representa 2,24% do total de autorizações, e no ano 

de 2016 foram 18 autorizações, 2,06% do total. É relevante apontar, porém, que para 

esse mesmo período o número total de autorizações aumentou, passando de 850 em 



49 
 

2015 para 872 em 2016. Já entre 2018 e 2019, apesar da diminuição percentual em 

relação ao total geral, o número total absoluto de autorizações de um ano para outro 

quase dobrou. Isso revela que o valor percentual só foi mais baixo devido à alta procura 

de produtos à base de Cannabis para tratamento de diversas outras enfermidades. 

No ano de 2017 o número de autorizações para TEA aumentou em quase 10 vezes, 

passando de 18 no ano de 2016 para 174 no ano seguinte (8,28% do total do ano). 

Ademais, nos anos seguintes os números aumentaram: foram 506 (14,39% do total do 

ano) autorizações para tratamento do TEA em 2018 e 877 (10,29% do total do ano) 

autorizações em 2019. 

 

Tabela 6. Autorizações para importação para tratamento do TEA entre 2015 e 2019. 

Ano 
Total autorizações para 

TEA 
Porcentagem em relação ao 

total geral 
Total geral de 
autorizações 

2015 19 2,24% 850 

2016 18 2,06% 872 

2017 174 8,28% 2101 

2018 506 14,39% 3517 

2019 877 10,29% 8522 

Fonte: produzida pela autora com base nos dados fornecidos pela Anvisa em 04/09/2023 

 

4.4. Análise do crescimento do número total de autorizações para importação de 

produtos à base de Cannabis entre 2015 e 2023  

 

O aumento do número de autorizações concedidas para importação parece não ser 

observado apenas para tratamento do TEA, como mostra a Figura 3. Para o mesmo 

período de análise, foi constatado que o número de autorizações no geral passou de 850 

no ano de 2015 para 8522 em 2019, representando um aumento de 10 vezes.  

Ao compararmos a curva de crescimento do número de autorizações para TEA 

(Figura 3A) e do total geral (Figura 3B), podemos perceber que a inclinação dessa curva 

é muito semelhante entre os anos de 2015 e 2019 em ambos os gráficos: não há 



50 
 

variações acentuadas entre 2015 e 2016, o que é seguido por um crescimento evidente 

nos 3 anos seguintes. Ademais, o percentual do total de autorizações entre janeiro de 

2015 e julho de 2023 também foi analisado, constando-se um aumento tanto absoluto 

quanto percentual: em 2015, o total de autorizações representava 1,05% do total no ano 

de 2023. Assim, uma vez que a curva de crescimento de pedidos de importação foi 

semelhante para TEA e para as demais indicações clínicas até 2019, primeiro período de 

análise, é possível que após essa data tenha ocorrido um crescimento comparável, 

esperando-se um crescimento análogo do número de autorizações para TEA no segundo 

período de análise. 

 

Figura 3. Número de autorizações para importação de produtos à base de Cannabis. 
Autorizações para (A) TEA, entre 2015 e 2019, e (B) total, entre 2015 e 2023. 
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5. DISCUSSÃO 

 

O manejo farmacológico do TEA busca equilibrar os benefícios almejados com os 

consideráveis riscos associados, tendo em vista a melhora da qualidade de vida do paciente. 

Ao avaliar distintas classes de medicamentos utilizados no contexto do TEA, torna-se 

evidente que, embora existam potenciais benefícios, os desafios representados pelos efeitos 

adversos e a eficácia limitada impõem desafios. 

Como não existe tratamento definitivo para o TEA,  os medicamentos usados visam o 

manejo dos sintomas, com foco nos sintomas das comorbidades, uma vez que não existem 

fármacos aprovados para os sintomas principais (11)(59). Por um lado, esses tratamentos 

convencionais apresentam benefícios limitados quanto sintomas relacionados à interação 

social, comunicação, função motora e desenvolvimento intelectual. Por outro, é fato que  as 

classes de fármacos utilizadas causam eventos adversos expressivos, incluindo efeitos 

cardíacos, extrapiramidais, metabólicos e endócrinos (50)(61). Desse modo, a utilização 

desses fármacos para o TEA deve sempre considerar tanto o impacto dos sintomas na vida 

do indivíduo quanto os eventos adversos, em especial em uma população tão sensível como 

a infantil, para concluir se os benefícios superam os riscos. Assim, as diferentes classes de 

fármacos possuem diferentes considerações a serem analisadas. 

Analisando primeiramente os ISRS, amplamente prescritos para tratar sintomas 

psicopatológicos em adolescentes com TEA, evidencia-se que apresentam eficácia reduzida 

e uma significativa lista de eventos adversos em crianças, incluindo aumento de energia e 

impulsividade (11)(46). Do mesmo modo, os antidepressivos tricíclicos, que visam atenuar 

hiperatividade e comportamentos compulsivos, promovem eventos adversos como sedação, 

aumento da agressividade e irritabilidade, aumentando a complexidade no gerenciamento 

dos sintomas (11)(23)(46)(51).  

Os anticonvulsivantes, por sua vez, apesar de levarem a melhoras nos sintomas gerais 

do autismo, enfrentam como desafios reações cutâneas graves, aumentando os riscos 

associados ao seu uso. Ademais, os antagonistas do receptor de glutamato, como a 
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amantadina e a memantina, mostram benefícios na melhoria dos sintomas sociais e na 

irritabilidade, mas eventos adversos como nervosismo, sedação, êmese e insônia requerem 

consideração para sua utilização (11)(23)(51). 

Do mesmo modo, os inibidores da acetilcolinesterase, utilizados para tratar irritabilidade 

e déficits de interação social, apresentam eventos adversos, como anorexia e insônia, que 

devem ser ponderados. Essa relação também é observada para os agonistas alfa-2-

adrenérgicos, que buscam reduzir hiperatividade e impulsividade, mas não estão isentos de 

eventos adversos como sedação e irritabilidade, requerendo atenção especial (11)(23). 

Semelhante às classes mencionadas anteriormente os psicoestimulantes também 

apresentam uma relação risco-benefício limitada, uma vez que promovem efeito clínico rápido 

e melhoria em várias funções diárias, mas também que causam alterações de apetite e 

hipertensão, aumentando os riscos associados ao seu uso. Já os antagonistas opioides, 

como a naltrexona, apresentam benefícios na melhoria da hiperatividade, mas a ineficácia 

em déficits sociais e as queixas gastrointestinais destacam a complexidade na escolha 

desses medicamentos (11)(23). 

Por fim, é importante destacar os antipsicóticos, classe que engloba risperidona e 

aripiprazol, os únicos dois medicamentos aprovados para sintomas de irritabilidade de 

regulação emocional do TEA. Ainda assim, esses medicamentos apresentam eficácia apenas 

a curto prazo, sendo evidentes os efeitos metabólicos secundários, como fadiga, aumento do 

apetite, distúrbios do movimento, ganho de peso, elevação dos níveis de prolactina e sedação 

(11)(23)(46)(50)(51). 

Por conseguinte, a utilização dessas diferentes classes de medicamentos no contexto 

do TEA demanda uma avaliação rigorosa, considerando não apenas os benefícios 

terapêuticos esperados, mas também os riscos substanciais, especialmente em crianças. 

Adicionalmente, para tratamento dos diferentes sintomas, muitos pacientes com TEA de 

níveis moderado e grave são polimedicados (10)(50). Embora a prática da polifarmácia seja 

uma estratégia amplamente adotada, implica preocupações significativas devido às 

interações medicamentosas que podem ocorrer. Essas interações são motivo de apreensão, 
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uma vez que podem ocasionar efeitos adversos indesejados e até mesmo interferir no 

neurodesenvolvimento dos pacientes (10)(50). Assim, a complexidade desse desafio clínico 

é enfatizada, ressaltando a importância de uma abordagem individualizada e uma vigilância 

constante pelos profissionais de saúde, pacientes, pais e cuidadores. 

Outrossim, alguns desses medicamentos, apresentam mecanismos de indução de 

tolerância acentuados. Conforme estipulado pela portaria 344/1998, essas substâncias, por 

atuarem no SNC e influenciarem a cognição e a consciência, têm um considerável potencial 

para gerar dependência física ou psicológica, sendo sua comercialização restrita à 

apresentação de prescrição médica (65). Dessa maneira, levando em conta que o propósito 

do tratamento para o TEA não reside em eliminar a condição do indivíduo, mas sim em 

gerenciar os sintomas e aprimorar a qualidade de vida do paciente, a opção por uma 

abordagem terapêutica com potencial para induzir dependência, além de apresentar eventos 

adversos significativos e mal tolerados é questionável. Assim, a tomada de decisão quanto 

ao uso desses medicamentos deve, então, ser cuidadosa e individualizada, considerando não 

apenas os benefícios potenciais, mas também os riscos substanciais envolvidos. Portanto, é 

importante que terapias alternativas que vem apresentando resultados positivos para 

tratamento do transtorno sejam investigadas. Nesse sentido, nosso estudo buscou avaliar o 

crescimento do número de importações de produtos à base de Cannabis no Brasil, com a 

finalidade de discutir a associação entre o aumento do uso desses produtos para TEA e os 

potenciais benefícios para os pacientes com base em sua ação.  

Baseando-se na análise dos dados coletados para esse estudo, é possível perceber 

que o uso de produtos à base de Cannabis para tratamento de diversas condições tem 

aumentado anualmente no Brasil. Ainda que dados percentuais acerca do aumento de 

autorizações para importações concedidas possam variar, como é o caso da diminuição 

percentual de autorizações para TEA entre 2015 e 2016, é mais provável que, em números 

absolutos, o crescimento tenha se mantido. Ao analisar os dados gerais, foi constatado um 

número cerca de 95 vezes maior de autorizações concedidas apenas nos primeiros 7 meses 

de 2023 quando comparado ao total de 2015. Assim, com a constatação de aumento em 
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relação aos dados gerais, se torna plausível assumir uma utilização também crescente de 

produtos à base de Cannabis para tratamento do TEA para o mesmo período.   

Durante o primeiro período de análise, momento em que era possível especificar qual 

condição clínica seria tratada com Cannabis, as importações para tratamento do TEA 

representavam a segunda indicação clínica com maior número de solicitações, sendo 

superada apenas por epilepsia. Com base nos dados apresentados na Figura 3, observa-se 

que curva de aumento do número de autorizações para TEA e para as demais condições se 

manteve em níveis comparáveis até 2019. Desse modo, se assumirmos que as autorizações 

para TEA após 2019 aumentaram na mesma proporção que as autorizações gerais após a 

mesma data, poderíamos inferir que houve um crescimento próximo em números percentuais. 

Com base nessa hipótese poderíamos projetar que, como o total geral de autorizações em 

2015 representa 1,05% do total de autorizações gerais em 2023, se o total de 19 autorizações 

para TEA em 2015 representasse aproximadamente 1% do total de 2023, cerca de 19000 

autorizações seriam concedidas para o tratamento do TEA apenas até julho deste ano. 

Esses dados refletem uma crescente incorporação do uso de produtos à base de 

Cannabis para diversas terapias no país. Ainda que relatos do uso terapêutico da Cannabis 

tenham surgido há quase 5000 anos, a partir da década de 1970 ela foi listada como droga 

de abuso e criminalizada, o que limitou a investigação de seu potencial terapêutico. Porém, 

a partir do ano 2000 tem ocorrido cada vez mais ações de descriminalização, legalização e 

consequentes estudos quanto seu uso medicinal (52)(58). Em 2020, OMS reconheceu o valor 

medicinal da Cannabis, refletindo na reclassificação internacional pela Comissão da ONU 

sobre estupefacientes (58). Assim, tem se tornado comum a adoção de programas de 

Cannabis medicinais por diversos países, como o Canadá, Estados Unidos, Alemanha, Itália 

e Reino Unido. Além do exposto, alguns países e jurisdições permitem, ainda, a legalização 

de canabinoides sintéticos, o cultivo doméstico e o uso não medicinal, também conhecido 

como uso recreativo (58). A crescente adoção de terapia com produtos derivados da 

Cannabis poderia indicar, ainda, a queda progressiva do preconceito em torno do tema. 
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No Brasil, a trajetória rumo à legalização da Cannabis foi permeada por lutas individuais 

e avanços científicos ao longo dos anos (66). Alguns acontecimentos começaram a revelar o 

potencial terapêutico da planta, a exemplo do lançamento do livro "Maconha, Cérebro e 

Saúde" em 2007, que contribuiu para a compreensão do sistema endocanabinoide (67). 

Contudo, um dos momentos cruciais que impulsionou a legalização foi a luta de diversas 

famílias em busca do tratamento da epilepsia refratária (66)(68). 

Assim, famílias e pacientes, enfrentando os impactos de convulsões recorrentes de 

epilepsia, começaram a importar ilegalmente óleo de Cannabis para tratamento. O 

emblemático caso de Anny Fisher, em 2014, teve grande destaque e foi crucial para as 

importações ocorrerem no país (68)(69). Ao longo desses anos, a batalha e união desses 

pacientes e de suas famílias, tanto pela importação legal quanto pela conscientização sobre 

as propriedades medicinais da planta, influenciaram diretamente a política nacional (66)(69).  

Já no contexto mais atual, a regulamentação medicinal da Cannabis teve início a partir 

da RDC 17/2015, que estabeleceu os primeiros critérios de importação para produtos à base 

de canabidiol (63). No ano seguinte, a Cannabis deixou a lista de entorpecentes, sendo 

incluída na lista de substâncias controladas, possibilitando a ampliação da lista de produtos 

para compostos de CBD que possuíssem até 0,2% de THC na RDC 128/2016 (70). Por fim, 

a RDC 327/2019 estabeleceu procedimentos para fabricação, importação e comercialização 

desses produtos para fins medicinais (53), enquanto a RDC 335/2020 simplificou o processo 

de importação, reduzindo burocracias (54).  Vale ressaltar, ainda, que a RDC 327/2019 

determinou que produtos com teor de THC maior que 0,2% poderiam ser comercializados, 

desde que fossem destinados a cuidados paliativos de pacientes sem outras opções 

terapêuticas (53). Hoje, a população pode ter acesso à produtos derivados da Cannabis por 

meio de: associações que produzem o óleo de CBD puro ou combinado e possuem 

autorização judicial; comercialização do CBD em estabelecimentos farmacêuticos, mediante 

retenção de receita; Habeas Corpus concedido na justiça, possibilitando o plantio caseiro 

para fins medicinais em casos específicos; ou, ainda, por meio de importação de CBD puro 
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ou extrato combinado com THC, mediante autorização da Anvisa para compra de produtos 

de empresas autorizadas pela agência (ANEXO IV) (54)(53)(71). 

É relevante ressaltar, então, que o número absoluto de autorizações para importações 

não reflete o número absoluto de pacientes em uso de produtos à base de Cannabis. Para 

esse cálculo, além de levar em consideração o fato de que as autorizações concedidas pela 

Anvisa têm validade de dois anos, é preciso considerar esses outros canais de obtenção dos 

produtos derivados da Cannabis que não são via importação. Assim, o número de 

autorizações de importações analisado nesse estudo reflete, na verdade, um subgrupo de 

indivíduos que aderiram à terapia com Cannabis no cenário brasileiro.   

Para justificar a crescente demanda de produtos derivados da Cannabis, podemos 

inferir, baseado nos dados disponíveis na literatura, que esse fenômeno pode estar ligado 

tanto à eficácia do tratamento quanto à tolerabilidade dos eventos adversos desencadeados 

pela terapia (61). No contexto do tratamento do TEA, a escolha de adotar produtos à base de 

Cannabis no manejo dos sintomas leva em consideração hipóteses que relacionam o sistema 

EC do organismo à etiologia sintomática do transtorno (59)(60).  

Nesse contexto, a composição relativa de CBD e THC nos extratos de óleo FCE emerge 

como um fator crucial para os resultados terapêuticos no TEA (50). O CBD puro possui ação 

significativa para várias patologias (52) e ampla aceitação por não apresentar propriedades 

psicotrópicas (23). Além disso, sua capacidade de modular a anandamida, sugere benefícios 

potenciais na atenuação de sintomas psicóticos, de ansiedade e de epilepsia em pacientes 

com TEA (10). Já a utilização de FCE tem apresentado eficácia clinicamente superior ao CBD 

puro em algumas condições associadas ao TEA, como na epilepsia refratária (50). Mesmo 

que o extrato  apresente proporções baixas de THC, como 1 parte de THC para 6 partes de 

CBD (50), é necessário maior cautela na adequação da terapia para crianças, a fim de garantir 

tanto a eficácia quanto a segurança, uma vez que essa população possui maior sensibilidade 

à dosagem de THC (61). Assim, a presença suficiente de CBD é crucial para prevenir os 

efeitos psicototrópicos do THC (52), enquanto o aumento do THC deve ser lento e limitado à 

dose eficaz mínima (10). Nesse sentido, evidências demonstram que uma ampla faixa de 
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proporções CBD/THC pode trazer benefícios, incluindo proporções 6:1, 9:1, 20:1 e 75:1, entre 

outras. Porém a titulação da dosagem conforme a resposta do paciente, começando com 

doses baixas e ajustando conforme os efeitos são observados, se apresenta como a 

abordagem mais precisa e eficaz (50). Levando em consideração a individualidade da 

condição e a heterogeinicidade dos sintomas experienciada por diferentes pacientes, é 

possível preconizar que cada paciente pode se beneficiar de uma composição específica de 

extrato de Cannabis.  

Mesmo que alguns estudos tenham evidenciado que parte dos pacientes apresentou 

piora dos sintomas ou eventos adversos mais significativos, no geral esses dados se referiram 

a pacientes polimedicados, principalmente os que estavam em uso de medicamentos que 

atuam no SNC. Nestes mesmos estudos, verificou-se, ainda, que a ocorrência desses 

eventos adversos foi decorrente da retirada não supervisionada dos medicamentos utilizados 

concomitantemente, indicando que quando o ajuste da dose de Cannabis e o desmame são 

feitos com acompanhamento, pode ocorrer diminuição da dose ou retirada total desses 

medicamentos (10)(50). Além disso, as evidências mostram que foi possível, para muitos 

desses pacientes a redução de dose ou retirada completa desses outros medicamentos após 

o início do tratamento com Cannabis, evidenciando seu potencial para o TEA tanto como 

monoterapia quanto em terapia combinada com outros fármacos (10)(61). 

Em suma, embora haja evidências promissoras do potencial terapêutico da Cannabis, 

são necessários estudos adicionais para elucidar completamente o impacto das proporções 

específicas de THC e CBD na terapia, bem como os mecanismos precisos de sua ação e seu 

efeito no TEA. Por outro lado, evidências atuais validam o impacto positivo da Cannabis para 

tratamento tanto dos sintomas do próprio transtorno quanto das comorbidades associadas, 

conferindo maior qualidade de vida e autonomia aos pacientes. Esses resultados indicam que 

produtos à base de Cannabis possuem benefícios significativos e riscos substancialmente 

reduzidos, surgindo como opção terapêutica eficaz para o TEA. 

Ademais, em comparação com as terapias farmacológicas preconizadas para a 

sintomatologia do TEA, é evidente que a relação benefício/risco do uso de produtos à base 
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de Cannabis é mais positiva. Os eventos adversos associados a esses produtos são 

geralmente leves e transitórios, o que contribui para uma experiência mais tolerável por parte 

dos pacientes. Além disso, a abrangência no tratamento dos sintomas do TEA é notável, 

oferecendo uma alternativa que pode atuar em diferentes aspectos, como ansiedade, 

irritabilidade e comportamentos repetitivos. Assim, ainda que os mecanismos associados ao 

uso de produtos à base de Cannabis não tenham sido totalmente estudados, e que a 

abordagem para algumas populações específicas deva ser feita com mais cautela, como é o 

caso de crianças e pacientes polimedicados, as evidências até o momento sugerem que é 

uma terapia eficaz e bem tolerada. 
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6. CONCLUSÃO 

 

Em suma, o entendimento acerca da fisiopatologia do TEA bem como seu diagnóstico 

apresentaram avanços importantes ao longo das últimas décadas, assim como está 

ocorrendo uma crescente mudança na farmacoterapia para tratamento do transtorno. O uso 

de produtos à base de Cannabis para o tratamento do TEA está em ascendência no cenário 

brasileiro, impulsionado por sua boa tolerabilidade e eficácia no manejo sintomático e seguro. 

Os benefícios associados a esses produtos tendem a superar os riscos, especialmente 

quando comparados a outros medicamentos utilizados para o TEA. 
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ANEXOS 

 
ANEXO I. Formulário para Importação e Uso de Produto à Base de Canabidiol (RDC 17/2015). 
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ANEXO II. Declaração de Responsabilidade e Esclarecimento para a Utilização Excepcional do 

Produto (RDC 17/2015) 
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ANEXO III. Formulário Eletrônico Atual de Cadastro para Importação e Uso de Produto à Base 

de Canabidiol. 
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ANEXO IV. Lista dos produtos à base de Cannabis e de empresas autorizados pela Anvisa (RDC 

660/2022). 
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