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Resumen

Introduccién: El trastorno del espectro autista constituye un desorden neuropsiquiatrico ca-
racterizado por dificultades en la interaccion y comunicacién social, al que se asocian acti-
vidades e intereses restrictivos y estereotipados. Los medicamentos psicofarmacoldgicos
convencionalessuelenir dirigidos al tratamiento de las conductas asociadas, pero no tratan
los déficits centrales del TEA.

Caso clinico: Nifio de 3 afios que acude a consultade neuropediatria por retraso en la ad-
quisicion de lenguaje y conductas inapropiadas para la edad que son compatibles con ma-
nifestacionesde TEA; ademas al realizar el estudio electroencefalograma se evidencian des-
cargas paroxisticas que coinciden con episodios de desconexion del medio. Padres deciden
el uso de CBD ademas de iniciar un programa de intervencion terapéutica psicomotora,
conductual y fonoaudioldgica.

Evolucién: Tras un afio de intervencién y seguimiento se evidenciaron avances significativos
en el control de las crisis y mejoriaen las capacidades empaticas, adaptativas y relacionales.
Tolera de mejor manera los espacios cerrados, sigue ordenes y rutinas sencillas. El terapista
indica grandes avances y termina su primer afio de escolarizacion con logros significativos.
El estudio EEG en mejores condiciones con respecto a los anteriores, con una actividad de
base mejor estructurada y disminucién de la actividad epileptdgena frontal.

Conclusién: Este reporte de caso refuerza la idea de que la intervencién terapéutica tem-
prana y la utilizacién de cannabidiol como terapia afiadida puede ser capaz de ayudar en
el control de las crisis en la epilepsia y también a disminuir los sintomas conductuales rela-
cionados con el trastorno del espectro autista. Se requiere mas investigacion para dilucidar
la efectividad del cannabidiol en los TEA.

Palabras clave: Trastorno Autistico, Cannabidiol, Agonistas de Receptores de Cannabinoi-
des, Agresion, Epilepsia.
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Abstract

Introduction: Autism spectrum disorder (ASDs) are made up of neuropsychiatric disorders
characterized by difficultiesin social interaction and communication associated with re-stric-
tive and stereotyped activities and interests. Conventional psychopharmacological medica-
tions are usually directed to the treatment of associated behaviors but do not treat the core
deficits of ASD.

Clinical case: A 3-year-old boy was treated for delayed language acquisition and age -inap-
propriate behaviors compatible with manifestations of ASD. In addition, an electroen-cepha-
logram showed paroxysmal discharges coinciding with episodes of disconnection from the
environment. The parents decided to use cannabidiol and to start a psychomotor, behavioral,
and speech therapy intervention program.

Evolution: After one year of intervention and follow-up, there were significant advances in
seizure control and improvement in empathic, adaptive, and relational skills. The child tol -
erates closed spaces better and follows orders and simple routines. The therapist indicates
great progress, and the child has finished his first year of schooling with significant achieve-
ments. EEG study showed better conditionsthan previous results with better-structured base-
line activity and decreased frontal epileptogenic activity.

Conclusion: This case report reinforces the idea that early therapeutic intervention and the
use of cannabidiol as an add-on therapy may be able to aid in seizure control in epilepsy and
decrease behavioral symptoms related to ASD. Further research is needed to elucidate the
effectiveness of cannabidiol in ASD.

Key words: Autistic Disorder; Cannabidiol; Cannabinoid Receptor Agonists; Aggression, Epi-
lepsy

se dispone de un tratamiento especifico para las ma-
nifestaciones del TEA, [5] por lo que, en la mayoria de
los casos, las intervenciones farmacoldgicas tienden a
estar orientadas al control de la hiperactividad y las
conductas agresivas que podrian coexistir; ademas de
las terapias conductuales, psicomotorasy educativas
que ayudan a minimizar la sintomatologia del TEA [6].

Se sugiere que el autismo tiene una base genética,
presenta un patrén hereditario complejo que involu-
cra multiples genes [7]. También debemos considerar
factores ambientales que actlan como factores de
riesgo especialmente en época pre y perinatal, propi-
ciando la aparicion del trastorno [5].

El TEA resulta de un alterado desarrollo cerebral
temprano que codifica una reorganizacion neuronal
anémala [2] que afecta el funcionamiento cognitivo y
el procesamiento emocional. Ademas, se ha sefalado

Introduccién

Los trastornos del espectro autista (TEA) estan consti-
tuidos por un conjunto de manifestaciones heterogé-
neas del neurodesarrollo, [1] de inicio temprano, y que
se presenta independientemente de raza, etnia o
grupo socioecondémico [2], caracterizados por déficits
persistentes en la comunicacion e interaccién social,
asociados a patrones repetitivos y restringidos de con-
ducta, actividades e intereses [3].

Se suelen acompanar otros signos y sintomas neu-
ropsiquiatricos a las manifestaciones centrales del
TEA, siendo los mas comunes: discapacidad intelec-
tual, hiperactividad, epilepsia, conductas agresivas;
[4] y alteraciones del suefio [3].

A pesar de ser este, uno de los trastornos crénicos
con mayor impacto en el desarrollo infantil, todavia no
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que los déficits sociales podrian tener una conexién di-
recta con cambios en sistema endocannabinoide en-
cargado de las respuestas de recompensa, el control
de las respuestas emocionales, la reactividad conduc-
tual y la interaccion social [8]. El tratamiento con Can-
nabidiol (CBD) resulta una nueva e interesante pro-
puesta terapéutica no solo por su efectividad en el
control de crisis convulsivas en las epilepsias refracta-
rias [9] sino también por los efectos positivos reporta-
dos en el nivel de alerta, conducta, en la capacidad
receptiva y expresiva del lenguaje, estado de animo,
calidad de suefio [10].

Reporte del caso

Paciente mestizo, preescolar, de sexo masculino de 2
afios 6 meses procedente de la ciudad de Quito. El
paciente fue llevado a consulta de neuropediatria por
sus padres por presentar poco desarrollo desarrollo
del lenguaje y la conducta del nifio. Su padres referian
que ocasionalmente pronunciaba silabas sueltas, con
poca o nula comprension de las 6rdenes y falta de
intereses por el juego, conuna mayor preferencia por
jugar solo. Sobre el comportamiento sus pares le
definen como inquieto, impaciente e impulsivo, que se
muestra angustiado en espacios cerrados y no
responde al nombre, no interacciona con otras
personas, ni con otros nifios, ni a su entorno y persiste
en realizar una actividad.

Duerme con el padre por costumbre y le es dificil
conciliar el suefio, por lo que realiza una caminata
nocturna de 30 minutos. Por otro lado, les llamaba la
atencién los breves periodos de desconexién con cese
de actividades asociado a parpadeo constante y
ocasionales sacudidas durante el suefio. El paciente
acude ainicial 1 en el que se presentaban episodios de
irritabilidad y llanto incontrolable por lo que se decidi6
retirarlo.

Antecedentes patoldgicos
Presentd antecedentes patoldgicos prenatales de
amenaza de aborto, su nacimiento se llevé a cabo por
cesdrea a las 32 semanas previa maduracion
pulmonar, con un bajo peso al nacer (1800 gr) y fue
ingresado en el servicio de neonatologia por 10 dias.
En cuanto a la valoracidn de su desarrollo, el
paciente no se alimentaba de seno materno, solo
formula a través del biberén, aparentemente no

existian dificultades en el suefio, con un antecedente
de sostén cefalico y sedestacion acorde a la edad, con
poco periodo de gateo, inicio deambulacién a los 12
meses y control de esfinteres fue parcial. EIl examen
neuroldgico no determind lesioens de pares craneales
o focalidad neurolégica. Entre los antecedentes
patolégicos familiares se reporté que 1 hermano y dos
primos tuvieron retraso del lenguaje y la madre fue
diagnosticada de epilepsia.

Taller diagnéstico

Ala evaluacion el infante estaba inquieto, no fijaba
la mirada y no existia respuesta ante consignas senci-
llas ademas presentaba ausencia de juego simbdlico
con actitudes estereotipadas y repetitivas. Se les pidi6
a los padres abandonar la sala de exploracion y se
reporté la ausencia de busqueda a padres, el nifio no
los extrafiaba. Se aplicé la escala M-CHAT (Cuestio-
nario Modificado de Deteccion Temprana de Autismo)
la cual puntué 3 items criticos (no sefiala, no imita, no
hay contacto ocular) dando una alta sospecha de TEA.
La evaluacion neurofisiolégica (electroencefalo-
grama) revelo alteraciones paroxisticas frontales (Vea
la Figura l).

Con los antecedentes previamente descritos se es-
tablecieron los siguientes diagndsticos: trastorno del
espectro autista (cumple criterios del DSM V) y asocia
epilepsia con actividad paroxistica frontal frecuente
en su registro electroencefalogréafico. Los padres
aceptan el inicio del tratamiento con Cannabidiol al
15% (1500mg/10ml), con THC 0.02%, por lo cual se da
seguimiento.

Se inicié con una dosis de 0.4 mg/kg/dia de can-
nabidiol, administracién sublingual repartida en dos
tomas. Ademas, recibié intervenciones terapéuticas
de tipo fonoaudioldgicas, psicomotoras y apoyo de
psicoterapia familiar.

Evolucién

Durante el seguimiento, se realiz6 un registro de las
crisis y de los cambios en el neuro-desarrollo. Los pa-
dres refieren disminucién de los episodios criticos
(desconexién del medio asociado a movimientos en
parpados con cese de actividad y sacudidas espora-
dicas durante el suefio), ademas la mejoria en la con-
ducta, interrelacién con otros, mejor contacto visual e
intencién comunicativa, responde a comandos verba-
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les simples. Asimismo, no se observan efectos adver-
soscon el uso de CBD. Se propone un aumento de do-
sis a 0.9 mg/kg/dia.

Durante las evaluaciones a los 3 y 6 meses de tra-
tamiento se observd una progresiva y mantenida me-
joria; sus padres refieren que el nifio avanza en la te-
rapia y existe buena intencién comunicativa, ademas
mejora en el manejo de emociones y en el lenguaje
mediante la pronunciacion de vocales, repite sonidos
e imita gestos. Aun presenta agresividad, pero es en
respuesta o reaccion a algo. El infante inici6 la esco-
larizacién en este periodo.

Tras 9 meses de tratamiento la evolucién ha sido
satisfactoria observandose que los episodios de
desconexién disminuyeron, las sacudidas en el suefio

desaparecieron; en este periodo el nifio fija la mirada,
explora el entorno y existe imitacion. Padres refieren
tiene avances en el aprendizaje, esta bien integrado
en el ambito escolar, es afectuoso y se relaciona
mejor. Se alimenta soloy mantiene un ritmo de suefio
continuo durante toda la noche; sin embargo, todavia
presenta conductas rigidas e irritabilidad. Se continda
el ajuste de dosis de CBD a 1.15mg/kg/dia debido asu
condicién clinicay neurofisiologica.

Al culminar el primer afio de seguimiento, se repor-
tan avances significativos, con disminucién de episo-
dios de desconexién o parpadeos, mejor adaptaciéon
funcional, mejoria en adquisicién del lenguaje y mejor
interrelacion. Los padres refieren que por momentos
se rie en el juego, interacciona con su hermano y se
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integra con otros nifios. Tolera de mejor manera los
espacios cerrados, sigue 6rdenes y rutinas sencillas. Es
carifioso con padres, terapista y maestra indica im-
portantes avances en el desarrollo psicomotor global,
termina primer afio de escolarizacion bien adaptado.

El estudio EEG se observa mejor estructurado con
respecto a los anteriores, con una actividad de base
acorde a su edad levemente enlentecida y disminu-
cion de la actividad epileptégena frontal. (Vea la Fi-
gura 2).

Discusion
Los trastornos del espectro autista (TEA), son un grupo
de trastornos del desarrollo neurolégico, que se inician

en la primera infancia [4] y se identifican por dificulta-
des en lainteraccién socialy comunicacion, asociados
a patrones restringidos y repetitivos de actividades e
intereses. Ademas de estos sintomas centrales, el TEA
a menudo se asocia con una variedad de problemas
concurrentes, que incluyen desregulacion emocional,
conductual, comorbilidades psiquiatricas y médicas
(3.

El tratamiento que reciben los nifios para los TEA
varia alrededor del mundo e incluso dentro de los pai-
ses y regiones [2].En la actualidad existe evidencia s6-
lida para cannabidiol puro en el tratamiento de: epi-
lepsia refractaria, irritabilidad asociada al TEA, sin-
drome de Tourette y espasticidad [11].
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Fig. 2 EEG en vigilia con actividad de fondo mejor estructurada, disminucién de actividad epileptégena frontal.
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Hay que considerar que la epilepsia es una de las
comorbilidades mas frecuentes en el TEA, que afecta
al 10% -30% de los nifios [12] y que a pesar de recibir un
tratamiento médico presentan un comportamiento
desadaptativo en el 40%, impactando severamente su
calidad de vida [L1].

En estudios preclinicos y serie de casos, se ha re-
portado el éxito del uso de cepas de cannabis artesa-
nales ricas en cannabidiol en nifios con TEA e irritabi-
lidad severa [13]. Estos estudios se llevaron a cabo
porque algunos padres prefieren probar el cannabis
medicinal para la irritabilidad como tratamiento de
primera linea, ya que es percibido como natural y por
lo tanto més seguro, en comparacion con los antipsi-
coticos aprobado por la FDA [11].

En el 2018 el autor Suraev, reportd una reduccion
promedio de las convulsiones en los casos del 75-
100%. Se encontraron otros efectos beneficiosos para
la salud que incluyeron: mejoria en la cognicién (35%),
bienestar emocional (31%), habilidades del lenguaje
(24%), actividad social (14%), suefio (18%), sintomas
gastrointestinales  preexistentes (10%), comporta-
miento (4%) y distonia (2%) [14]. Al igual que en el pre-
sente reporte, se encontré una disminucién las crisis
epilépticas y mejoria en la adaptacién funcional, ad-
quisicion del lenguaje e interrelacion del individuo.
Otros reportes como el de Reithmeier, en el 2018 en su
investigacion sefial6 que posterior al tratamiento con
cannabidiol el registro de la actividad de EEG en los
participantes fue mejor comparado con el inicial, per-
mitiendo una medicidn objetiva de la eficacia del tra-
tamiento [15]. Compatible a lo encontrado en este re-
porte de caso.

Adicionalmente se ha descrito que el cannabidiol
presenta también una actividad antipsicética [16],
siendo de utilidad, para algunos nifios conTEA con an-
siedad, porque ésta aumenta el riesgo de psicosis. Sin
embargo, la evaluacién de los trastornos psiquiatricos
en personas con TEA es un desafio, ya que los sinto-
mas negativos y el deterioro funcional pueden ocultar
sintomas positivos psicoticos [6].

Debido a la experiencia del personal del Centro
Nacional de la Epilepsia-Quito en el tratamiento de
pacientes con epilepsias refractarias, cannabidiol es
un farmaco seguro y bien tolerado con el cual se ha
conseguido un mejor control de las crisis, y ademas

presenta efectos secundarios positivos en la comuni-
cacion, conducta, suefio y aprendizaje. Es fundamen-
tal un programa de intervencion individualizado que
permita de manera integral cuidar el neurodesarrollo
y mejorar la calidad de vida del paciente y su familia.

Por lo tanto, existe evidencia a nivel de ciencias ba-
sicas que relaciona el uso del cannabidiol con una dis-
minucién de crisis epilépticas, mejoria en el compor-
tamiento y manejo de la irritabilidad en TEA. Pero en
relacion a la experiencia clinica y evidencia en huma-
nos, sélo se dispone de estudios pequefios y de repor-
tes de casos, que demuestran un efecto beneficioso
del cannabidiol como tratamiento [16]. La vida de mu-
chos nifios con TEA y epilepsia ha mejorado hoy en dia
en comparacion con afios anteriores. Pueden hablar,
leer, conducir, graduarse de la escuela y vivir en la co-
munidad.

Conclusiones

Los TEA causa gran impacto en el desarrollo infantil y
aun no se dispone de un tratamiento especifico, por lo
que el deteccidn e intervencion temprana resultan ser
la clave en el pronéstico.

Cannabidiol puede ser una interesante propuesta
terapéutica para tratar los sintomas conductuales rel-
acionados con el trastorno del espectro autista. Se
requiere mas investigaciéon que ayude a comprender
el potencial beneficio de cannabidiol en los TEA.

Abreviaturas
TEA: Trastorno del Espectro autista.

EEG: Electroencéfalograma.
FDA: Food and Drug Administration.
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