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Resumo Abstract

Introdução: O transtorno do espectro autista é uma desordem do 
neurodesenvolvimento e, de acordo com o DSM-5, caracteriza-se por 
um déficit de comunicação social e padrões repetitivos e/ou restritos 
de comportamento. Cada vez mais, têm-se relacionado o transtorno do 
espectro autista a certos padrões e hábitos alimentares, optando-se, em 
grande parte do tempo, por alimentos ricos em gordura, calorias e poucos 
nutrientes. Objetivo: Analisar e discutir os achados mais significativos 
acerca da mitigação dos sintomas do transtorno do espectro autista através 
de abordagens nutricionais específicas. Fonte dos dados: Foi realizada 
revisão de literatura dos últimos dois anos de acordo com a metodologia de 
scoping review (revisão de escopo), seguindo as bases de dados Biblioteca 
Virtual em Saúde, PubMed e Scielo, e utilizando os descritores: “Nutritional 
Status” OR Diet AND “Autism Spectrum Disorder””. Ao final do processo de 
seleção, restaram 19 artigos. Síntese dos dados: Há uma relação particular 
entre o alimento e o indivíduo com transtorno do espectro autista, com 
comprovada seletividade nutricional. Além disso, esta revisão concluiu 
resultados positivos quanto à melhora dos sintomas dessa desordem 
durante a utilização de determinados pré e probióticos. Por fim, em se 
tratando de suplementação vitamínica e dietas específicas (cetogênica e 
livre de glúten e caseína), os resultados foram inconclusivos. Conclusão: 
Ensaios clínicos randomizados mais robustos e rigorosos devem ser 
realizados a fim de se estabelecer o real efeito do uso de dietas específicas 
na mitigação de sintomas do transtorno do espectro autista.

Introduction: The autism spectrum disorder is a 
neurodevelopmental disorder and, according to DSM-5, it is 
characterized by social communication deficit and repetitive 
and/or restrictive behavior patterns. Autism spectrum disorder 
has been related with certain eating patterns and habits, 
choosing, in most of the time, for fatty, hypercaloric, sodium 
rich and non-nutritive food. Objective: To analyze and discuss 
the most significant findings over autism spectrum disorder 
symptoms mitigation through specific nutritional approaches. 
Data sources: A literature review, from the last 2 years, was 
carried out following the scoping review methodology and 
Virtual Health Library, PubMed and Scielo databases. The 
following descriptors were used: “Nutritional Status” OR Diet AND 
“Autism Spectrum Disorder”. At the end of the selection process, 
19 articles remained to be analyzed. Data synthesis: There is an 
intimate relation between autism spectrum disorder patients 
and a proven food selectivity. This review found positive results 
regarding symptoms mitigation during pre and probiotics use. 
When it comes to vitamin supplementation and specific diets 
(ketogenic, gluten and casein free), results were inconclusive. 
Conclusion: Wider and more rigorous clinical trials are necessary 
to establish the real effect that specific diets have on autism 
spectrum disorder symptoms mitigation.
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Introdução

Quando descrito a primeira vez por Leo Kanner, 
em 1943, o autismo era considerado uma disfunção 
de ordem do neurodesenvolvimento, tendo essas 
crianças uma inabilidade não usual de manter contato 
com outras pessoas, o que afeta gravemente suas 
habilidades sociais. Embora sua etiologia seja vista 
como incerta, relações com fatores ambientais e 
genéticos são estabelecidos.1

Atualmente, o transtorno do espectro autista 
(TEA), que congrega os anteriormente descritos pelo 
DSM-IV, transtornos autista, de Asperger e global do 
desenvolvimento, é descrito como uma patologia 
de ordem psiquiátrica e neurológica, caracterizada 
por déficits persistentes na comunicação e na 
interação social em múltiplos contextos. Incluem-se 
déficits na reciprocidade socioemocional, nos 
comportamentos comunicativos não verbais usados 
para interação social e para desenvolver, manter e 
compreender relacionamentos, além de padrões 
restritos e repetitivos de comportamento,2 interesses 
ou atividades, como insistência nas mesmas coisas, 
adesão inflexível a rotinas ou padrões ritualizados de 
comportamento verbal ou não verbal, interesses fixos 
e altamente restritos que são anormais em intensidade 
ou foco, hiper ou hiporreatividade a estímulos 
sensoriais e interesse incomum por aspectos sensoriais 
do ambiente.3, 4, 5, 6

Aponta-se que cerca de 1% de pessoas da 
população mundial possua TEA e sua incidência é 
maior em indivíduos do sexo masculino do que do 
feminino, com uma razão de quatro homens para cada 
mulher (4:1).7 Embora não haja estimativas confiáveis 
da prevalência brasileira, seguindo-se estudos 
internacionais que apontam que 1% das crianças são 
portadoras de autismo, é concebível que cerca de 1,5 
milhão de brasileiros tivessem TEA em 2010.7

A preocupação com dietas específicas para 
pacientes com TEA surge quando uma forte relação 
entre autismo, sedentarismo e hábitos alimentares 
restritos e peculiares culminam, em muitos casos, 
em uma dieta baseada em alimentos hipercalóricos, 
gordurosos, não nutritivos e ricos em sódio.8,9 
Evidências fisiopatológicas apontam para um estado 
hiperinflamatório sistêmico, modificações intestinais 
e altas concentrações de aminoácidos e peptídeos 
alimentares encontrados na circulação sanguínea, 
urinária e líquido cefalorraquidiano de pessoas autistas, 
corroborando a tese de que esses pacientes sofrem 

com o processo de metabolização deficiente de tais 
substâncias.3 

Dentre as dietas específicas sugeridas, encontram-
se métodos livres de glúten e/ou caseína,10,11,12,13,14 
restrições ao uso de carboidratos,6,8 uso de vitaminas 
e suplementos minerais,15,16,17 enzimas digestivas18 e 
administração de pré e probióticos,19,20,21,22,23,24,25 com 
o intuito de atenuar desfechos comportamentais e 
intelectuais negativos.26

Metodologia

O presente estudo realizou uma revisão de literatura 
em bases de dados nacionais e internacionais a partir 
da metodologia scoping review (revisão de escopo), 
cuja técnica se baseia em mapear, analisar e sintetizar 
os conhecimentos até então existentes acerca de 
determinado assunto e com isso identificar lacunas 
existentes.27

A pergunta norteadora da pesquisa foi: “qual 
a efetividade das intervenções nutricionais na 
terapêutica dos transtornos do espectro autista?”. As 
etapas metodológicas do estudo são: (1) definir os 
descritores de busca com base no site http://decs.bvs.
br/; (2) pesquisar nas bases de dados “Biblioteca Virtual 
em Saúde”, “Pubmed” e “Scielo”; (3) ler os títulos e 
resumos encontrados para realizar a primeira seleção; 
(4) sumarizar e analisar criticamente os estudos 
selecionados; (5) aplicar os segundos critérios de 
seleção; (6) sintetizar, apresentar e discutir os principais 
resultados encontrados com base nos estudos 
selecionados.

O levantamento bibliográfico foi feito com base 
nos descritores selecionados, utilizando a chave de 
busca ““Nutritional Status” or Diet and “Autism Spectrum 
Disorder””. Restringiram-se os artigos utilizando filtros 
para estudos publicados nos últimos cinco anos (entre 
2016 e 2021). Com base nessas delimitações, foram 
encontrados um total de 58 artigos, sendo 49 no 
PubMed, 7 na Scielo e 2 na BVS (Figura 1).

Os critérios de inclusão foram: (1) artigos que 
envolviam mutuamente o tema” nutrição e transtorno 
do espectro autista”; (2) artigos escritos em português, 
espanhol ou inglês; e (3) pesquisas disponíveis na 
íntegra. No segundo momento da seleção, optou-se 
por artigos que fossem: (a) revisões sistemáticas; (b) 
ensaios clínicos; e (c) artigos de revisão não sistemática; 
e publicados nos últimos dois anos (2019 a 2021), 
com o intuito de restringir os achados de revisões 
não sistemáticas às mais recentes publicações acerca 
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Figura 1. Fluxograma da escolha dos estudos.
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do assunto. Logo, como representado na Figura 1, 
restaram 19 artigos para serem analisados na presente 
revisão de escopo.

Resultados e comentários

Analisando os resultados deste artigo, pode-se 
constatar que dentre os 19 estudos selecionados, 
18 foram publicados em inglês (94,7%), enquanto 
apenas um foi escrito em português (5,3%) e nenhum 
em espanhol. A metodologia mais prevalente foi a 
revisão de literatura não sistemática (47,4%), seguida 
pela revisão sistemática ou metanálise (36,8%), 
ensaio clínico randomizado (10,5%) e, por fim, estudo 
qualitativo (5,3%). Na Tabela 1, é possível verificar os 
principais resultados sintetizados de cada estudo.

O conteúdo dos artigos revisados pode ser 
dividido em diversos campos, sendo as principais e 
mais recorrentes perspectivas estudadas o uso de 
probióticos, uso de suplementação vitamínica, outras 
suplementações e algumas dietas específicas, como 
as cetogênicas ou livres de glúten e caseína, visando 
a uma análise sobre a efetividade dessas intervenções 
nutricionais na atenuação dos aspectos clínicos dos 
transtornos do espectro autista. Portanto, compilamos 
o conhecimento aqui exposto dentro de quatro 
principais campos, adicionados a um campo geral, que 
discute as principais alterações de comportamento 
nutricional na doença.

Comportamento nutricional no TEA

Indivíduos com TEA tendem a apresentar 
problemas nutricionais devido a disfunções no 
seu sistema digestivo e por ingestão deficiente 
de vários nutrientes, com falta de fibras dietéticas, 
vitaminas, ferro, cálcio e potássio corroborando para 
que muitas crianças estejam abaixo do peso.9,29 Da 
mesma maneira, crianças autistas são consideradas 
“comedoras exigentes” e possuem alta seletividade 
alimentar para alimentos pobres em nutrientes, 
mas ricos em calorias, como amido, gorduras e 
alimentos processados, podendo também estar 
sujeitas a uma incidência de obesidade maior que 
em crianças não autistas.10,19,20 Nesse contexto, em 
um dos resultados analisados por Robea et al., foi 
possível constatar que crianças mais velhas com 
TEA, dentre uma população de 2 a 18 anos, tendiam 
ao sobrepeso, enquanto as mais jovens costumam 
estar abaixo do peso.15

As descrições acerca do comportamento desses 
indivíduos atentam para a presença de sensibilidades 
sensoriais específicas que os levam a optar por certos 
tipos de alimentos menos “saudáveis”. Crianças com 
TEA possuem uma relação modificada de intimidade 
com o alimento através da sua textura, aparência, 
cor, paladar, temperatura e olfato.10,24 Igualmente, 
parece haver influência na maneira como a comida 
é apresentada e os utensílios de louça utilizados.28 
Assim, essa severidade de recusa e a persistência de 
certos alimentos se deve à excitação de sensibilidades 
específicas que são acionadas na neuropatologia da 
doença, enquadrando-se na rigidez comportamental 
típica do autismo.8,9 Além disso, a seletividade parece 
exacerbar sintomas gastrointestinais deletérios às 
crianças com TEA, com a ingesta de alimentos ricos em 
carboidratos e pobres em fibras.8,9

Baspinar & Yardimci discutem que todos os 
problemas nutricionais podem advir de outros 
distúrbios de base, como intolerâncias alimentares 
biológicas, problemas comportamentais, obsessão 
por detalhes, medo de inovação, privação sensorial e 
propensão a situações difíceis.14

Uso de probióticos

Conforme teorias acerca da influência do eixo 
cérebro-intestino na fisiopatologia do TEA, alguns dos 
estudos analisaram a influência de cepas probióticas 
tanto na atenuação de queixas intestinais, quanto 
no quadro clínico da doença. Uma das hipóteses 
sugere que tais indivíduos teriam um aumento 
da permeabilidade intestinal, corroborando a 
translocação bacteriana, formação de metabólitos 
e circulação sistêmica de substâncias não benéficas 
ao organismo.22 Essa disfunção contribuiria para 
um estado inflamatório que atingiria o sistema 
nervoso central, fortalecendo o estado patológico 
do autismo. Ainda, a modificação da microbiota 
parece reduzir a expressão de fatores neurotróficos, 
ocitocina e vasopressina.22 Assim, presume-se que os 
probióticos ajudariam a melhorar esse ciclo através da 
redução da permeabilidade da barreira intestinal, da 
redução das citocinas inflamatórias e outros efeitos 
imunomoduladores.24

Em um ensaio clínico randomizado com 30 
crianças autistas, conduzido por Grimaldi et al.,23 foram 
observados grandes efeitos dos prebióticos na melhora 
da funcionalidade gastrointestinal, com alteração 
da microbiota, diminuição do desconforto GI dos 
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Tabela 1. Características dos estudos.

Estudo Método do 
estudo Desfechos

Monteiro 
MA et al.3

Revisão 
sistemática 

A intervenção gluten free casein free (GFCF) foi a mais analisada e a maioria dos estudos não mostrou melhora estatística em 
relação aos sintomas clínicos do autismo. Em relação a outras dietas, observou-se redução das pontuações de autismo quando 
implantado a dieta de Atkins. Suplementação de ômega 3 não apresentou melhoras significativas. Vitaminas (A, B6, B12 e C) 
também foram avaliadas, mostrando benefícios dependentes do tempo de administração. 

Doreswamy 
S et al.8

Revisão não 
sistemática 

A dieta sem glúten e a vegetariana demonstraram melhora no comportamento de indivíduos com TEA. Dieta cetogênica também 
mostrou melhoras no comportamento, sintomas gastrointestinais, hábitos alimentares e diminuição de acessos de raiva. Vitaminas 
e minerais possuem bons efeitos comportamentais e de linguagem sobre o TEA. 

Magagnin T 
et al.9

Qualitativo 

As crianças e adolescentes com TEA que foram analisadas possuíam um consumo de alimentos processados e ultraprocessados, 
além de comportamentos de recusa alimentar, disfagia, baixa aceitação de sólidos, compulsão alimentar e sintomas 
gastrointestinais. Também se observou dificuldade, por parte dos cuidadores, para identificar os aspectos sensoriais envolvidos nos 
hábitos alimentares de seus filhos. 

Keller A 
et al.10 Metanálise 

Não foram encontrados efeitos de uma dieta livre de glúten e caseína nos sintomas principais do autismo e funções 
comportamentais. Pelo contrário, a dieta esteve relacionada a efeitos adversos gastrointestinais em alguns dos pacientes.

Croall ID 
et al.11

Revisão não 
sistemática

Resultados também foram bastante controversos, com estudos apontando para uma ineficácia de dietas livre de glúten e caseína, 
podendo estar associado a piora dos sintomas gastrointestinais e outros demonstrando benefícios comportamentais, intelectuais 
e melhora dos sintomas gastrointestinais.

Alamri ES12 Revisão não 
sistemática

Os estudos foram conflitantes; no entanto, mais da metade dos analisados apontou melhora na comunicação, movimentos 
estereotipados, agressividade, linguagem, hiperatividade, acessos de raiva e sinais de transtorno do déficit de atenção 
hiperatividade quando submetidos a uma dieta livre de glúten e caseína.

Baspinar B & 
Yardimci H14

Revisão não 
sistemática

Não houve evidências suficientes para recomendar dietas restritivas livres de glúten e caseína, podendo no longo prazo causar 
deficiência de micronutrientes. Alguns dos artigos argumentaram que a eficácia da dieta restritiva é dependente do tempo, 
devendo ser mantida por mais de 6 meses para serem observadas mudanças.

Robea MA 
et al.15

Revisão não 
sistemática

Níveis baixos de vitamina B1, B6, B12, A e D foram observados em estudos com crianças com TEA, sendo a reposição destas 
associadas à melhora clínica de alguns sintomas relacionados à doença. 

Sivamatuthi 
BS et al.19

Revisão não 
sistemática 

Foi confirmada a alteração na composição da microbiota intestinal em crianças com TEA, porém o perfil dessa microbiota ainda 
não foi totalmente caracterizado, devido à heterogeneidade dos pacientes. A suplementação com probióticos melhorou os 
sintomas associados à doença. 

Abdellatif B 
et al.20

Revisão não 
sistemática

Houve evidências de benefícios dos probióticos em três aspectos: (1) melhora da disfunção gastrointestinal; (2) correção da 
disbiose; (3) redução da gravidade dos sintomas de TEA. 

Ristori 
MV et al.22

Revisão não 
sistemática

Crianças com TEA mostram anormalidades na fisiologia gastrointestinal (GI), incluindo aumento da permeabilidade intestinal, 
alterações gerais de microbiota e infecção intestinal. Estudos de dietas sem glúten e sem caseína demonstraram resultados 
conflitantes e inconclusivos. A dieta cetogênica esteve associada a melhorias no quadro clínico em casos leves e moderados, 
porém ainda há um número limitado de evidências. 

Grimaldi R 
et al.23

Ensaio clínico 
randomizado 

Resultados mostraram que crianças em dietas de exclusão relataram escores significativamente menores de dor abdominal e movimento 
intestinal, bem como menor abundância de Bifidobacterium spp. e família Veillonellaceae, mas maior presença de Faecalibacterium prausnitzii 
e Bacteroides spp. Após intervenção prebiótica com galactooligossacarídeo, também se observaram melhorias no comportamento 
antissocial, aumento significativo da família Lachnospiraceae e mudanças nos metabólitos fecais e urinários.

Bezawada N 
et al.24

Revisão 
sistemática 

A microbiota intestinal está alterada no TEA, sendo as espécies mais abundantes em crianças autistas: Clostridium, Suterella, 
Desulfovibrio e Lactobacillus. No entanto, os resultados ainda foram inconsistentes entre os vários estudos analisados. 

Ng QX 
et al.25

Revisão 
sistemática

O uso de prebióticos e probióticos mostrou melhora apenas dos sintomas gastrointestinais, com eficácia restrita sobre o TEA; porém, 
quando foram combinados a uma dieta e exclusão de glúten e caseína, observou-se redução significativa de escores de antissociabilidade. 
Além disso, não há regime padronizado de probióticos, com cepas e concentrações muito diferentes conforme cada estudo.

Sathe N 
et al.29

Revisão
sistemática

Poucas evidências apontaram eficácia na suplementação de ômega-3 para melhora dos sintomas. Quanto à suplementação com enzimas 
digestivas, o “Neo-Digestin” mostrou superioridade em relação ao placebo, com os escores de gravidade dos sintomas melhorando 
significativamente. Suplementação com Metil-B12 e Levocarnitina também demonstraram superioridade em relação ao placebo, com 
melhora dos escore de impressão clínica global. Estudos avaliando dietas sem glúten / caseína relataram algumas melhorias avaliadas 
pelos pais na comunicação e comportamentos desafiadores; no entanto, os dados eram inadequados para tirar conclusões.

Mierau SB & 
Neumeyer 
A30

Revisão não 
sistemática

Não houve comprovação significativa que embasasse a recomendação de dietas específicas, suplementos vitamínicos (na 
ausência de deficiência), ácido folínico, probióticos, N-acetilcisteína ou ômega 3 para melhora dos sintomas do TEA. No 
entanto, dieta cetogênica rigorosa e supervisionada demonstrou melhora comportamental leve nos pacientes, bem como 
a suplementação com ácido folínico demonstrou melhora na comunicação, comportamentos repetitivos e outros aspectos 
comportamentais. Probióticos foram relacionados apenas à melhora dos sintomas gastrointestinais. 

Fraguas D 
et al.32 Metanálise 

Suplementação com ômega-3 e vitaminas foram mais eficazes que placebo na melhoria de vários sintomas, funções e domínios 
clínicos. O ômega-3 se mostrou eficaz na melhora da linguagem, comportamento social, enquanto a suplementação com 
vitaminas mostrou melhora na pontuação de gravidade global, na linguagem, comportamento estereotipados, impulsividade, 
hiperatividade e irritabilidade. 

Adams JB 
et al.34

Ensaio clínico 
randomizado 

A intervenção nutricional e dietética abrangente se mostrou eficaz na melhoria do estado nutricional, QI não verbal e sintomas de 
autismo na maioria dos indivíduos com TEA. Os pais dos participantes também relataram que os suplementos vitamínicos e de 
minerais; de ácidos graxos; e a dieta sem glúten, caseína e soja foram os que demonstraram maiores benefícios 

Clappison E 
et al.35 Metanálise 

Foi detectado aumento significativo do risco para transtorno do espectro autista na população com doença celíaca quando 
comparada ao grupo controle saudável.

Fonte: elaboração própria.
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pacientes e melhora da consistência das fezes. Em uma 
revisão sistemática que avaliou oito ensaios clínicos, 
o comportamento também apresentou melhora 
significativa, com importante diminuição da gravidade 
dos sintomas, especialmente de hiperatividade, 
desatenção e antissociabilidade, quando associados a 
dietas com exclusão de glúten e caseína.25 Dessa forma, 
estudos comprovaram uma forte correlação entre a 
gravidade do TEA e as disfunções do trato GI. Ainda, 
após suplementação, observou-se diminuição do 
padrão inflamatório local, com redução do marcador 
TNFα.8 Por fim, Grimaldi et al.23 observaram que o uso 
de probióticos como adicionais a dietas específicas, 
como as livres de glúten e caseína, potencializa a ação 
benéfica sobre os sintomas do TEA, com redução dos 
escores de antissociabilidade.

Em se tratando da microbiota específica de 
indivíduos autistas, parece haver predominância 
das espécies Clostridium, Suterella, Lactobacillus e 
Desulfovibrio.24 Porém, ainda não há concordância 
entre os estudos, havendo variações dos resultados a 
depender do ensaio clínico, sendo que alguns apontam 
para uma maior variedade de espécies e outros inicam 
o contrário, alegando uma falta de microrganismos 
reguladores do eixo cérebro-intestino.19,20,21,22,23,24,25 Para 
aqueles que acreditam haver excesso de bactérias, os 
probióticos aparentemente ajudariam a reduzir essa 
flora bacteriana, regulando a disbiose e diminuindo os 
sintomas nocivos ao TGI.24 

Ao fazer a escolha do probiótico, revisões 
sugeriram que cepas anaeróbias apresentam 
maiores benefícios, pois as aeróbias têm curta 
duração e fazem parte de uma minoria da flora 
intestinal. Além disso, os mecanismos de ação 
mais bem-sucedidos de probióticos tendem a ser 
aqueles que incluem excreção de ácidos (lactato 
e acetato), competição por nutrientes e sítios 
receptores intestinais, imunomodulação e formação 
de agentes antimicrobianos específicos.24

Suplementação vitamínica

Como citado anteriormente, indivíduos com TEA 
possuem rigorosa seletividade alimentar, assim como 
defeitos na digestão e absorção dos mesmos. Ainda, os 
alimentos preferidos por eles tendem a ser pobres em 
nutrientes e fibras.29 Assim, muitos estudos mostraram 
forte tendência a um déficit nutricional, incluindo 
deficiência de vitaminas.

Uma das revisões analisadas expôs que no TEA há 
particular deficiência de cálcio, ferro, zinco, potássio, 
cobre, vitamina A, vitamina D, vitamina E, vitamina 
C, riboflavina, vitamina B12, ácido fólico e colina.10 
Porém, a discussão em alta e ainda sem consenso é 
acerca da suplementação global desses compostos 
como forma de auxiliar no aprimoramento da 
função intestinal e dos sintomas de pacientes com 
TEA.

Profissionais que optam pela abordagem de 
suplementar vitaminas muitas vezes embasam 
sua conduta na explicação fisiopatológica de 
que o defeito no sistema antioxidante afeta a 
função cerebral e perturba o sistema imunológico. 
Assim, a suplementação de antioxidantes, como 
vitaminas, amenizaria os sintomas associados à 
doença.8,12 Nesse sentido, várias pesquisas vêm 
sendo realizadas, mas os resultados ainda são muito 
divergentes entre si, já sendo comprovado que o 
tempo de suplementação e a dose influenciam na 
eficácia dessa abordagem.10

Monteiro et al. descreveram alguns estudos que 
não resultaram na diferença entre suplementação 
vitamínica e placebo.3 Já Sathe et al. verificaram 
melhora significativa dos escores de impressão 
clínica global durante a suplementação de metil 
B12, porém sem grandes diferenças nas medidas 
de comportamento ou comunicação.29 Na revisão 
de Mierau & Neumeyer, constatou-se melhora 
dos sintomas gerais após administração de 
vitamina D, porém foi levantada a dúvida sobre 
essa análise, pois grande parte da população 
apresenta deficiência dessa vitamina em 
específico, sendo improvável que a melhora 
observada seja somente para o TEA.30 Nessa 
mesma revisão, o ácido fólico (forma reduzida do 
folato que atravessa a barreira hematoencefálica) 
mostrou-se responsável, em altas doses, pela 
melhora da comunicação e comportamentos 
repetitivos no TEA.30

Dentre todos os artigos analisados nesta revisão, 
pode-se concluir que a suplementação com 
vitaminas do complexo B e a vitamina D foram as 
que mais se mostraram eficazes na atenuação de 
sintomas, com evidências de melhora também em 
escores clínicos da doença.19,20,22 De igual maneira, o 
período de administração das vitaminas maior que 
seis meses também teve influência direta positiva 
nos resultados.10
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Outras suplementações

Ácidos graxos de ômega 3 e 6

Os ácidos graxos poli-insaturados abrangem 
as famílias de ácidos graxos ômega-3 e ômega-6, 
relacionados ao desenvolvimento e funcionalidade 
cerebral. Recentemente, estes também foram 
associados a efeitos anti-inflamatórios e influenciadores 
no comportamento e humor.30 O metabolismo 
defeituoso desses ácidos e uma baixa concentração 
dos mesmos foram observados em crianças com TEA, 
o que passou a ser associado ao aumento de citocinas 
inflamatórias, estresse oxidativo e disfunção de 
neurotransmissores.30, 31 Com base nessas constatações 
e teorias, a suplementação com ômega-3 e ômega-6 
passou a ser testada para melhora de alguns aspectos 
da doença.

Apesar de ainda haver muitos estudos controversos 
e com heterogeneidade de amostra e metodologia, 
os artigos analisados nesta revisão concluíram, quase 
por unanimidade, pela ineficácia dessa abordagem 
suplementar.3,19,29,30 Como ressaltado por Monteiro et al., 
os estudos não concordam em tempo de intervenção, 
dose ou características da amostra, além de, na maioria 
das vezes, ainda possuírem baixa amostragem.3

O único artigo da coletânea que conclui um 
desfecho benéfico na suplementação de ômega 
3 foi o de Fraguas et al. Segundo sua metanálise, a 
suplementação deste ácido graxo esteve associada 
a melhorias na linguagem, déficits sociais e sintomas 
associados ao autismo. Porém, como exposto por 
ele, os resultados sugeriram um efeito inespecífico e 
pequeno na doença.32

Enzimas digestivas

A exposição do organismo ao glúten e a caseína, 
dentre vários resultados, gera aumento de substâncias 
chamadas de exorfinas (compostos semelhantes 
à endorfina), que são substâncias que interagem 
com receptores opiáceos, ativando-os no cérebro. 
Evidências crescentes acerca da relação cérebro-
intestino sugerem que enzimas digestivas com 
função de proteólise podem remover essas exorfinas, 
contribuindo para a modulação de alguns sintomas, 
incluindo os de autismo.18

Sathe et al. analisaram a eficácia da suplementação 
à base de enzimas proteolíticas e os resultados foram 
inconclusivos, com um dos artigos demonstrando a 

ineficácia do método e outro, com suplementação 
de “Neo-disgestin”, expondo avanço nos escores 
de gravidade dos sintomas após três meses de 
tratamento.29

N-acetilcisteína

A N-acetilcisteína é um pró-fármaco que ajuda a 
manter e formar glutationa, composto com importante 
função antioxidante. Seu uso está em ampla 
investigação para diversas síndromes psiquiátricas. 
Mierau & Neumeyer analisaram sua eficácia no suporte 
do TEA e encontraram alguns resultados de melhora 
na irritabilidade e comportamentos repetitivos.30

Dietas especiais

Dietas sem glúten e sem caseína

A primeira análise de uma correlação entre glúten 
e TEA foi feito em 1969 por Goodwin & Goodwin,33 
que observaram progresso comportamental em uma 
criança, também celíaca, de sua coorte, após uma 
restrição de glúten em sua dieta.11 A partir desse marco, 
diversos estudos passaram a ser realizados com base em 
teorias de um estado pró-inflamatório desencadeado 
pelo glúten e, posteriormente, pela caseína.13,19 Assim, 
tentativas terapêuticas com dietas restritas de glúten e/
ou caseína passaram a ser implantadas e examinadas, 
sendo a base delas uma alimentação com exclusão de 
todos os alimentos que contenham trigo, aveia, cevada 
ou centeio, atreladas à não ingestão de laticínios.22

Foi demonstrado que crianças com TEA possuem 
altos níveis de anticorpos antigliadina (proteína 
específica do glúten) e anticaseína (proteína presente 
em produtos lácteos), além de um anticorpo contra 
uma enzima envolvida no processamento da 
gliadinomorfina-7 (um subproduto da gliadina). 
O excesso desta última substância cursa com alta 
atividade opioide, estimulando os receptores de todo 
o organismo, principalmente no cérebro.11

Peptídeos dietéticos também são degradados 
a substâncias intermediárias (conhecidas como 
exorfinas) que possuem atividade opioide e cursam 
com efeitos negativos na atenção, maturação cerebral, 
comunicação social e aprendizagem.8,11,14,23,34 Assim, 
quando os níveis desses peptídeos aumentam, as 
funções cerebrais são afetadas.14 Algumas pesquisas 
ainda estudam a capacidade de medir esses peptídeos 
através da urina, como prova da atividade opioide, 
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apesar de certos autores apontarem que dietas livres de 
glúten e caseína diminuam os peptídeos urinários14,22 e 
outros não observarem diferença nesse marcador.12,14

Outra alteração importante é a diminuição do fator 
de necrose tumoral em pacientes com TEA e em dietas 
restritas de glúten e caseína, comprovando menor 
atividade inflamatória. No entanto, mesmo que o 
mecanismo dessa terapêutica tenha lógica e algumas 
alterações laboratoriais sejam observadas, esta revisão 
não encontrou dados de elevado nível científico que 
corroborem a indicação de uma dieta restrita em 
glúten e caseína.

Foram avaliadas quatro revisões sistemáticas/
metanálise3,10,28,35 e sete revisões não 
sistemáticas,8,11,12,14,19,22,29 sendo unânime entre todas 
a escassez de estudos com rigor metodológico que 
demonstre benefícios de uma dieta de exclusão de 
glúten e caseína. A grande maioria dos ensaios clínicos 
verificados por essas revisões não observou mudanças 
em funções mentais, enquanto os estudos que 
verificaram melhora comportamental costumavam 
ter um período de intervenção menor que seis meses, 
sem fiscalização quanto à real exclusão de alimentos 
com glúten e caseína, além de, na maioria das vezes, 
as mudanças serem relatadas pelos cuidadores e não 
por pesquisadores (mesmo que esses tenham sido 
“treinados” para aplicar escalas). Além da incerteza 
do benefício proposto por dietas GFCF (gluten free, 
casein free), revisões não sistemáticas sugerem que 
essa intervenção, na ausência de intolerância, pode 
acarretar efeitos colaterais no trato gastrointestinal, com 
aumento de patógenos oportunistas e diminuição de 
populações benéficas, e até mesmo outros distúrbios 
metabólicos, como deficiência de cálcio, vitamina D, 
vitamina B e aminoácidos essenciais, com consequente 
redução da densidade mineral óssea.22,14

Dieta cetogênica

Já utilizada como um atenuante para casos de 
epilepsia refratária a medicamentos, as dietas ricas 
em gordura e pobres em carboidratos (também 
conhecidas como dietas cetogênicas) mostram-se, 
em ensaios limitados, como uma opção eficaz para a 
atenuação dos sintomas de casos leves e moderados 
de TEA. Dentre eles, déficits comportamentais 
(como os relacionados à sociabilidade e a padrões 
repetitivos), além de gerar respostas em nível celular 
como na formação de mielina, matéria branca e vias de 
sinalização neurotransmissora, incluindo glutamato, 

serotonina, sintase de ácido nítrico neuronal e 
dopamina.22

Além de carecer de ensaios clínicos robustos, sendo 
limitados a estudos com camundongos e pequenos 
grupos populacionais, sua implementação efetiva 
depende de uma adesão completa à dieta, o que 
se mostra um desafio, tendo em vista a seletividade 
alimentar e o baixo nível de tolerância a alimentos 
apresentada pelo TEA.3,8,9 Sendo assim, a escassez de 
estudos voltados para o tema não é suficiente para 
afirmar sua efetividade como uma forma de tratamento 
para o TEA, por isso, essa dieta não é recomendada 
para tal finalidade.

Comentários finais

Esta revisão concluiu que a literatura ainda carece 
de estudos de maior qualidade para que condutas 
nutricionais sejam prescritas visando à atenuação dos 
sintomas comportamentais de pacientes com TEA.
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