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RESUMO

OBJETIVO: Analisar o impacto da utilizagdo de melatonina pediatrica de liberagdo prolongada na melhoria do quadro de insonia
em criangas com transtorno do espectro autista (TEA), bem como o contexto de autorizacdo da venda da substancia no pais.
METODOS: O presente trabalho é uma revisdo integrativa baseada na selecdo de publicacdes advindas das plataformas Pub Med
e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), tendo como descritores “melatonin”; “insomnia” e “autism spectrum disorder”. Como
critérios de inclusdo, tem-se a necessidade da publicacdo dos artigos acontecer entre 2017-2021 e disponibilidade gratuita.
Foram excluidos artigos de revisdo, relato de experiéncia, estudos em animais e cartas ao editor. RESULTADOS E DISCUSSAO:
Através da metodologia empregada, foram selecionados 4 trabalhos, nos quais todos compuseram a revisdo em questdo.
Demonstrou-se que a melatonina em dose ideal melhora a qualidade geral do sono, otimizando o bem-estar de criangas com
TEA e dos seus responsaveis com caracteristica de efeitos adversos com sintomatologia leve. Entretanto, s6 é liberada pela
Anvisa para comercializacdo em posologia que ndo pode ser Util as criancas insones com TEA. CONCLUSAO: Portanto,
compreende-se grande relevancia em promover a discussdo da tematica dentro do pais, tendo em vista a diversidade de
beneficios obtida com a utilizacdo de melatonina pediatrica de liberagdo prolongada em criangas neuroatipicas.

PALAVRAS-CHAVE: Criancgas; Insonia; Melatonina; Transtornos do Espectro Autista.

INTRODUCAO

O transtorno do espectro autista (TEA) é um disturbio complexo do neurodesenvolvimento, que, nos ultimos anos, figura-se
com um aumento mundial no nimero de casos (SOUDERS et al, 2017). De modo geral, expSe como sintomas tipicos os
prejuizos no sono, interagdo social e atencdo, além da presenca de alteracdes comportamentais e interesses restritos. Dentro
dessa perspectiva, menciona-se a deficiéncia enddégena do hormdnio melatonina como a variagdo genética responsavel por
algumas das modificagGes citadas observadas em individuos com TEA (WU et al, 2020).

A melatonina é liberada pela gléandula pineal e segue até o nlcleo supraquiasmatico, local onde encontra seus receptores
(MTNR1A e MTNR1B). A secrecdo do hormdnio obedece ao ritmo circadiano do organismo, logo possui influéncia no ciclo de
sono-vigilia (WU et al, 2020). Destarte, é notavel a presenca de distlrbios nesse dmbito em criangcas com TEA, como redugdo no
tempo de sono, demora para adormecer e despertares noturnos frequentes. Assim, quando a laténcia do sono é superior a 30
minutos ou ha uma sonoléncia diurna que prejudica a execucdo de fungdes, pode-se instituir um quadro de ins6nia no grupo em
questdo (SOUDERS et al, 2017).

De acordo com SOUDERS et al (2017), a ins6nia é entre 2 a 3 vezes maior em criangas com TEA versus criangas com padrdo
tipico de neurodesenvolvimento. A restricdo do sono dificulta o desenvolvimento de todos os seres humanos, incluindo criangas,
de forma a gerar consequéncias cognitivas, comportamentais e psicoldgicas negativas. Sendo assim, em pessoas atipicas,
exacerba caracteristicas que ja podem estar presentes (PIN ARBOLEDAS, 2019). Ademais, afeta negativamente os seus
cuidadores, sendo uma fonte de elevagdo do estresse (WU et al/, 2020).

Em razdo da disseminagdo do uso da melatonina em outros grupos populacionais, a Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria) liberou a comercializacdo da substancia no Brasil em formato de suplementacdo alimentar em 2021 (ANVISA, 2021).
Portanto, é de extrema importéncia entender o papel da suplementacdo exégena da melatonina de liberagdo prolongada para a
melhoria na qualidade do sono das criangas com TEA e, dessa forma, no beneficio para a vida de seus pais e/ou responsaveis, de
modo a pensar na atual realidade da regulamentagdo do hormoénio no pais.

MATERIAIS E METODOS
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Trata-se de uma revisdo integrativa com o objetivo de analisar o impacto do uso de melatonina exdgena na melhoria da
qualidade do sono de criangas com TEA e, dessa maneira, no seu proprio bem-estar e de terceiros, refletindo sobre a situagdo do
comércio da substdncia no Brasil. O trabalho em questdo utilizou como estratégia de busca os descritores “melatonin”;
“insomnia” e “autism spectrum disorder”, junto do respectivo operador booleano “and”. Além disso, valeu-se das respectivas
palavras correspondentes em lingua portuguesa. Foram selecionadas como bases de dados as plataformas de pesquisa PubMed e
Biblioteca Virtual em Saude (BVS).

Como critérios de inclusdo, tem-se estudos experimentais e observacionais que tenham sido realizados em seres humanos, além
do fato da publicagdo do trabalho se da entre o ano de 2017-2022. N&o houve restricGes de idiomas. Foram excluidos artigos de
revisdo, relato de experiéncia, estudos em animais e cartas ao editor.

Obtiveram-se 14 artigos, de modo que apds a exclusdo de publicagbes repetidas e que ndo estavam disponiveis gratuitamente
na integra, além das que ndo relacionavam o uso da melatonina com a melhoria dos sintomas da insénia em criancas com TEA,

o numero foi reduzido para 5 publicacbes. Em seguida, ap6s a analise critica dos textos restantes, a quantidade de trabalhos
utilizados como referéncia para a construcdo deste resumo limitou-se a 4.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir dos critérios de exclusdo e inclusdo previamente citados, 4 trabalhos embasaram esta revisdo e sdo descritos na tabela
1.

Figura 1. Tabela 1. Descrigdo dos artigos selecionados como referéncia bibliografica para esta revisdo. Fonte: Arquivo Pessoal.
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quality of life.

A melatonina pediatrica de liberagdo prolongada tem como meta servir de alternativa farmacoldgica para o tratamento da
insOnia em criangas com TEA que ndo respondem ou ndo possuem acesso a terapia comportamental, j@ que ndo existem
medicamentos recomendados para tratar essa condicao dentro do grupo citado. Ou seja, quando utilizados, sdao prescritos de
forma off-label. Sob essa otica, a posologia do hormdnio em questdo recomendada para aliviar os sintomas dos disturbios do
sono em criangas com TEA varia entre 2mg, 5mg e 10mg a depender da resposta do usuario (GRINGAS et al, 2017).

Observa-se, a partir da 32 semana de uso da dose ideal de melatonina pediatrica de liberagdo prolongada em criangcas com TEA,
um aumento no tempo total e episdédio mais longo de sono, além de uma redugdo na laténcia do sono (tempo necessario para
adormecer). Logo, ha uma melhoria geral na qualidade do repouso. Ademais, os dados cientificos demonstram uma manutencado
da resposta positiva do horménio nos individuos insones atipicos, sem necessidade de aumento da dose (se atingida a posologia
ideal para a pessoa) por pelo menos 1 ano. Dentro dessa perspectiva, é possivel inferir que ndo existe formagdo de alguma
tolerdncia a droga, por parte do organismo, durante esse intervalo de tempo. Ainda assim, ndo foram presenciados sintomas de
abstinéncia apos a descontinuacdo da melatonina, mesmo apos 2 semanas de observacdo (GRINGAS et al, 2017; MALOW et al,
2021; MARAS et al, 2018).

Para além dos impactos diretos no sono, nota-se uma redugdo na hiperatividade, desatengdo e alteracdes de conduta em
criancas com TEA apods a utilizagdo da melatonina de liberacdo prolongada. Percebe-se, portanto, a influéncia de uma noite de
descanso adequada no comportamento de tais pessoas e, dessa forma, na vida dos pais e/ou responsaveis. Assim, existe um
aumento no bem-estar e satisfagdo dos cuidadores, de modo a afetar positivamente na vivéncia de todo o agrupamento familiar.
Cabe destacar que alguns individuos ndo apresentam nenhum sinal de melhora no quadro mesmo utilizando a dose maxima
(10mg), porém ndo foram encontrados dados que os relacionem entre si para determinar o motivo do fracasso terapéutico
(GRINGAS et al, 2017; MARAS et al, 2018; SCHRODER et al, 2019).

Concomitantemente aos beneficios do uso da melatonina pediatrica de acdo prolongada em criancas com TEA, também foram
relatados alguns eventos adversos. Nessa circunstancia, destacam-se sintomas leves, como sonoléncia diurna, especialmente
apds aumento de dose, dor de cabeca e fadiga. Foi relatado, ainda, a presenca de alteragées de humor, agitacdo e irritabilidade.
Entretanto, ndo é possivel compreender se as caracteristicas apresentadas sdo um quadro desencadeado pelo farmaco ou uma
particularidade comum nas criangas com TEA. Nao foi descoberta nenhuma associagdo entre a utilizagdo da melatonina e alguma
alteragdo no desenvolvimento puberal além dos esperados para o limite de idade, apesar dos temores envolvendo a tematica.
Entende-se, por fim, que ndo existe modificagdo de sinais vitais (frequéncia cardiaca, respiratéria, pressao arterial, temperatura)
ou frequéncia de convulsGes em usuarios do hormoénio versus ndo usuarios. Apds a suspensdo da aplicagdo, percebe-se tanto a
redugdo das vantagens, como também a cessacdo de qualquer ocorréncia médica desfavoravel (MALOW et al, 2021; MARAS et
al, 2018).

A luz da popularizacdo da melatonina, a Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéaria) liberou a venda do hormdnio nas
farmacias brasileiras em 2021. Nesse contexto, ndo € necessario a apresentagdo de receituario médico, ja que a substancia é
comercializada no formato de suplementacdo alimentar e possui dosagem de apenas 0,21 mg, sendo contraindicada para
gestantes, lactantes e criancas (<19 anos). A decisdo baseia-se em estudo realizado pela autarquia, o qual nem levou em
consideragdo criangas com TEA, grupo que de fato pode ser beneficiado, de acordo com as crescentes evidéncias cientificas, com
a melhoria da insbnia. Dentro dessa perspectiva, a definicdo segue uma tendéncia mundial de banalizacdo e omissdo, onde o
produto em questdo é disponibilizado no mercado como suplemento sem acompanhamento médico adequado ou como farmaco
somente para adultos. A Unido Europeia é o Unico local que faz uso da melatonina pediatrica de liberagdo prolongada na forma
de medicamento com doses que realmente podem otimizar o bem-estar de criangas no espectro e familiares. Assim, dar
visibilidade a tematica no cenario nacional pode viabilizar a melhoria na qualidade de vida de individuos com TEA e dos seus
cuidadores nos mais diversos niveis socioeconémicos (SKRZELOWSKI, M. et al, 2021; ANVISA, 2021).

CONCLUSOES

Logo, compreende-se a possivel eficacia e seguranca no uso de melatonina de liberagdo prolongada em criancas com TEA para o

tratamento de disturbios do sono. Dessa maneira, ha uma redugdo no tempo necessario para o adormecimento, o que corrobora
no aumento do tempo total de sono e, assim, aumenta a qualidade de vida dos usuarios e pais e/ou cuidadores. Entretanto, ndo
existe o acompanhamento pratico da teoria, sendo imprescindivel incentivar a discussdo da tematica nos centros cientificos e
tecnoldgicos do Brasil para facilitar a comercializagdo do hormoénio em posologia indicada para aliviar os sintomas da parcela
populacional que realmente pode ser beneficiada.
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