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RESUMO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) ¢é considerado um transtorno de
neurodesenvolvimento, onde alguns fatores ambientais nos estagios iniciais da vida
podem interferir no desenvolvimento fetal, como o uso de medicacdes, exposi¢do a
poluentes atmosféricos, idade avancada dos pais, diabetes gestacional, infecgdes maternas
e alteragdes hormonais. Na qual a criang¢a tem dificuldade na comunicagdo social e
mantém um interesse limitado e estereotipado, onde podem desenvolver o desequilibrio
do ritmo circadiano, controlado pelo hormoénio melatonina, que € um hormoénio produzido
pela glandula pineal que regula o reldgio bioldgico, informando ao corpo os periodos de
luz e escuriddo, o ciclo dia-noite. A sua produgdo aumenta a noite ¢ diminui durante o
dia, auxiliando na indu¢dao e manutencdo do sono, ¢ quando ha deficiéncia na sua
producdo, podem surgir distirbios do sono, como a insdnia. No campo clinico, o uso da
melatonina tem se mostrado eficaz no combate a insdnia, promovendo um sono mais
profundo e reparador, e se torna ainda mais significativa em pacientes com doencas
neurologicas ¢ metabolicas, contribuindo para a qualidade de vida e o equilibrio
fisiologico geral. Pesquisas sobre o uso de melatonina de liberag@o rapida em doses de 1
a 6 mg para tratar insonia em criangas atipicas mostram melhora na qualidade do sono,
reducdo do tempo para adormecer € menos despertares noturnos. O uso continuo também
pode ter efeitos ansioliticos e reduzir proteinas ligadas a ansiedade e depressao, além de
melhorar o bem-estar dos cuidadores, segundo o indice WHO-5 da OMS. Familias que
convivem com criangas do espectro autista relatam transtornos comportamentais no
periodo noturno, sendo um dos fatores causadores a secrecdo irregular da melatonina, por
1sso, essa pesquisa tem como objetivo analisar o potencial terapéutico da utilizacdo da
melatonina em criangas autistas na melhora do distarbio primario do sono e melhora na
socializacdo de forma qualitativa, descritiva e exploratoria. Assim conclui-se que a
suplementagdo da melatonina representa uma estratégia terapéutica eficaz no tratamento
dos disturbios do sono para criangas com transtorno do espectro autista, com potencial
para reduzir o tempo para adormecer, superior dura¢do e regularidade do sono, e
especificamente para o PedPRM, diminuir os despertares noturnos. Contudo, ainda sdo
necessarios estudos para definir doses ideais e compreender melhor os fatores que
influenciam sua eficacia.
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1 INTRODUCAO

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) ¢ considerado um transtorno de
neurodesenvolvimento, na qual a crianga tem dificuldade na comunicac¢dao social e
mantém um interesse limitado e estereotipado. O TEA ¢ uma alteragao que ocorre dentro
do cérebro, onde as conexdes entre os neuronios se dao de uma forma diferente, causando
dificuldade em interagir com pessoas e desordens comportamentais. E acompanhado de
varias caracteristicas e niveis de autismo, que difere em cada crianca, e sinais que sao
estudadas e catalogadas pela ciéncia. Uma grande proporc¢ao dos pacientes com TEA
apresentam dificuldades iniciar o sono, sono agitado, despertar noturno, insonia, causados
tanto por fatores biologicos, tanto comportamentais que incluem dispositivos eletronicos,
cafeina, falta de exercicio fisico (Diaz-Roman et al, 2018).

Com isso, alguns estudos publicados e amplamente investigado em condigdes
fisiopatologicas, incluindo o transtorno do espectro autista, mostraram que a melatonina
tem potencial de agir em uma ampla variedade de sintomas associados ao TEA, como no
tratamento de disturbios primarios do sono e distirbios de sono associados de acordo com
o grau do transtorno (Silva ef al, 2024).

A secrecao reduzida de melatonina, relatada em TEA, foi corrigida em muitos
ensaios clinicos usando formulagdes orais, de liberagdo imediata e liberagdo prolongada
de melatonina. Entretanto, os efeitos da melatonina em TEA e o tipo de formulacao
requerem mais estudos. Os beneficios terapéuticos observados com o uso da melatonina
no autismo foram principalmente em relacao a laténcia e na qualidade do sono, assim
como na melhora de deficiéncias comportamentais autistas (Parvataneni et al, 2020).

Essa pesquisa teve como objetivo analisar o potencial terapéutico da utilizag¢do da
melatonina em criangas autistas na melhora do distirbio primario do sono e melhora na

socializagao.

MATERIAIS E METODOS

Esse estudo serd desenvolvido por pesquisa qualitativa, descritiva e exploratoéria.
As bases de dados utilizadas sao PubMed (National Center for Biotechnology
Information), Scielo (Scientific Eletronic Library On-line), ScienceDirect ¢ Periddicos
CAPES (Coordenaciao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior), utilizando

descritores como autismo, melatonina, crianc¢a autista, disturbio do sono.
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Os critérios de inclusdo serdo materiais cientificos publicados entre 2015 e 2025,
disponiveis na integra, em portugués e inglés, que discutam o uso de melatonina em
criangas autista com distarbio do sono. Serdo excluidos estudos que ndo abordem
diretamente o tema, que nao estejam disponiveis integralmente ou estudos em

duplicidade.

DESENVOLVIMENTO

O transtorno do espectro autista em criancas

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um distirbio de neurodesenvolvimento
caracterizado por afetar o desenvolvimento social € comunicagao funcional do individuo
em diversos niveis, além de comportamentos estereotipados. O TEA ¢ considerado de
alta morbidade, em razdo de seu inicio precoce — geralmente diagnosticado aos 3 anos,
quando a crianga deveria iniciar seu desenvolvimento social — sua persisténcia ao longo
da vida e auséncia de tratamento plenamente eficazes para os déficits de comunicagao,
interagdo social e funcionamento cognitivo. A manifestacdo clinica dessa condi¢do varia
muito, dependendo do nivel de desenvolvimento individual e a gravidade dos sintomas.
Frequentemente observa-se associacdo a doencas como macrocefalia, condi¢des
fisiologicas como disturbios do sono e gastrointestinais, e quadros psiquiatricos como a
ansiedade (Lima; Matos; Fonseca, 2025; Oliveira; Schmidt; Coelho, 2024).

Atualmente o diagnostico de TEA ¢ dado de acordo com o Manual Diagnostico e
Estatistico de Transtornos Mentais, versao 5 (DSM-5); que eliminou os subtipos
conhecidos anteriormente como transtorno de Asperger, autismo atipico, autismo infantil
precoce, autismo infantil, autismo de Kanner, autismo de alto funcionamento, transtorno
global do desenvolvimento sem outra especificacdo e transtorno desintegrativo da
infancia, englobando todos no espectro (Ramirez; Galvao; Ricarte, 2025).

Conforme descrito no DSM-5-TR (Manual Diagndstico e Estatistico de
Transtornos Mentais, Quinta Edi¢do, Revisdo de Texto) publicado em 2022, a gravidade
do TEA ¢ estabelecida de acordo com o nivel de suporte necessario para o individuo,
compreendendo 3 niveis de gravidade, baseando-se nas dificuldades de comunica¢do
social e presenga de comportamentos repetitivos e restritivo, conforme Quadro 1 (Dantas;

Almeida, 2025; Rodrigues et al, 2024).
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Quadro 1 — Gravidade do Autismo.

GRAVIDADE CARACTERISTICA
Nivel 1 casos leves, aqu.eles que r}ecess.itam de supor‘ge .minimo para desempenho de suas atividades
diarias, com prejuizos sutis em intera¢des sociais
refere-se ao sujeito com limitagdes moderadas em sua comunicacdo e adaptagdo social,
Nivel 2 demandando suporte substancial e intervencdes constantes, além de possiveis adaptacdes no
ambiente escolar ou campo laboral
s80 casos mais severos, caracterizado por déficits acentuados em todas as areas e significativa
Nivel 3 dependéncia de suporte muito substancial (intensivo), com grande comprometimento em sua
autonomia

Fonte: Dantas; Almeida (2025); Rodrigues et al, (2024).

A etiologia do TEA ndo foi totalmente elucidada, sendo compreendido como uma
sindrome de origem multifatorial, que envolve fatores genéticos e externos. Ja foram
descritas mutagdes relacionadas a condi¢ao, porém a maioria dos casos nao possui
explicagcdo genética clara. Pesquisas indicam alguns fatores ambientais nos estagios
iniciais da vida podem interferir, como por exemplo, uso de medicagdes, exposi¢do a
poluentes atmosféricos, idade avancada dos pais, diabetes gestacional, infec¢cdes maternas
e alteragdes hormonais (Wang et a/, 2025).

De acordo com estudo realizado em 2023 pelo Centro de Controle e Prevencao de
Doengas (CDC), agéncia do governo dos Estados Unidos, seu programa, ADDM (Autism
and Developmental Disabilities Monitoring) Network, reportou prevaléncia de 27,6 por
1.000 em criangas de 8 anos (1 em 36), com razdo de quase 4:1 entre meninos (43,0 %o)
e meninas (11,4 %o), ou seja, ocorrendo quatro vezes mais em individuos do sexo
masculino. Observou-se ainda que, em determinadas redes de vigilancia nos Estados
Unidos, a prevaléncia de TEA tende a ser maior entre criangas negras, hispanicas e
asiaticas/pacificas, evidenciando possiveis disparidades regionais nos processos de
diagnostico. Apesar da quantidade limitada de estudos epidemioldgicos com dados
precisos no contexto brasileiro, um estudo piloto indicou uma taxa de prevaléncia de 27,2
casos para cada 10.000 habitantes (1 em 367) (Santos; Santos; Bispo, 2025).

Apesar de variagdes observadas entre as taxas de paises e regides diferentes,
existe um consenso quanto a ampla incidéncia do TEA, contudo, permanece incerto se os
indices mais elevados resultam da ampliagao dos critérios diagnosticos do DSM-5, que
passaram a contemplar casos mais sutis, do aumento da conscientizagdo social, de
diferencas metodoldgicas nos estudos ou de um crescimento real na ocorréncia do

transtorno (Borges ef al, 2024).
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O funcionamento da melatonina em funciao do sono

A insdnia, vista atualmente como um frequente distiirbio em qualquer faixa etéaria
de idade, pode ser definida como a dificuldade de iniciar ou de manter o sono,
desencadeando a sonoléncia ao decorrer do dia, e pode estar associada com alguns
disturbios psicologicos. Esta pode permanecer por um curto ou prolongado periodo de
tempo, a persisténcia de até 90 dias ou mais pode ser considerada uma doenga cronica. O
distarbio em criancas pode estar interligado aos problemas comportamentais e
emocionais na fase escolar, juntamente ao desenvolvimento do ciclo circadiano que visa
regular o metabolismo, liberagdo e hormonios e do sono, onde ocorre a maturacdo de
melatonina, que libera resposta na auséncia de luz (Glanzmann et al, 2019).

A melatonina ¢ um hormoénio sintetizado pela glandula pineal, uma pequena
estrutura localizada entre os hemisférios cerebrais. A principal fungdo ¢ informar ao
organismo os periodos de luz e de escuriddo, regulando, assim, o chamado reldgio
bioldgico. Em geral, trata-se de uma substincia naturalmente produzida pelo corpo
humano que atua, entre outras fungdes, na indu¢ao e manuten¢ao do sono. Durante a
noite, em ambientes escuros, a producdo de melatonina aumenta, enquanto durante o dia,
sob a luz, sua libera¢do diminui consideravelmente, porém, ha pessoas que apresentam
dificuldade na produgdo adequada desse hormdnio, o que pode resultar em distirbios do
sono, como a insdnia (Kasecker, 2017).

A melatonina tem sido amplamente utilizada no tratamento de distirbios do ritmo
circadiano, apresentando bons resultados devido a sua eficacia e aos poucos efeitos
colaterais observados. Esse horménio ¢ produzido de forma ciclica, acompanhando os
ritmos circadianos e sazonais, 0 que permite ao organismo manter o equilibrio entre os
periodos de sono e vigilia, além de regular o sono. No campo clinico, o uso da melatonina
tem se mostrado eficaz no combate a insdnia, promovendo um sono mais profundo e
reparador, e se torna ainda mais significativa em pacientes com doengas neuroldgicas e
metabolicas, contribuindo para a qualidade de vida e o equilibrio fisiologico geral (Rolim
et al,2022).

Como mencionado anteriormente, o sono exerce um papel fundamental no
processo de neurodesenvolvimento. Ele ¢ composto por duas fases principais: o sono de
movimento ocular nao rapido (NREM) e o de movimento ocular rapido (REM). Pesquisas
indicam que a maior parte do desenvolvimento neural ocorre durante o sono REM. Em

recém-nascidos, que dormem entre 16 e 18 horas diarias, cerca de metade desse tempo ¢é
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passada nessa fase, periodo em que o cérebro apresenta intensa atividade de maturagao.
Quando o sono REM ¢ interrompido, o desenvolvimento neurolégico fetal pode ser
prejudicado. Essa etapa do sono estd diretamente relacionada a acdo da melatonina,
hormonio produzido pela glandula pineal, responsavel por prolongar o tempo de sono
REM; sua deficiéncia, por outro lado, aumenta o tempo de sono NREM. Um estudo
clinico conduzido por Anderson e colaboradores observou que doses de até 3 mg de
melatonina ajudaram a reduzir distirbios do sono em criangas com Transtorno do
Espectro Autista (TEA) (Jin et al, 2018).

Como mostra a Figura 1, a melatonina ¢ um hormonio cuja produgao depende da
presenca ou auséncia de luz, regulando o ciclo biolégico e o sono. Sua sintese ¢
estimulada no escuro e inibida pela luz, ja que a retina envia sinais a glandula pineal para
controlar essa liberacdo. Durante a noite, seus niveis aumentam, atingem o pico e
diminuem ao amanhecer, promovendo o despertar. Apos ser produzida, a melatonina €
liberada diretamente na corrente sanguinea e distribuida pelo corpo, sem ser armazenada

(Hohl et al, 2016).

Figura 1 — Biossintese de melatonina pela glandula pineal.
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Fonte: Esquema adaptado de Ostrin (2018).

Desafios enfrentados pelos familiares

O diagnostico do TEA acarreta desafios significativos para a familia, afetando

diretamente sua rotina, seu ambito ocupacional, sono, relagdes interpessoais, bem-estar
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emocional, com frequéncia gerando estresse, crises de ansiedade ou de panico. E comum,
que pelo menos um dos responsaveis precise reorganizar sua vida para acompanhar o
desenvolvimento da crianga, para garantir suporte adequado as suas necessidades (Santos
et al,2024).

Criangas portadoras do transtorno frequentemente apresentam alteragdes no sono,
como insonia, dificuldade em iniciar e manter o sono, despertares noturnos e acordar
precoce pela manha, resultando em redugdo da duragdo total e padrao irregular de sono
nao s6 para o individuo, mas também para seus familiares. Estes distirbios considerados
de origem multifatorial, envolvendo fatores médicos, comportamentais e culturais, estdo
associados a desequilibrios nos neurotransmissores, como serotonina, dopamina e GABA
(acido gama-aminobutirico), que regulam tanto o sono quanto o humor, tendendo a
persistir até a idade adulta. A privagdo de sono acarreta impactos emocionais,
comportamentais e cognitivos, prejudicando fun¢des como memoria de trabalho,
flexibilidade mental e inibicdo cognitiva, além de aumentar comportamentos
externalizantes (hiperatividade, impulsividade e agressividade) e internalizantes
(autoagressao, ansiedade e depressdo) (Feitosa; Cavalcante; Moura, 2025; Morais, 2024).

Estudos indicam que 50%-80% das criangas portadoras do TEA apresentam
algum tipo de distarbio do sono, enquanto em criangas sem o transtorno, a prevaléncia
varia de 25%-40%. A origem dessas alteracdes ¢ multifatorial, envolvendo aspectos
genéticos, neurologicos, imunoldgicos e ambientais. Evidéncias apontam que criangas
com TEA podem apresentar alteragdes na secre¢ao da melatonina, hormdnio responsavel
pela regulacdo do sono e do ritmo circadiano. Quando ha uma desarmonia na producdo
ou sincronizagdo desse hormonio, o resultado sdo padrdes irregulares de sono e
consequentemente desenvolvimento de distlrbios relacionados ao repouso, o que pode
acarretar efeitos negativos na rotina diaria familiar. Para lidar com estas dificuldades, sao
recomendadas intervengdes farmacologicas e comportamentais. A Higiene do Sono,
estratégia que envolve a criagdo de rotinas consistentes e ambiente adequado para o
descanso, ¢ amplamente utilizada. Quando sua utilizacdo se mostra ineficaz, ou para
complementacdo do método em casos mais resistentes, recomenda-se o uso terapéutico
da melatonina, visando reestabelecer o equilibrio do sono. A combinagdo destas
abordagens tem se mostrado eficiente na melhora da qualidade do sono e reducao dos
sintomas associados ao TEA, contribuindo para o bem-estar da crianca e de sua familia

(Annuzzo et al, 2024; Silva, 2025).
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Apesar das dificuldades fisicas e emocionais enfrentadas pelas familias de
criangcas com Transtorno do Espectro Autista, muitos responsaveis encontram forca e
amadurecimento ao acompanhar o desenvolvimento dos filhos. O suporte familiar e social
¢ essencial para o enfrentamento dos desafios, o que torna as intervengdes precoces mais
eficientes quando os pais recebem acolhimento e orientagdo adequados. Contudo, a rotina
intensa e o preconceito frequentemente geram sobrecarga fisica e emocional, dificultando
a adaptagdo familiar. Assim, torna-se necessario um olhar sensivel e humanizado sobre o
TEA, considerando seus aspectos biopsicossociais € o papel das redes de apoio (Freitas;

Ferreira, 2023).

RESULTADOS

A melatonina ¢ considerada o principal tratamento farmacologico para o
tratamento de disturbios do sono em individuos portadores do Transtorno do Espectro
Autista (TEA). Estudos indicam que criangas com TEA possuem niveis de melatonina na
secre¢do urindria baixos, o que estaria relacionado com a dificuldade em iniciar o sono.
Ensaios Clinicos Randomizados (ECR) com melatonina demostram que o uso deste
horménio reduz a laténcia do sono (tempo para adormecer), sendo bem tolerado e possui
efeitos secundarios minimos, com taxa de melhoria global em distirbios do sono para
pessoas portadoras de TEA superior a 84% dos casos. Seus efeitos duram de 4 a 6 horas,
sendo mais eficaz no inicio do sono do que em sua manutencdo, versdes de liberacao
prolongada mostraram aumento no tempo total de sono. Para facilitar o uso pediatrico,
desenvolveu-se o um minicomprimido de liberagdo prolongada chamado PedPRM -
Pediatric  Prolonged-Release ~ Melatonin (Melatonina  Pediatrica de Liberacdo
Prolongada), facilitando o consumo, principalmente no caso de criangas com aversao a
ingestdo aos comprimidos e capsulas tradicionais (Manter ef al, 2025).

Um grupo de pesquisas sobre farmacoterapia com melatonina de liberagdo rapida
para o tratamento de insOnia em criangas atipicas possuem doses que variam
individualmente de 1 e 6 mg. Os beneficios comprovados foram a melhora na qualidade
do sono, reducdo da laténcia do sono, e diminui¢cdo dos despertares noturnos. Além de
indicios de que o uso continuo da melatonina pode exercer efeitos ansioliticos e contribuir
para reducdo de proteinas associadas a ansiedade e depressdao. O indice de bem-estar da

Organizacao Mundial da Saude (OMS), World Health Organization Well-Being Index
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(WHO-5) indicou que houve melhora na qualidade de sono dos cuidadores, refletindo
beneficios indiretos do tratamento (Zanetti et al/, 2024).

Um artigo cientifico aprofundado realizado por Lalanne et a/ (2020) analisou a
suplementagdao de melatonina em criangas com TEA em 26 ensaios clinicos de 1996-
2017, utilizando doses entre 0,75 e 12 mg. A maioria dos estudos indicou que a
melatonina, especialmente nas formulacdes de liberacdo imediata (LI) e liberacdo
prolongada (LP), como PedPRM, melhora significamente o tempo total de sono (TTS),
reduz a laténcia do sono (LS) e somente o PedPRM diminuiu os despertares noturnos. A
LP demonstrou resultados mais consistentes, proporcionando sono continuo e melhor
qualidade, principalmente maior adesdo ao formato adaptado a seletividade das criancas.
Melhorias em comportamentos externalizantes, como hiperatividade e a agressividade,
na qualidade de vida das criangas e de seus responsaveis também foram observados nesses
ensaios, principalmente com a administragdo do PedPRM ou formulagdes de LI. Contudo,
alguns estudos apontaram perda eficdcia para individuos com alta concentragdo de
melatonina salivar, relacionado a metabolizagdo lenta devido a variacdes no gene
CYP1A2, evidenciando a necessidade de novas pesquisas para compreender respostas

variaveis ao tratamento (Lalanne et al, 2020).

CONSIDERACOES FINAIS

Conclui-se que a suplementacdo da melatonina representa uma estratégia
terapéutica eficaz no tratamento dos disturbios do sono para criangas com transtorno do
espectro autista, com potencial para reduzir o tempo para adormecer, superior duragao e
regularidade do sono, e especificamente para o PedPRM, diminuir os despertares
noturnos. As doses utilizadas sdo varidveis e ndo € possivel concluir com certeza qual a
melhor a ser administrada. Além da qualidade de sono, a melatonina possui potencial para
melhorar a qualidade de vida das familias, em vista que também possui impactos positivos
comportamentais € na rotina didria nas criangas, proporcionando noites mais estaveis,
reducdo do estresse e melhora significativa no bem-estar emocional e na dinamica
familiar.

Evidenciamos a necessidade de estudos complementares que permitam ajustar as
doses e as formulagdes ideais individuais, além de compreender melhor fatores genéticos
e clinicos envolvidos na eficacia da melatonina na qualidade do sono para individuos

portadores do transtorno do espectro autista (TEA).
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