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RESUMO: A melatonina é uma molécula neuroendócrina com importante papel 
na regulação do ciclo sono/vigília e funções secundárias neuroprotetiva, 
antioxidante e imunomoduladora. Portadores de Trastorno do Espectro Autista 
(TEA) podem portar variações genéticas que afetam a transcrição de enzimas 
e fatores relacionados à biossíntese da melatonina endógena e, por isso, 
podem apresentar níveis basais do neuro-hormônio mais baixos. A 
farmacoterapia com melatonina pode amenizar comorbidades frequentes em 
crianças com TEA. A suplementação não necessariamente substitui uma 
deficiência, mas apresenta efeitos hipnóticos, ansiolíticos e no ciclo circadiano. 
Objetivo: Realizar uma revisão integrativa sobre a resposta comportamental e 
social ao uso de melatonina em crianças autistas. Metodologia: Segundo a 
recomendação PRISMA, foi elaborada uma revisão integrativa. Os artigos que 
a compõem foram selecionados nas bases de dados PubMed e LILACS com 
os descritores “melatonin” AND “children” AND “autism”. Foram incluídos 
artigos publicados somente entre 2015 e 2019, no idioma inglês e de acesso 



livre. Resultados: Foram encontrados 144 artigos, mas, após aplicação dos 
critérios de exclusão e análise dos artigos, somente 11 foram elegíveis para a 
revisão. Uma meta-análise relacionou casos de ansiedade clinicamente 
elevada em portadores de TEA com problemas do sono como resistência à 
hora de dormir, atraso no sono, duração do sono, ansiedade do sono e 
despertar noturno. Um estudo randomizado duplo-cego com 95 crianças e 
adolescentes com TEA demonstrou e segurança de terapia por 3 meses com 
melatonina de liberação prolongada para o tratamento de insônia. Um estudo 
duplo-cego sugeriu que a suplementação de melatonina em crianças com TEA 
possui outros mecanismos de ação, que incluem efeitos hipnóticos, ansiolíticos 
e efeitos de mudança de fase circadiana. Um estudo que analisou os efeitos 
fisiopatológicos da melatonina nos transtornos de humor mostrou que a 
melatonina reduziu as proteínas associadas à ansiedade (glutationa S-
transferase P1) e à depressão (complexina-1). Outro estudo duplo-cego 
controlado por placebo testou a terapia com melatonina em crianças e 
adolescentes com TEA e avaliou que a suplementação produziu melhorias 
significativas no comportamento externalizante (hiperatividade e desatenção). 
A melatonina, também produzida pelas células enterocormafins da mucosa 
gástrica, pode modular o sistema gastrointestinal, regulando a motilidade da 
musculatura lisa do trato. Outro estudo, incluindo 610 crianças com TEA com 
idade entre 2 e 18 anos, mostrou que o distúrbio gastrointestinal era um fator 
de risco para o sono ruim. Seu possível efeito anti-nociceptivo é heterogêneo 
em humanos. Os eventos adversos mais relatados foram fadiga e sonolência. 
Conclusão: Pode-se observar que a farmacoterapia com melatonina para o 
tratamento da insônia em crianças autistas se mostrou eficaz e segura em 
todos os estudos de caso-controle e duplo-cego analisados, com doses 
variando entre 1 e 6 mg de melatonina de liberação rápida, sendo que a dose 
ideal varia individualmente. Os benefícios comprovados foram de melhora na 
qualidade do sono, diminuição do tempo de latência do sono e diminuição dos 
despertares noturnos. As evidências da melhora da ansiedade e de seus 
sintomas e distúrbios associados com a terapia de suplementação de 
melatonina não estão apenas relacionadas à melhora no sono, mas o fármaco 
parece apresentar efeitos ansiolíticos em longo prazo e apresentou potencial 
de reduzir proteínas endógenas relacionadas à ansiedade e depressão. Uma 
avaliação pela World Health Organization Well-Being Index (WHO-5) da terapia 
com melatonina percebeu que qualidade do sono dos cuidadores dos 
portadores de TEA também foi melhorada. Além disso, a suplementação de 
melatonina apresenta perspectiva de melhora inclusive nas comorbidades 
gastrointestinais, comumente relatadas em portadores de TEA. Entretanto, os 
efeitos do tratamento a longo prazo não estão bem estabelecidos e estudos 
que avaliem este aspecto são esperados. 
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