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APRESENTACAO

No cumprimento de suas atribuicbes de coordenacdo do Sistema Unico de
Saude e de estabelecimento de politicas para garantir a integralidade na atencéo a
saude, o Ministério da Saude apresenta a Politica Nacional de Praticas Integrativas
e Complementares (PNPIC) no SUS (Sistema Unico de Salde), cuja implementacéo
envolve justificativas de natureza politica, técnica, econdmica, social e cultural.

Ao atuar nos campos da prevencdo de agravos e da promogao, manutencao e
recuperacao da saude baseada em modelo de humanizada e centrada na integralidade
do individuo, a PNIPIC contribui para o fortalecimento dos principios fundamentais
do SUS. Nesse sentido, o desenvolvimento desta Politica Nacional de Praticas
Integrativas e Complementares deve ser entendido como mais um passo no processo
de implantacdo do SUS.

Ainsercao das praticas intregrativas e complementares, especialmente naAtencao
Priméaria (APS), corrobora com um dos seus principais atributos, a Competéncia
Cultural. Esse atributo consiste no reconhecimento das diferentes necessidades dos
grupos populacionais, suas caracteristicas étnicas, raciais e culturais, entendendo
suas representacoes dos processos saude-enfermidade.

Considerando a singularidade do individuo quanto aos processos de adoecimento
e de saude -, a PNPIC corrobora para a integralidade da atencdo a saude, principio
este que requer também a interacdo das agdes e servicos existentes no SUS. Estudos
tém demonstrado que tais abordagens ampliam a corresponsabilidade dos individuos
pela saude, contribuindo para o aumento do exercicio da cidadania. Nesse volume
serdo apresentadas pesquisas quantitativas, qualitativas e revisées bibliograficas
sobre essa temética.

Elisa Miranda Costa
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CAPITULO 18

SUPLEMENTAGAO DA MELATONINA COMO
ALTERNATIVA TERAPEUTICA PARA INSONIA

Andrey de Araujo Dantas
Universidade Federal de Campina Grande —
Paraiba

Raphael Brito Vieira
Universidade Federal de Campina Grande —
Paraiba

RESUMO: Avaliou-se o uso da melatonina
como alternativa terapéutica no tratamento
insbnia. Observa-se que esta opgcao se
baseia em evidéncias favoraveis a sua
utilizacédo, que indicam melhoria da qualidade
do sono e numero menor de ocorréncia de
efeitos adversos quando comparado com os
observados nos hipnéticos benzodiazepinicos
e nos ansioliticos atualmente utilizados como a
principal alternativa terapéutica da insénia.

PALAVRAS-CHAVE: Melatonina,
benzodiazepinicos, alternativa, insénia,
tratamento.

ABSTRACT: It was evaluated the use of

melatonin as an alternative therapy in insomnia
treatment. It is observed that this option is based
on evidence favorable to its use, indicating
improvement in sleep quality and fewer adverse
effects when compared to those observed
in benzodiazepine hypnotics and anxiolytics
currently used as the main therapeutic
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alternative of insomnia
KEYWORDS: Melatonin, benzodiazepines,
alternative, insomnia, treatment.

11 INTRODUCAO

A N-acetil-5-metoxitriptamina,
popularmente conhecida como melatonina
(MEL), € um neuro-horménio produzido pela
glandula pineal, a qual, para sintetiza-lo,
emprega como substrato a serotonina.

Uma das funcbes da MEL é o efeito
cronobidtico, isto €, a regulagcdo do reldgio
enddgeno em relacéo ao fotoperiodo ambiental.
Assim, ela influencia os ritmos circadianos de
sono-vigilia e da temperatura corporal.

Observa-se que os niveis de tal hormdnio
decaem com o0 aumento da idade, devido a
reducao da capacidade da pineal ou pela agao
de outras substancias, como medicamentos.
(BOTAS, 2014, p.12)

Desse modo, a melatonina vem sendo
utilizada como suplemento, principalmente
para os disturbios do sono ndo demonstrando
toxicidade, nem dependéncia, mesmo em doses
elevadas, em detrimento dos efeitos adversos
de farmacos hipnoéticos atualmente prescritos

para insénia
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2| METODOLOGIA

Utilizou-se a pesquisa dos termos “melatonina”, “insénia” e “disturbios do sono”,
nas linguas portuguesa e inglesa, em bases de dados cientificos da Scielo, Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), Portal Capes da Pubmed. Selecionou-se 1 tese e 6 artigos
cientificos publicados no periodo de 2005 e 2014.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

A sintese da Melatonina se da na seguinte sequéncia de reacgdes:

NH,

|
CH,—C—COOH
Triptofano K | H

‘ Triptofano hidroxilase

NH,

|
HO mCHf ﬁ —COOH
5-hidroxitriptofano N

‘ Descarboxilase de L-aminoacido aromatico

HO CHZ* CI"z_i NH.
Serotonina |
(5-hidroxitriptamina) N

‘ 5-HT N-acetil-transferase

HO ‘@CHQ_ CH—NH— (I-J:ﬁCHs
N-Acetil serotonina N O

‘ 5-hidroxiindol-O-metiltransferase

CH,— O @CHzCHz—_ NH— (l—?—CHs
Melatonina N O

(N-acetil-5-metoxitriptamina)

Figura 1. Sintese da Melatonina

A secrecao N-acetil-5-metoxitriptamina ocorre exclusivamente a noite com inicio,
aproximadamente, 2 horas antes de dormir, mas com variagdo de acordo com o cronétipo
do individuo. Apés secretada, distribui-se por varios tecidos e ndo € armazenada,
com seus niveis plasmaticos diferentes em cada individuo. E lipossoluvel, de facil
deslocamento transmembrana. 70% da MEL sanguinea esta ligada a albumina. E
metabolizada no figado e seu metabolito principal (6-sulfatoximelatonina) € excretado
na urina, (NETO, 2008, p. 6)

Em relacéo a secrecéo da MEL tem-se a liberagdo do horménio determinada pela
luz, fator regulatério do ciclo circadiano do individuo. A luz inibe a pineal pelo seguinte
mecanismo: promove a excitacao a retina que, através do trato retino-hipotalamico
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(glutamatérgico), ativa o nucleo supraquiasmatico (gabaérgico), que,por sua vez , inibe
0 nucleo paraventricular. Este, quando néo inibido, estabelece duas conexdes, uma,
pela porcao subparaventricular, com o nucleo dorsomedial do hipotalamo (relacionado
ao sono-vigilia, a alimentacdo,a sintese de corticosteroides e a locomog¢ao), e outra
com 0s neurdnios pré-ganglionares simpaticos medulares que se ligam a neurdnios
pos-ganglionares simpaticos do ganglio cervical superior (noradrenérgicos) que se
conectam a glandula pineal induzindo a sintese de MEL (NETO, 2008, p.6). Assim, na
presenca de luz, o nucleo supraquiasmatico inibe o nuacleo paraventricular e a sintese
de MEL, enquanto que no escuro a inibicdo ndo ocorre, o que favorece a sintese do
hormonio.

Mediante a revisdo de literatura, constata-se que o mecanismo de agcao da
N-acetil-5-metoxitriptamina ainda ndo esta totalmente elucidado, mas se aceita que
ela seja capaz de induzir o sono através da reducéo da temperatura do corpo, por meio
da ligacao a receptores nos vasos sanguineos periféricos, determinando a dilatagdo
deles, além de agir no centro hipotaldmico do sono. (SILVA, 2013, p. 33)

Nesse contexto, as complexas vias neuroanatbmicas, que comunicam a pineal ao
hipotalamo, estabelecem um ciclo circadiano de secrecéao de melatonina relacionado
com variagdes sazonais, fisiolégicas e comportamentais. Isso corrobora uma possivel
utilizacdo exdégena de melatonina para o tratamento de disturbios do sono, como
coadjuvante ou substituto de hipnéticos. (ALOE, 2005, p.38)

Varios estudos confirmam a eficacia da melatonina exégena no tratamento de
distarbios primarios do sono, isto €, disturbios que ndo estdo associados a uma condicéo
médica ou ao uso de outras substancias. Um dos trabalhos mais recentes demonstrou
que pacientes que fizeram uso de melatonina melhoraram significativamente os
parametros relacionados a patologia, como tempo total e qualidade do sono, em
comparacgao com outros que receberam placebo. (FERRACIOLI-ODA, 2013, p.5)

Um dos trabalhos ressaltou que pesquisas feitas com idosos demonstraram
que o neuro-hormadnio, avaliado na insénia desses pacientes, apresentou resultados
variaveis. Entretanto, um agonista do receptor de melatonina, para controle da insénia,
mostrou resultados mais promissores (WANNMACHER, 2007, p.4). O uso de tais
substancias esta relacionado com a maior seletividade que essas apresentam para
os receptores MT1 e MT2, tendo também uma maior duracéo da acéo. Salienta-se,
ainda, que sao necessarias investigacdes adicionais para se ter certeza da eficacia do
agonista.

Também é valido destacar que pesquisas sobre 0 uso da melatonina em criancas
com desordens neurolégicas multiplas, que englobam a insénia grave, apresentaram
significativa melhora no padréo e no aumento da duragao do sono. Ademais, criancas
com desenvolvimento normal e com insénia crénica também alcancaram melhora
com o tratamento com MEL, mas seu uso na pratica médica, sobretudo em criancas,
necessita de maiores estudos (NETO, 2008, p.8).
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41 CONCLUSAO

Em conjunto, estas evidéncias corroboram uma possivel utilizacdo exdgena
da MEL para o tratamento farmacol6gico de distarbios do sono, como coadjuvante
ou substituto dos hipnéticos. Embora existam evidéncias de que a administracao
da melatonina induz sono semelhante ao sono natural, ainda faltam estudos que
esclarecam os fatores individuais determinantes da eficacia dela.

Fica evidente, portanto, que apesar das diversas propriedades da melatonina, as
evidéncias existentes ainda séo insuficientes para determinar o seu uso terapéutico
e possivel substituicdo como primeira opcao farmacologica. Mais estudos, também,
fazem-se necessarios para que a utilizagdo e a prescricdo da melatonina sejam, de
fato, definidas.
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