SUPLEMENTACAO DE MELATONINA
COMO ESTRATEGIA PARA
CONTROLE DOS DISTURBIOS DO SONO

o Imafar



Os disturbios do sono estao
entre os disturbios clinicos
com maior impacto de saude
e socioecondmico. Sao tao

comuns como aasmaeo
diabete; porém, poucos sao
diagnosticados e tratados

1
adequadamente.

Existem varios fatores
relacionados a génese da
insbnia, mas o estado de
hiperdespertar ou hipervigilia
parece possuir um papel
central. Evidéncias bioldgicas
demonstram que insones
apresentam ativacao do
sistema nervoso simpatico,
com niveis elevados de .
catecolaminas, elevacao da -
temperatura corporal, alta
taxa metabodlica basal e
frequéncia cardiaca mais
elevada durante o sono,
guando comparados aos
individuos normais.”’
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Tratamentos farmacoldgicos para disturbios primarios do sono,
como insOnia, incluem agonistas do receptor de benzodiazepina,
benzodiazepinas, antidepressivos sedativos e outros
medicamentos com recurso sedativo (ansioliticos, antipsicoticos,
anti-histaminicos). Os efeitos colaterais variam entre esses
medicamentos e podem variar de sonoléncia diurna residual a
dependéncia.4 Ha muitos fitoterapicos utilizados para
tratamento da insOnia, no entanto o perfil de eficacia e de efeitos
secundarios destas substancias nao sao bem conhecidos ou
estudados como medicamentos de prescri¢do.’

MELATONINA®

A melatonina, ou N-acetil-5-metoxitriptamina, € o principal
hormonio sintetizado pela glandula pineal dos vertebrados. E
sintetizada a partir da serotonina na seguinte sequéncia de
reacoes:

1.conversao do triptofano em serotonina;

2.conversao da serotonina em N-acetilserotonina (mediada pela
aril-alcil-amina-Nacetiltransferase);

3.conversao da N-acetilserotonina em melatonina (mediada pela
hidroxi-indol-O-metiltransferase).

Sua secrecao ocorre exclusivamente a noite, iniciando-se cerca
de 2 horas antes do horario habitual de dormir e atingindo niveis
plasmaticos maximos entre 03:00 e 04:00 horas, variando de
acordo com o cronétipo do individuo. Depois de secretada, se
distribui por varios tecidos corporais e nao é estocada.
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A melatonina apresenta alta solubilidade em lipideos, o que
facilita sua passagem através das membranas celulares,
atravessando, inclusive a barreira hematoencefélica. As taxas
noturnas variam entre 10-80 pg, sendo estes os menores valores
ja detectados para a secrecao de um hormonio. Seus niveis
plasmaticos exibem grande heterogeneidade entre diferentes
individuos, porém costumam ser constantes em um mesmo
individuo, representando um dos ritmos circadianos humanos
mais marcantes. E metabolizada no figado que depura 90% dos
seus niveis circulantes, e o seu principal metabdlito é a 6-
sulfatoximelatonina, excretada na urina humana cujos niveis
refletem fielmente a atividade biosintética da glandula pineal. Ha
evidéncias de que a sintese de melatonina e seus niveis séricos
decrescem com o envelhecimento do individuo. A luz é o fator
ambiental mais importante para a regulacao da sua sintese e
responsavel pelo ritmo circadiano de sua secrecao.

Estudos Clinicos

1) Insdnia versus Baixos Niveis de Melatonina™"""

Alguns estudos mostram niveis séricos diminuidos e atraso no
pico de melatonina em adultos com ins6nia, quando comparados
com adultos sem insbénia. Outros estudos nao evidenciaram tal
relacao e esta discrepancia deve-se ao fato de ter sido
qguantificado o nivel de melatonina do individuo em uma
determinada idade, mas nao a queda ao longo dos anos, o que
parece ser o fator determinante mais importante.
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Estudo submeteu individuos ao exame de polissonografia (PSG) e
dosagem sérica de melatonina, e observou que os pacientes com
insOnia apresentaram niveis inferiores de melatonina durante a
noite quando comparados a individuos saudaveis. Além disso,
essa alteracao era maior em fungao do tempo de duracao da
insOnia, ou seja, individuos com insénia com duracao maior que
cinco anos apresentavam niveis de melatonina inferiores quando
comparados com aqueles com evolucao inferior a cinco anos.

2) Meta-Analise Evidencia A¢ao Benéfica da Melatonina para
Distarbios Primarios do Sono"

Meta-analise teve como objetivo investigar a eficacia da
melatonina em comparacao com placebo para a melhora de
parametros do sono em pacientes com disturbios primarios do
sono. Foi pesquisado no PubMed ensaios randomizados
controlados com placebo examinando os efeitos da melatonina
para o tratamento de disturbios primarios do sono. Os desfechos
primarios analisados foram a melhoria na laténcia do sono,
gualidade do sono e tempo total de sono. Uma meta-regressao
foi realizada para examinar a influéncia da dose e duracao da
melatonina sobre a eficacia relatada. Participantes: Adultos e
criancas com diagndstico de disturbios primarios do sono.
Intervencdes: A melatonina em comparacao com placebo.

Resultados:
- Dezenove estudos envolvendo 1.683 individuos foram
incluidos nesta meta-analise.
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—> A melatonina demonstrou eficacia significativa na reducao da
laténcia do sono (diferenca de média ponderada (WMD) = 7,06
minutos [IC 95% 4,37 para 9,75], Z =5,15, p, 0.001) e aumento
do tempo total de sono (WMD = 8,25 minutos [IC 95% 1,74 para
14,75],72=2,48, p =0,013).

— Ensaios com maior duracao e uso de doses mais altas de
melatonina demonstraram maiores efeitos na diminuicao da
laténcia do sono e aumento do tempo total de sono.

— Qualidade geral do sono foi significativamente melhorada em
individuos que tomavam melatonina (diferenca média
padronizada=0.22 [IC 95%: 0,12 para 0,32],Z=4,52, p, 0,001) em
comparacao com placebo.

— Nao foi observado efeito significativo da duracao do teste e
dose de melatonina na qualidade do sono.

Esta meta-analise demonstra que a melatonina diminui o inicio
da laténcia do sono, aumenta o tempo total de sono e melhora a
gualidade geral do sono. Os efeitos da melatonina sobre o sono
sao modestos, mas nao parecem dissipar com 0 seu uso
continuado. Embora o beneficio absoluto da melatonina em
comparacao com o placebo € menor do que outros tratamentos
farmacolodgicos para a ins6nia, a melatonina pode ter um papel
no tratamento da ins6nia dado o seu perfil de efeitos
secundarios relativamente benignos em relacao a estes agentes.

3) Melatonina: Seguranca e Eventos Adversos”

A melatonina é segura. Efeitos colaterais como sonoléncia,
cefaleia, boca seca, gosto ruim na boca, enurese em crianca,
zumbido, fadiga e nauseas nao diferem do placebo. Nao causam
insonia de rebote, dependéncia e/ou abstinéncia.
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Melatonina e Indicagdo Para Disturbios do Sono*

Transtornos do ritmo circadiano

Sindrome do avanco de fase

Transtornos dos trabalhadores de turno
Sindrome de jet lag

Desordem de sono em livre curso

Insdnia em pacientes com doencas neuroldgicas

DA NI NI N NN

1
Dose Recomendada®®

0,1 a 10mg/dia

Melatonina em Capsula Oral
Melatonina omg
Mande 30 capsulas
Posologia: Tomar 1 capsula antes de dormir

Melatonina em Comprimido Sublingual
Melatonina 4 mg
Mande 30 comprimidos sublinguais
Posologia: : Administrar 1 comprimido sublingual
antes de dormir (aplicar sob
a lingua e deixar que o mesmo se dissolva
completamente)

Melatonina em Creme Transdérmico

Melatonina 4mg
Creme transdérmico gsp Iml
Mande 30ml

Posologia: Aplicar 1 dose =1 pump da formula embaixo
do antebracgo antes de dormir
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* Iniciar o tratamento com doses mais baixas e fazer ajustes
conforme resposta clinica.
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Econtve war lmafar maiy perlo de voce!

Jardim Camburi Praia do sua Jardim da Penha Jardim Camburi Il
Q R. Italina P. Mota, 177 Q R. Misael P. da Silva, Q Pca. Regina Frigeri Q Av. Armando D.
®3237-1934 98, Ed. Empire Center Furno, 340 - Lj. 110 Rabello, 126, Ed.
® 98889-9655 ®3325-3750 ® 3382-3200 Unique Mall
® 98854-1508 ® 98889-9654
VILA VELHA
Centro Itapoa C. de Itaparica
Q R. Henrique Moscos, 1018 @ R. Fortaleza, 30 9 Av. Sta. Leopolding, 575
®3399-6363 ®3389-6788 ®3299-0102
® 99849-9809 ® 99849-9809 ® 99849-9809
SERRA CARIACICA ST. TERESA
Laranjeiras Campo Grande Centro
Q R. Alvares Cabral, 38 Q@ Av. Campo Grande, 35 Q R. Cel. Bonfim Junior, 188
M 3138-7051 ®3136-2220 ®3259-3663
® 98854-1527 ® 99656-4101 ® 99704-1688

Atendimento via WhatsApp e E-mail

A FARMACIA IMAFAR também disponibiliza aos clientes o servico de entrega
em domicilio na Grande Vitdria e por SEDEX para todo o Brasil.
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