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RESUMO

E de extrema importancia investigar e compreender o uso de medicamentos para tratar os sintomas
do autismo em criancas, com 0 objetivo de melhorar a qualidade de vida. Além disso, é essencial
personalizar as abordagens terapéuticas, oferecendo tratamentos mais seguros e adequados para
cada crianca, levando em consideracéo suas necessidades especificas e caracteristicas individuais.
Isso envolve a combinacdo de abordagens cientificas e clinicas para investigar o uso de
medicamentos no tratamento de criangas com autismo, analisando os efeitos dos tratamentos
farmacoldgicos disponiveis, sua eficacia, seguranga e impacto no desenvolvimento das criancas
com autismo. A psicofarmacologia infantii no espectro autista tem apresentado avancos no
tratamento de sintomas comportamentais, porém ainda ha lacunas significativas, especialmente no
que se refere ao tratamento das dificuldades sociais e comunicativas. E fundamental que o uso de
medicamentos seja cuidadosamente monitorado e personalizado, com o intuito de aprimorar a
gualidade de vida das criangas.



https://orcid.org/0009-0009-9565-9871
mailto:camillyvitoria0015@outlook.com
https://orcid.org/0009-0008-5440-3098
mailto:luana14_thassinary@hotmail.com
https://orcid.org/0000-0001-9294-9448

Revista Multidisciplinar do Nordeste Mineiro, v.12, 2024
ISSN 2178-6925

Palavras-chaves: psicofarmacologia; autismo; medicamentos; TEA; infantil.

ABSTRACT

It is extremely important to investigate and understand the use of medications to treat autism
symptoms in children, with the aim of improving their quality of life. Furthermore, it is essential to
personalize therapeutic approaches, offering safer and more appropriate treatments for each child,
taking into account their specific needs and individual characteristics. This involves combining
scientific and clinical approaches to investigate the use of medications in the treatment of children
with autism, analyzing the effects of available pharmacological treatments, their efficacy, safety and
impact on the development of children with autism. Child psychopharmacology in the autistic
spectrum has shown advances in the treatment of behavioral symptoms, but there are still significant
gaps, especially regarding the treatment of social and communication difficulties. It is essential that
the use of medications is carefully monitored and personalized, with the aim of improving the quality
of life of children.

Keywords: psychopharmacology; autism, medications; ASD; childhood.

1. INTRODUCAO

A psicofarmacologia desempenha um papel crucial no manejo dos sintomas
e no melhoramento da qualidade de vida das pessoas no espectro autista,
oferecendo opc¢des de tratamento que podem fazer uma diferencga significativa em
seu bem-estar fisico, emocional e social. Segundo Lord et al. (2020) o Transtorno
do Espectro Autista € uma condicdo neurologica que se define por desafios na
comunicacao e interacdo social, além de comportamentos repetitivos, tanto em
habilidades quanto em necessidades. O espectro é amplo, que podem se
manifestar de casos leves a graves, dependendo de fatores ambientais, genéticos

e desenvolvimentos.

Os sinais iniciais costumam aparecer na infancia, normalmente antes dos
trés anos de idade. Podendo incluir dificuldades em manter contato visual, atraso
no desenvolvimento da fala, auséncia de respostas a interagdes sociais. A causa
correta do TEA néao é totalmente compreendida, alguns estudos indicam que certas
mutacdes genéticas e condigcbes como exposicao pré-natal a toxinas ou infec¢des

podem aumentar o risco de desenvolvimento do TEA (Lord et al., 2020).

Muitas criangas no espectro autista enfrentam desafios significativos
relacionados a sintomas como ansiedade, agressao, hiperatividade, impulsividade,

dificuldades de sono e problemas de atencéo. A psicofarmacologia pode oferecer
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opcOes de tratamento para ajudar a reduzir esses sintomas, melhorando assim a
gualidade de vida tanto para os individuos autistas quanto para suas familias.
Também foi dado destagque na importancia do treinamento e capacitagdo dos
profissionais de salde e assisténcia social para lidar com o autismo de forma
extensa e eficaz. Nas diretrizes vemos a importancia dos pontos de transicao,
como mudancas de escola, e 0 impacto do autismo sobre a experiéncia pessoal,

sua familia e o ambiente (Nice, 2021).

O estudo argumenta intervencfes psicossociais voltadas para melhorar a
comunicacao e as habilidades sociais em criangas autismo. Aconselha-se que uma
intervencdo de comunicagado social envolva pais, cuidadores e professores para
promover a atencdo conjunta e comunicacdo mutua. Precisam que seja adaptada
as estratégias de desenvolvimento buscando focar em aumentar a compreensao e
a capacidade de interacdo com colegas. Técnicas de modelagem e brincadeiras
interativas sdo recomendadas para as habilidades de comunicagdo e interacéo.
(Nice, 2021)

De acordo com Lopes, et al. (2019) avalia a psicanalise como um tratamento
legitimo para o autismo. A psiquiatria também tem um papel complementar, pois
visa a medicacao. A crianca autista deve ser tratada, permitindo uma abordagem
terapéutica personalizada e livre de protocolos rigidos. O uso de medicamentos,
deve ser individualizado e contribuir para a construcdo de solucdes terapéuticas
especificas, respeitando as necessidades e o contexto Unico de cada crianca. O
medicamento € apenas uma parte de um projeto terapéutico, que deve atender as

necessidades e demandas do paciente e de sua familia.

2. METODOLOGIA
Essa pesquisa trata-se de uma revisao de literatura sobre os medicamentos
usados para a farmacoterapias, melhoria de vida e sociabilidade em criangas com
Transtorno do Espectro Autista. Neste estudo foram incluidos documentos e artigos
com os descritores: psicofarmacologia, autismo, pediatrico, medicamentos, TEA,

infantil, onde foram filtrados por idiomas (portugués e inglés). Foram incluidos na
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pesquisa os artigos das plataformas: Pubmed, Scielo, BVS. O intervalo de tempo
das publicactes foi de 2018 a 2024.
Os artigos que foram excluidos da pesquisa, ndo abordavam com o tema

proposto de farmacos que séo utilizados em criangas com espectro autista.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A pesquisa foi conduzida ao longo dos meses de agosto a outubro, periodo
em que foram reunidos e analisados 289 artigos relacionados ao tema em estudo,
de acordo com 0s métodos previamente estabelecidos. Cada artigo passou por um
rigoroso processo de avaliagdo, onde foram aplicados critérios de excluséao
cuidadosamente definidos para garantir a relevancia e a qualidade dos dados.
Como resultado desse processo seletivo, 277 artigos ndo atenderam aos critérios
especificados, seja por falta de alinhamento com os objetivos da pesquisa ou por
guestbes metodoldgicas, e foram excluidos da andlise final. Assim, apenas 12
artigos foram considerados validos e seguiram para as etapas subsequentes da
pesquisa, oferecendo uma base mais precisa para as conclusdes do estudo.

3.1 Transtorno do espectro autista, desafios e avan¢gos na gestao para o

apoio

O estudo de Lord et al. (2020) indica que o autismo é mais frequente em
homens do que em mulheres. Pesquisas que incluem testes populacionais amplos,
em comparacao a andlises de registros administrativos, que podem superestimar a
prevaléncia. A estimativa global do estudo aponta que a prevaléncia do autismo
varia pouco entre regides, etnias e fatores socioeconémicos, exceto por um
aumento notado em alguns grupos de migrantes. A percepcdo de um aumento nas
taxas de autismo é atribuida principalmente ao uso de dados. Em muitos paises,
diagnosticos em adultos frequentemente sdo subnotificados, sugerindo que o
aumento de casos em criancas reflete uma melhoria no reconhecimento precoce.
Além disso, a prevaléncia do autismo em ambientes de saude mental € muito mais

alta.

Uma revisdo de estudos sobre fatores ambientais associados ao autismo

destaca que idade avancada dos pais, trauma no nascimento (especialmente
4
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hipoxia), curto intervalo entre gestacdes, diabetes gestacional e uso de valproato
durante a gravidez podem aumentar o risco de autismo. Os estudos mostram que o
autismo ndo estéd associado a vacinacao, trabalho de parto prolongado, parto por
cesariana ou tecnologias de reprodugdo assistida. Fatores ambientais podem
aumentar o risco de autismo por meio de mecanismos complexos, incluindo
genética, inflamacéo, estresse oxidativo e danos hipdxicos como é dito por Lord et
al. (2020).

Diversas teorias cognitivas foram propostas para explicar o autismo,
incluindo as teorias de déficit social e teorias de déficit de processamento. Estudos
longitudinais com bebés de familiares de pessoas autistas indicam que criancas
gue desenvolvem autismo apresentam interesse tipico em rostos e olhos nos
primeiros meses, questionando teorias de déficit social inato. Diferencas sutis na
funcdo cerebral, observadas em eletroencefalografias, sugerem que o0 autismo
pode envolver uma interagdo complexa entre atividade cerebral, sinalizagao
sinaptica e expressao genética, em vez de um modelo deterministico simples,
como tras Lord et al. (2020).

Nice (2021) aborda os desafios e as necessidades especificas na gestdo do
apoio a criancas e adolescentes com autismo. Devido ao crescimento do
diagnostico de TEA, a pesquisa destaca a importancia de politicas publicas,
estratégias de intervencdo e sistemas de suporte integrados que garantam o
desenvolvimento e a incluséo social desses individuos. A gestdo de apoio abrange
desde a capacitacédo de profissionais ao envolvimento das familias e comunidades,
ajudando com um suporte para o desenvolvimento e a autonomia dos menores

com autismo.

E destacado um fator importante que é o ambiente social e fisico, onde é
recomendado que o ambiente fisico seja adaptado para minimizar desconfortos,
levando em consideracdo as sensibilidades sensoriais. Para facilitar a
comunicacao, é sugerido o uso de suportes visuais (palavras, imagens ou simbolos
significativos. E aconselhavel realizar adapta¢ées como agendar consultas no inicio

ou fim do dia para reduzir o tempo de espera e disponibilizar quartos individuais
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guando necessario, esses ajustes visam promover um ambiente mais acolhedor e

adaptado as necessidades especificas (Nice, 2021).

Nice (2021) aborda o uso de medicagcdo antipsicOtica para controlar
comportamentos desafiadores em criancas com Transtorno do Espectro Autista,
isso quando as intervencdes psicossociais ndo sédo eficazes ou ndo podem ser
realizadas devido a gravidade do comportamento. A medicacdo deve ser prescrita
e monitorada por um pediatra ou psiquiatra, que deve identificar o comportamento-
alvo, estabelecer uma medida de eficacia avaliando as respostas e os efeitos
colaterais. Se nao houver uma melhora significativa em até seis semanas, o

tratamento deve ser interrompido.

3.2 Eficacia nas terapias.

O artigo examina a eficacia da Escala de Avaliagdo do Autismo Infantil como
ferramenta diagnéstica para o Transtorno do Espectro Autista em criangas. A
revisao sistematica analisa estudos que investigam a sensibilidade, especificidade
e consisténcia da escala em diferentes populacfes e contextos. Os resultados
indicam que a CARS (Childhood Autism Rating Scale) € um instrumento util e
confiavel para detectar sinais de autismo. A pesquisa destaca a necessidade de
adaptacOes culturais e melhorias no treinamento para aumentar a precisédo e
garantir um diagnéstico, auxiliando assim na definicdo de intervencdes adequadas

para criancas com TEA (Moon SJ et al., 2019).

O foco principal do estudo de Moon SJ et al. (2019) foi revisar todas as
pesquisas que fornecessem medidas de precisdo da CARS, independentemente da
populacdo de pacientes ou do contexto clinico. Portanto, foram estabelecidos
critérios de inclusdo especificos, como o numero de itens ou perguntas da CARS
nao foi alterado, os valores quantificaveis de precisdo para a CARS, a aplicacédo da
CARS realizada por um clinico e o DSM utilizado como padréo de referéncia. Os
critérios de exclusao incluiram alteragcbes na CARS, falta de valores de precisédo
quantificaveis, aplicacdo por nao clinicos e uso de padrdes que ndo seguissem 0
DSM.
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Com base nos resultados desta revisao sistematica e meta-analise, Moon SJ
et al. (2019) conclui que a consisténcia interna do CARS pode ser considerada
aceitavel quando aplicada por uma equipe de meédicos e psicélogos. No requisito
de validade de critério, a sensibilidade foi considerada aceitavel, mas a
especificidade nédo foi sugerindo que o CARS deve ser utilizado em conjunto com
outras ferramentas diagnosticas confirmatérias. A confiabilidade e a validade de
construcdo ndo puderam ser avaliadas devido a falta de estudos disponiveis para
andlise. Para uma conclusdo mais definitiva e Gtil clinicamente, seriam necessarios

estudos mais bem desenhados.

O estudo de Yu et al. (2022) apresenta uma revisdo sistematica e meta-
analise sobre a eficacia e seguranca das terapias dietéticas em criancas com TEA.
A pesquisa envolveu a analise de diversos estudos clinicos para avaliar os efeitos
de diferentes intervencdes alimentares, como dietas sem glaten e caseina, acidos
graxos 6mega-3 e outras abordagens nutricionais. Os resultados sugerem que
algumas dietas podem apresentar beneficios na reducdo de sintomas
comportamentais associados ao TEA, como hiperatividade e dificuldades de

comunicacéao.

Apesar desses dados, os Yu et al. (2022) destaca que as evidéncias sobre a
eficdcia dessas dietas ainda s&o limitadas e os estudos variam em qualidade
metodoldgica. Além disso, embora as dietas apresentem um perfil de seguranca
relativamente bom, a falta de diretrizes claras sobre sua implementacdo e a
necessidade de mais pesquisas sao ressaltadas. Este estudo contribui para a
compreensao do potencial das intervencdes dietéticas no manejo do TEA, embora
a necessidade de mais investigacOes seja enfatizada para estabelecer

recomendacdes definitivas.

3.3 O diagndstico precoce e diagndstico tardio.

De acordo com o artigo de Miller LE et al. (2021) busca abordar as
diferencas entre criangas diagnosticadas com mais rapidez e as que recebem seu

diagnéstico mais demorado. O diagndstico com mais rapidez, geralmente ocorre
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antes dos trés anos de idade, oferecendo melhores oportunidades para
intervencoes eficazes e suporte adequado. A pesquisa também aponta que quanto
mais cedo for realizado o diagndstico, vai ser uma maior conscientizacao dos pais e

da observacéo

Em um trecho Miller LE et al. (2021) destaca a necessidade de mais
pesquisas sobre criancas diagnosticadas com TEA antes dos 18 meses. Nao esta
claro se essas criancas representam fenotipos distintos do transtorno ou se as
diferencas de idade no diagnéstico sao influenciadas por préaticas de triagem,
caracteristicas individuais ou familiares. Pesquisas com irmdos de criangas com
TEA sugerem que criancas diagnosticadas precocemente tendem a mostrar
dificuldades no desenvolvimento social e da linguagem desde os 14 meses,
enguanto criancas diagnosticadas mais tarde exibem uma fase inicial de sintomas

leves antes dos critérios completos para TEA.

Apo6s comparacfes com estudos anteriores, 0s pesquisadores chegaram na
conclusao de que criancas diagnosticadas inicialmente apresentardo avangos mais
significativos no desenvolvimento, especialmente na linguagem e no funcionamento
social, em comparacdo com aquelas diagnosticadas mais tarde. O menor status
socioecondmico esteja associado ao diagnostico tardio, pois criancas de familias
menos favorecidas tendem a ser diagnosticadas mais tarde devido a barreiras de
acesso aos servicos de saude (Miller LE et al., 2021).

Apesar disso, Miller LE et al. (2021) incluiram amostras de diversos lugares,
a generalizacéo dos resultados. Informacgdes sobre raca, etnia materna e educacéao
foram coletadas de forma alta. As descobertas deste estudo reforcam a importancia
da triagem precoce e universal para o Transtorno do Espectro Autista (TEA) como
uma ferramenta crucial para identificar e iniciar intervengdes em criangcas 0 mais
cedo possivel. Essas descobertas destacam que a triagem aos 24 meses €
essencial para ampliar a deteccdo de casos de TEA. Esse estudo destaca a
necessidade de praticas pediatricas seguirem as diretrizes de triagem para TEA e
incentivarem os cuidadores a buscarem avaliacdo logo que surjam sinais de

preocupacdo, otimizando o progndstico infantil.
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3.4 As diferencas dos sintomas do TEA em meninos e em meninas.

O estudo de Gu Z et al. (2023) aborda as diferencas de sexo na idade em
gue criancas com autismo sdo diagnosticadas, bem como o impacto das condi¢des
concomitantes nesse diagnéstico. Geralmente, meninas recebem o diagndstico de
TEA mais tardiamente em comparagdo com meninos. ISso pode ser por varios
fatores, como diferengas na expressédo dos sintomas, que em meninas podem ser
mais sutis. Além disso, busca explorar como a presenca de outras condi¢cdes, como
ansiedade, TDAH (Transtorno de Déficit de Atencéo e Hiperatividade) e problemas

de linguagem, pode afetar a idade do diagndstico em ambos 0s sexos.

A pesquisa ressalta a importdncia de maior conscientizagdo e
aprimoramento das ferramentas de triagem, especialmente para meninas, cuja
sintomatologia pode ser mais dificil de ser identificada no espectro do autismo.
Além disso, sublinha-se a necessidade de um entendimento mais claro sobre o
papel das condicbes concomitantes para facilitar diagnosticos mais precoces e
intervencdes mais eficazes para todas as criangcas com TEA, independentemente
do sexo (Dawson G. et al., 2023).

Buscando analisar as diferencas na idade do diagnostico de autismo entre
meninos e meninas, foram usados dados de registros eletrénicos de saude de um
centro médico académico, onde busca compreender se essas diferengcas podem
estar associadas a condigbes neurodesenvolvimentais, psiquiatricas e médicas. A
andlise incluiu dados de 1438 criancas diagnosticadas com TEA. Ao utilizar
modelos estatisticos, verificou que as meninas eram diagnosticadas com mais
frequéncia antes dos 3 anos ou apos o0s 11 anos, e 0s meninos entre os 3 e 11
anos de idade. Além disso, a ansiedade e transtornos de humor foram mais
comuns em meninas (Dawson G. et al., 2023).

Apo6s Dawson G. et al. (2023) relatarem dos ajustes para essas condicdes,
as diferencas na idade de diagnéstico entre os sexos se reduziram e perderam
significancia estatistica. I1sso sugere que condi¢cbes associadas podem mediar a
idade de diagnostico do autismo, especialmente nas meninas. Depois disso, 0

estudo destaca a importancia de uma triagem mais atenta a essas comorbidades
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para favorecer um diagnostico mais precoce e equitativo do autismo entre meninos

€ meninas.

3.5 Qual medicamento mais usado para o autismo.

Antes da crianca autista se submeter a comecar o uso de psicofarmacos,
passe por uma avaliacdo e estabeleca relacédo entre o psicanalista e o profissional
que avaliara a crianca. Por sua vez, o profissional neuropediatra sabera distinguir
guais sdo os beneficios e maleficios dos medicamentos que serdo prescritos,
avaliando a aptiddo da crianca. A designacdo de psicofarmacos com espectro
autista deve ser feito pelo neuropediatra, onde ele ir4 avaliar a quantidade da
dosagem, seu custo e beneficio (para familia) e a indicacdo. Sendo isso, é indicado
diante aos sintomas onde pode interferir nos comportamentos, como agitacao da
crianca, sua impulsividade, comportamentos agressivos, seu humor e qualidade de
vida (Lopes et al., 2019).

E importante ressaltar que ndo existe uma medicac&o especifica para tratar
0 autismo em si, porém existem medicamentos que podem ser prescritos para
ajudar a gerenciar sintomas especificos que estdo presentes em algumas criancas
com autismo. A risperidona, a quetiapina, aripiprazol, estdo entre os medicamentos
mais conhecidos e mais utilizados, a risperidona e o aripiprazol sdo 0s Unicos
medicamentos aprovados para tratar sintomas relacionados ao TEA. Porém muitos
desses medicamentos podem causar efeitos colaterais, e problemas neuroldgicos

como cita Lopes et al. (2019).

De acordo com Lopes et al. (2019) o uso de canabinoides para tratar o TEA
se baseia, em relatos de casos ou ensaios clinicos com um namero limitado de
participantes. O canabinoide mais utilizado nesses estudos busca tratar
comorbidades. Porém em alguns casos, houve piora dos sintomas, além de efeitos
colaterais como sonoléncia e alteracbes no apetite. Os estudos realizados
apresentam falhas, no entanto, estudos mais detalhados estdo em andamento e
podendo melhorar o potencial desses  farmacos em doencas

neurocomportamentais.

10
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3.6 Avancos e atualizagfes psicofarmacolégicos.

No Brasil, apenas risperidona e periciazina sdo aprovadas pela ANVISA para
tratar sintomas especificos do TEA, mas outros farmacos também podem ser
utilizados para controlar sintomas como agressividade e impulsividade. Segundo o
estudo de Barros Neto et al. (2019) buscam revisar a psicofarmacoldgica, usando
de forma narrativa da literatura. Apesar da falta de medicamentos especificos para
0 autismo, existe uma variedade de farmacos usados para tratar sintomas,

evidenciando a necessidade de mais pesquisas nessa area.

As ISRS sao fluoxetina, fluvoxamina, escitalopram e paroxetina sertralina
mostrou melhorar comportamentos repetitivos, mas pode causar desinibicéo,
hiperatividade e agitacdo. A IRSN venlafaxina que € usada para déficits sociais e
hiperatividade, a venlafaxina mostra resultados positivos em comunicacdo e
comportamentos restritos, sendo bem tolerada. Os ADTs como a nortriptilina e a
clomipramina séo eficazes na reducao de hiperatividade e agressividade, embora a
imipramina seja pouco tolerada. A clomipramina pode, no entanto, causar sedagao

e agravar a irritabilidade e a hiperatividade (Barros Neto et al., 2019).

Os antiepilépticos ou anticonvulsivantes, sdo utilizados no tratamento da
epilepsia e convulsdes, sendo bastante prescritos o TEA devido a alta incidéncia de
convulsdes. Barros Neto et al. (2019) cita alguns medicamentos como o Alproato
gue atua inibindo os canais de sodio e calcio e potencializando o GABA. A
Lamotrigina inibe canais de sodio e possivelmente de calcio, mas a sua eficacia é
para epilepsia em criancas, estudos ainda ndo encontraram evidéncias de
melhoras nos sintomas associados ao TEA. Levetiracetam desenvolvido para
melhorar a funcdo cognitiva, revelou-se eficaz ao diminuir impulsividade,
hiperatividade, labilidade emocional e agressividade. Esses antiepilépticos
apresentam resultados variados no TEA.

Os Antagonistas do Receptor de Glutamato, por exemplo, da memantina e a
amantadina, que sdo antagonistas dos receptores NMDA, mostraram beneficios em

sintomas do transtorno devido a inibicdo da excitotoxicidade do glutamato, que se

11
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estdo elevados em pessoas com autismo. Nos estudos clinicos de Barros neto et
al. (2019), evidenciou que a amantadina foi capaz de melhorar hiperatividade e a
linguagem, j& a memantina foi eficaz em reduzir irritabilidade, melhorar a memoria,
0 comportamento social e a linguagem, ou seja, cada um tem sua funcao

especifica.

Nos Inibidores da Colinesterase Barros Neto et al. (2019) citou farmacos
como donepezila, rivastigmina e galantamina, conhecidos por aumentar a
concentracdo de acetilcolina, eles foram introduzidos no TEA devido a evidéncias
de disfuncéo colinérgica no transtorno. A donepezila mostrou a melhoria rapida na
reducdo da hiperatividade e irritabilidade, j& a rivastigmina melhorou
comportamentos, porém, seus efeitos colaterais foram diarreia e mais irritabilidade.
A galantamina demonstrou muitos beneficios em hiperatividade, irritabilidade, e na

comunicacao da crianga.

Os Estimulantes como por exemplo o metilfenidato, foi usado principalmente
para TDAH, onde ajudou a inibicdo e a recaptacédo de catecolaminas, fazendo com
gue tivesse aumento na disponibilidade de dopamina, norepinefrina e serotonina.
Ja no sintoma do autismo, apareceu de forma mais eficaz para hiperatividade,
impulsividade e déficit de atencdo. Porém os efeitos adversos que foram
observados incluiram a insénia, agressividade e perda de peso (Barros Neto et al.,
2019).

Com a influéncia da heterogeneidade genética na etiologia do autismo,
tratamentos direcionados e até mesmo terapias genéticas podem vir a ser
desenvolvidos. Aishworiya R. et al. (2022) buscam revisar o tratamento
psicofarmacolégico, abordando medicamentos como metformina, arbaclofeno,
canabidiol, ocitocina, bumetanida, lovastatina, trofinetida e suplementos como
sulforafano e N-acetilcisteina. Além disso, antipsicoticos atipicos, agentes
serotoninérgicos, agonistas alfa-2 e estimulantes, e o estudo da sindrome do X
fragil (FXS) oferecendoo um modelo para o desenvolvimento de novas abordagens

no tratamento do TEA.

Aishworiya R. et al. (2022) enfatizaram o uso de medicamentos que

aumentaram nas Ultimas décadas. Mais da metade de pacientes com autismo
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estdo apresentando sintomas de outras sindromes como TDAH e a ansiedade. O
aumento da prescricdo tem causas complexas, como maior diagnéstico de
comorbidades, fatores demograficos e econbmicos. Em muitos casos, a
combinacdo de medicamentos € necessaria para que o tratamento, como o0 da

ansiedade, pode nao ser eficaz para outras, como TDAH.

No estudo é apresentado medicamentos serotoninérgicos, que regulam os
niveis de serotonina, que vem sendo investigados no tratamento de sintomas
comuns no autismo, como ansiedade e comportamentos repetitivos. Dados indicam
gue a as criangas portadoras de autismo podem ter desregulagcdo na serotonina,
seja por niveis elevados de serotonina ou por déficit de enzimas que a convertem,
sugerindo um grande beneficio no uso de inibidores seletivos de recaptacdo de
serotonina para promover neurogénese e neuroprotecdo (Aishworiya R. et al.,
2022).

A N-acetilcisteina € um antioxidante utilizado para tratar o desequilibrio de
excitagdo-inibicdo. Atua reduzindo a neurotransmissdo glutamatérgica e
aumentando a sintese de glutationa. Em um estudo feito, mostraram resultados de
uma reducdo significativa na irritabilidade, além de melhorias em comportamento
em comparagado ao grupo placebo. A N-acetilcisteina foi bem aceita, pois mostrou

ter efeitos colaterais leves (Aishworiya R. et al., 2022).

O uso de suplementos alimentares antioxidantes, como o sulforafano e
acidos graxos 6mega-3, mostrou-se em alto para o tratamento do transtorno. O
sulforafano, que € encontrado em vegetais cruciferos, age atuando como
antioxidante e anti-inflamatoério, ajudando a proteger o sistema nervoso central.
Aishworiya R. et al. (2022) mostra nos estudos, que o sulforafano pode melhorar
alguns sintomas do TEA, como comportamento e responsividade social, pois,
demonstrou beneficios em biomarcadores de estresse oxidativo e inflamacdo. A
combinacdo de vitamina D e 6mega-3 resultou em reducdo significativa da
irritabilidade, esses antioxidantes podem ser Gteis como tratamento complementar
no TEA.

O uso da ocitocina no tratamento de aspectos sociais do autismo vem sendo

bastante procurada, ela € um neuropeptideo produzido no hipotalamo, onde busca
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desempenhar um papel importante nas interacdes sociais e tem mostrado melhorar
0 processamento social em curto prazo, desenvolvendo comportamentos como
reconhecimento de emocgdes. Porém seus beneficios parecem ser limitados a curto
prazo, com resultados diferentes em estudos com criangas e em pesquisas de
longo prazo. Foram observadas melhorias na responsividade social, mas nao

encontraram efeito significativo (Aishworiya R. et al., 2022).

O uso da Bumetanida tem sido estudado como possivel tratamento para o
autismo, devido aos seus efeitos sobre a inibicdo GABAérgica. Aishworiya R. et al.
(2022) mostram que em alguns ensaios clinicos a bumetanida pode reduzir
sintomas gerais, como comportamentos repetitivos, porém, outros estudos nado
encontraram beneficios significativos. Em alguns casos, foi observada melhora na
comunicacao e nas habilidades sociais, inclusive quando foram junto com terapias

comportamentais, mas ainda ndo ha evidéncias conclusivas sobre sua eficécia.

Aishworiya R. et al. (2022) destaca no seu artigo que apesar que tenha um
avango significativo nas, ainda existem desafios importantes, como as terapias
emergentes, a utilizagdo de substancias como trofinetida, inibidores da
fosfodiasterase 4D e Anavex 2-73, onde apresentam promissores efeitos no
tratamento, como a Sindrome de Rett e o X Fragil. Contudo, sédo considerados a
complexidade e a heterogeneidade do TEA. O desenvolvimento de terapias
direcionadas, baseadas no perfil genético e nas caracteristicas individuais de cada
paciente, é essencial para avancar no tratamento do TEA e oferecer uma

abordagem mais eficaz e personalizada para os individuos afetados.

3.7 Avancos na fisiopatologia do autismo.

De acordo com Famitafreshi H. et al., (2018) foram realizados estudos
genéticos que identificaram mutacdes em varios genes relacionados ao autismo,
afetando diretamente o0s mecanismos fundamentais como a sinapse e a
plasticidade neural. Alteragbes em genes como o SHANK3, MECP2 e CNTNAP2
sdo associadas ao autismo. Além das mutacbes genéticas, as modificacdes

epigenéticas também desempenham um papel importante. Fatores ambientais,
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como exposicdo a poluentes e estresse materno durante a gravidez, podem
influenciar a expressao desses genes, aumentando o risco de desenvolvimento do

autismo.

A neurocimagem e outras técnicas avancadas revelaram padrbes de
conectividade entre regides cerebrais. Essas altera¢des resultam em déficits na
comunicacdo entre areas envolvidas na percepgdo social e no processamento
sensorial. Famitafreshi H. et al., (2018) indicam que estudos sobre o autismo
podem estar associado a uma hiperconectividade local e uma hipoconectividade
entre areas distantes do cérebro, o que pode explicar tanto os comportamentos

repetitivos quanto as dificuldades de interacdo social.

A presenca de neuroinflamacdo em pessoas com TEA vem sendo cada vez
mais crescente, onde acreditam que ajudam na contribuicdo para os sintomas do
autismo. Essa inflamacdo pode resultar de uma resposta imune desregulada,
envolvendo citocinas inflamatorias e células imunolégicas como a microglia. Ainda
assim, existem evidéncias de que disturbios imunolégicos maternos durante a

gravidez podem aumentar o risco de TEA nos filhos (Famitafreshi H. et al., 2018).

Segundo Famitafreshi H. et al. (2018) Alguns estudos visam sugerir que a
disfuncdo mitocondrial e as anomalias no metabolismo celular podem estar
associadas ao autismo. As alteragbes na funcdo mitocondrial estdo mais
comprometidas com o fornecimento de energia para as células cerebrais e
possivelmente, contribuem para os sintomas. Anormalidades metabdlicas, como
um metabolismo alterado de aminoacidos e acidos graxos, também foram

observadas no autista.

Com o avanc¢o no reconhecimento de mecanismos fisiopatoldgicos, outros
medicamentos foram introduzidos, medicamentos antipsicoticos como o risperidona
e o0 aripiprazol sdo aprovados para o tratamento de irritabilidade em criangcas com
autismo. Famitafreshi H. et al. (2018) exploraram o uso de suplementos nutricionais
e terapias biomédicas no tratamento do TEA. Intervencdes com probidticos e dietas
especificas, como a dieta cetogénica, sdo averiguadas para a influéncia sobre a
microbiota intestinal e a salde cerebral. A estimulagcdo magnética transcraniana e a

neuromodulacdo também estdo sendo averiguadas como terapias emergentes,
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buscando modificar a atividade cerebral em areas especificas relacionadas ao

comportamento e a funcéo social.

3.8 O uso da melatonina em pacientes com TEA.

A melatonina é amplamente utilizada para ajudar criangas com autismo, pois
a producao de melatonina é geralmente menor e pessoas com TEA, por isso,
muitas tém dificuldades para adormecer e manter um ciclo de sono saudavel. O
artigo de Lalanne S. et al. (2021) explora a importancia desse hormaonio, produzido
naturalmente pela glandula pineal, como uma opcéo terapéutica para melhorar a
gualidade de vida de criancas com autismo e suas familias. Isso afeta o
comportamento, a aprendizagem e o humor das criancas. Por isso, ha um grande
interesse em terapias que possam auxiliar no sono dessas criangas, e a melatonina

tem se mostrado uma opgdo promissora.

A melatonina atua através de duas vias, uma mediada por receptores e outra
independente de receptores. A via mediada por receptores envolve a ativacdo de
receptores especificos de membrana, citosélicos e nucleares. No caso dos
receptores de membrana, destacam-se os receptores ML1 (MT1 e MT2) e ML2
(MT3). MT1 e MT2 tém alta afinidade pela melatonina, com fungdes que incluem a
regulacdo dos ritmos de sono e vigilancia, bem como da massa 0ssea. Ja o
receptor MT3, de baixa afinidade, € um receptor citosélico atua como uma quinona
redutase, com um papel importante na desintoxicacdo celular (Lalanne S. et al.,
2021).

Além dos receptores de membrana e citosolicos, a melatonina segue agindo
nos receptores nucleares, como os receptores oOrfaos de retinoides, e podem ter
impacto na imunomodulacdo e na regulacdo de enzimas antioxidantes. Sao
localizados no ndcleo, e sugerem que a melatonina desempenha funcfes na
protecao e no equilibrio celular. Na via independente de receptor, a melatonina age
diretamente como um antioxidante, neutralizando espécies reativas de oxigénio e
nitrogénio, o que ajuda a proteger as células dos danos oxidativos (Lalanne S. et
al., 2021).
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Lalanne S. et al. (2021) analisam os estudos clinicos sobre a suplementacéao
de melatonina em criangas com autismo, enfatizando diferentes formulacdes e seus
efeitos no sono e comportamento. achado interessante de alguns estudos foi a
possivel perda de resposta ao tratamento em criangas com niveis salivares
elevados de melatonina, possivelmente devido a uma variante genética no gene
CYP1A2, que resulta em metabolizacéo lenta da melatonina. Essa variante poderia
levar a niveis excessivamente altos de melatonina e, consequentemente, reduzir a

eficacia terapéutica.

De acordo com Lalanne S. et al. (2021) ainda ndo existe um consenso sobre
a dosagem correta de melatonina para criangas com autismo. em alguns lugares
recomenda titulacdo até 6 mg diarios, enquanto em outros recomendam um limite
de 10 mg diarios para crianca. A curto prazo, a melatonina vem mostrando ser bem
tolerada em criangas com TEA, sem efeitos adversos graves. A longo prazo, foi

relatado apenas efeitos leves, sem nenhum efeito adverso grave.

3.9 Deficiéncia de acido félico em criangas com espectro autista.

O artigo de Kashif M. et al. (2023) buscam discutir a relevancia do acido
félico no tratamento de criangas com autismo, destacando sua importancia para o
desenvolvimento cerebral. Estudos mostram que a suplementacdo com acido folico
pode reduzir alguns sintomas comportamentais e melhorar o perfil neuroquimico
em criancas autistas, especialmente aquelas com polimorfismos no gene MTHFR,
gue afetam o metabolismo do folato. A presencga de anticorpos contra o receptor de
folato, também é mais comum em individuos com autismo, impactando a absorcao
de folato e exigindo mais investigacdes sobre o tratamento adequado para essa

deficiéncia em autismo.

Algumas razfes pelas quais pessoas com autismo podem ter deficiéncia de
acido félico incluem as alteracbes genéticas, polimorfismos genéticos, como no
gene MTHFR, que podem reduzir a capacidade de metabolizar adequadamente o
acido fdlico, levando a niveis mais baixos no organismo. Problemas

gastrointestinais, que sdo comuns em pessoas com autismo, o que pode afetar a

17




Revista Multidisciplinar do Nordeste Mineiro, v.12, 2024
ISSN 2178-6925

absorcéo de nutrientes, incluindo o acido félico. Dieta restritiva, muitos individuos
podem ter preferéncias alimentares restritas, que limitam a ingestdo de alimentos
ricos em folato. Autismo associado a sindrome cerebral de folato, uma condicao
rara, chamada sindrome de deficiéncia de folato cerebral, é caracterizada por

baixos niveis de folato no liquido cefalorraquidiano (Kashif M. et al. 2023)

De acordo com o estudo de Kashif M. et al. (2023) o acido félico é importante
para a sintese de neurotransmissores, como a dopamina e a serotonina, que estao
relacionados ao comportamento e ao humor. Por isso, a deficiéncia dessa vitamina
pode agravar alguns sintomas comportamentais. Alguns estudos sugerem que a
suplementacédo de acido félico ou metilfolato, que pode ajudar a melhorar alguns
sintomas em determinados pacientes com autismo, especialmente naqueles com

deficiéncia comprovada ou com polimorfismos genéticos.

4. CONCLUSAO

A psicofarmacologia no tratamento de criangcas com autismo deve ser
altamente personalizada. Como cada crian¢a apresenta um perfil Unico de sintomas
e comorbidades, € crucial que os profissionais da saude considerem os efeitos
especificos de cada medicamento, além de ajustar as dosagens conforme
necessario, para minimizar efeitos colaterais e maximizar os beneficios
terapéuticos e de mais pesquisas. Apesar dos progressos na utilizacdo de
medicamentos para controlar comportamentos desafiadores e comorbidades como
ansiedade ou hiperatividade, ainda ha uma falta de estudos longos e conclusivos
que comprovem a eficacia e a seguranca dos tratamentos psicofarmacolégicos a
longo prazo em criangas com TEA. Pesquisas futuras séo essenciais para melhorar
0 conhecimento sobre os efeitos a longo prazo e a interacdo de medicamentos em
criangas com autismo.

A psicofarmacologia deve ser vista como uma parte complementar ao
tratamento de TEA, n&o substituindo, mas sim trabalhando em conjunto com
intervengdes comportamentais, como a Terapia Comportamental Aplicada (ABA) e
programas educacionais especializados. A combinacdo dessas abordagens pode
oferecer melhores resultados no desenvolvimento social, cognitivo e

comportamental da crianca.
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Embora os medicamentos possam ser eficazes no tratamento de sintomas,
os efeitos colaterais, como sonoléncia excessiva, ganho de peso ou problemas
gastrointestinais, podem ser preocupantes. Isso ressalta a necessidade de
monitoramento continuo e ajustes terapéuticos, além de considerar os aspectos
emaocionais e psicossociais do tratamento.

O uso de psicofarmacos em criangas com autismo levanta questdes éticas,
especialmente no que diz respeito ao consentimento informado e ao impacto do
uso prolongado de medicamentos na infancia. Familias e profissionais devem estar
cientes das implicacbes de longo prazo, além de buscar alternativas para a
promocao do desenvolvimento integral da crianca

Esses pontos ajudam a refletir desafios e as oportunidades na
psicofarmacologia infantil no contexto do autismo, reafirmando a importancia de
abordagens multidisciplinares e baseadas em evidéncias para otimizar a qualidade
de vida das criancas com TEA. N&o existe um critério Unico para todos, e a

diversidade deve ser reconhecida e respeitada.
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