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RESUMO

Objetivo: descrever as principais caracteristicas da a¢do da melatonina sobre o corpo humano. Revisao
Bibliografica: Atualmente, pesquisas vém acontecendo com propdsito de descobrir cada vez mais sobre as
acdoes da melatonina (MEL) em humanos. A literatura descreve como sendo o hormdnio do sono,
fundamental no ritmo circadiano do corpo humano. Diversas acdes fisiologicas da MEL ocorrem através da
sua interagdo com receptores de membrana, chamados: MT1 e MT2. Além disso, apresenta um papel
importante durante o ciclo da vida. Atingem os maiores valores nos niveis séricos no desenvolvimento da
crianca e fase prépubere. Sofre diminuicdo progressiva na puberdade, descrescendo bastante com o
envelhecimento. Atualmente os estudos relatam que a MEL vem apresentando agdo antioxidante, anti-
inflamatoria, antioncostética e, também, na eliminacdo de radicais livres. Também apresenta acgéo
otoprotetora, importante acdo na placenta no periodo gestacional e ainda atua no sistema genital feminino.
Consideracgdes finais: Conclui-se, desta forma, que a melatonina tem um papel fundamental no ritmo
circadiano do corpo humano bem como em tratamento com ac¢des protetoras no corpo, podendo, ser
utilizado em pesquisas para que haja um maior avango cientifico através da sua aplicabilidade em diversas
areas da saude que poderao ser aplicadas futuramente em tratamento cada vez mais especifico.

Palavras-chave: Melatonina, Sono, Humanos, Protecao.

ABSTRACT

Objective: To describe the main characteristics the action of melatonina on the human. Bibliographic
Review: Currently, research has been going to discover more and more about actions of melatonina (MEL)
in humans. The literature describes as the sleep hormone, fundamental in the circadian rhythm of the
human. Several physiological actions MEL occur through its interaction with membrane receptors, called:
MT1 and MT2. In addition, it plays important role during the life cycle. They reach the highest values in
sérum levels in child development and prepuberal phase. It under goesa progressive decrease in puberty,
decreasing significantly with aging. Currently, studies report that MEL has been chowing antioxidante, anti-
inflammatory, anthioncostatic action and also in the elimination of free radicals. It also has na otoprotective
action, na importante action on the placenta during pregnancy and still acts on the female genital system.
Final considerations: Is concluded, that melatonina has a fundamental role in the circadian rhythm of the
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human as well as in treatment with protective actions in the body, and can be used in research so that there
is a greater scientific advance through its applicability in several areas of health that may be applied in the
future in increasingly specific treatment.

Key words: Melatonin, Sleep, Humans, Protection.

RESUMEN

Objetivo: Describa las principales caracteristicas de la accion de la melatonina en cuerpo. Revision
bibliografica: Actualmente, se han realizado investigaciones para descubrir mas y mas sobre las acciones
de la melatonina (MEL) en humanos. La literatura lo describe como hormona del suefio, fundamental en
ritmo circadiano del cuerpo. Varias acciones fisioldgicas da MEL, ocurren através de su interacciéon con
receptores de membrana, que se llaman MT1 y MT2. Ademas, juega un papel importante durante a vida.
Alcanzan los valores mas altos en niveles séricos en desarrollo infantil y la fase prepuberal. Sufre una
disminucién progresiva la pubertad, disminuyendo significativamente con envejecimiento. Actualmente, los
estudios informan que MEL ha estado mostrando acciéon antioxidante, antiinflamatoria, antioncostatica y
también en eliminacion de radicales libres. También tiene accién otoprotectora, accién importante sobre la
placenta durante el embarazo y alun actla sobre sistema genital femenino. Consideraciones finales: De
esta manera, se concluye que la melatonina tiene un papel fundamental en el ritmo circadiano del cuerpo,
asi como en tratamiento con acciones protectoras en cuerpo, pudiendo ser utilizada en investigacion para
gue haya un mayor avance cientifico através de su aplicabilidad. En varias areas de la salud que pueden
aplicarse en futuro en tratamientos mas especificos.

Palabras-llave: Melatonina, Fotoperiodo, Humanos, Proteccion.

INTRODUCAO

Sousa Neto JA e Castro BF (2008) afirmam que a Melatonina (MEL) é o principal hormonio sintetizado,
nos vertebrados, pela pineal, glandula do tamanho de uma ervilha, localizada entre o hipotdlamo e a
hipofise. Autores como Srinivasan V, et al. (2011), Pinato L, et al. (2017) e Lucheti F, et al. (2010)
descrevem que além da glandula pineal, a MEL pode ser sintetizada por outras areas do corpo, como por
exemplo:sistema nervoso, trato gastrointestinal e retina. A MEL, também conhecida como N-acetil-5-
metoxitriptamina e derivada do aminoécido triptofano, no ano de 1958, foi descoberta por um estudioso
chamado Aaron Lerner (LERNER AB, et al., 1958). O pesquisador atribuiu esta nomenclatura a mesma, em
decorréncia da sua capacidade de contracdo dos melan6foros de melandcitos de sapos, resultando em um
clareamento da pele desses animais (CLAUSTRAT TB, et al., 2005).

Biesalski HK, et al. (1988) descrevem aexisténcia da sintese deste hormonio no sistema auditivo. Reiter
RJ, et al. (2013) afirmam que além de ser sintetizada em diferentes érgéos, uma das explicagdes para sua
ampla distribuicdo em tecidos, 6rgéos e fluidos seria sua facilidade em atravessar membranas celulares e
barreiras fisiolégicas, como a barreira hematoencefalica, apresentando caracteristica anfifilica, ou seja,
hidrossoluvel e lipossolavel.

Maganhin CC, et al. (2008) afirma que a MEL é considerada um composto orgéanico, de coloragéo
amarelo-claro, altamente lipossollvel, além de ser transportada no plasma. A mesma é ligada a proteinas,
em especial, & albumina. Sua vida média varia entre 30 e 60 minutos. E derivada da serotonina, a qual, por
sua vez, apresenta o0 aminoacido triptofano como sendo o seu precursor (MAGANHIN CC, et al., 2008).

Sousa Neto JA e Castro BF (2008) afirmam que a MEL se origina do diencéfalo e esta localizada entre
os dois hemisférios cerebrais (direito e esquerdo) mais especificamente no teto do terceiro ventriculo.
Apresenta um peso aproximado de 0,13 gramas e tamanho em torno de 1,2cm de diametro.

Como 6rgaos de metabilizacdo da MEL temos o figado e o cérebro (MAGANHIN CC, et al., 2008). Sousa
Neto JA e Castro BF (2008) relatam que no figado ha depuracdo de aproximadamente 90% dos seus niveis
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circulantes. Os autores ainda afirmam que a 6-sulfatoximelatonina, principal metabélito da MEL, é excretada
através da urina humana e seus niveis refletem fidedignamente a atividade biossintética da glandula pineal.

Vale ressaltar que a MEL apresenta um papel importante durante o ciclo da vida. Soares Junior JM, et al.
(2008) afirmam que é durante o desenvolvimento da crianca e na fase prépubere que os niveis séricos da
MEL atingem os maiores valores. Waldhauser F, et al. (1991) relatam que durante a puberdade ha uma
diminuigdo progressiva apresentando baixos niveis deste hormdnio. Messinis IE (2006) informa que, apos
este periodo, os niveis da MEL sofrem variag8es ciclicas na mulher até a perimenopausa, quando ocorre
uma pequena elevacdo. Por fim, existem evidéncias de que a sintese de MEL e seus niveis séricos
decrescem com o envelhecimento do individuo.

Normalmente a MEL é sintetizada e secretada a noite, por volta de 02 horas antes do horario habitual do
individuo ir dormir (LACK LC e WRIGHT HR, 2007), atingindo os niveis plasmaticos maximos por volta de
03:00 a 04:00 horas ap6s o inicio do sono. Vale ressaltar que isso vai variar de acordo com o cronétipo do
individuo. Depois a MEL ser secretada, a mesma é distribuida por varios tecidos corporais ndo sendo
estocada (REITER RJ, 1991). Autores como Nosjean O, et al. (2001) ainda afrmam que a sintese e
secrecao da melatonina em todos os mamiferosé estimulada pelo escuro e inibida pela luz.

Diante do exposto, essa revisdo de literatura traz como objetivo descrever as principais caracteristicas
sobre a atuagdo da melatonina no corpo humano, para que cada vez mais haja informacdes sobre essa
substancia tdo importante e a0 mesmo tempo pouco conhecida para os sistemas do corpo.

REVISAO BIBLIOGRAFICA
Principais caracteristicas sobre a melatonina, ritmos biolégicos e sono

A melatonina (MEL) ou “horménio da escuriddo” é conhecida, segundo Reiter RJ (1991), por suas
interacBes funcionais com o eixo neuroenddcrino e com os ritmos circadianos do corpo humano, ou seja, 0
ciclo bioldgico de 24h em que ha influéncia da variagdo de luz, temperatura, marés e ventos entre o dia e a
noite. Ele fornece ao organismo a informagdo de que € noite. Além disso, € um cronobiético, ou seja,
substancia que sincroniza os ritmos biolégicos intrinsecos. E importante salientar que, quando o horménio
ésecretado em horarios diferentes do habitual, ou seja, do fisiolégico do individuo, normalmente ocorre um
aumento da sonoléncia bem como uma diminuicdo da temperatura corporal (SOUSA NETO JA, CASTRO
BF, 2008).

Dentre os fatores ambientais, a luz é considerada como sendo o fator mais importante no processo de
regulacdo tanto da sintese de MEL como também responsavel pelo ritmo circadiano de sua secregdo. Os
autores relatam que o nucleo circadiano € suscitado no nlcleo supraquiasmético do hipotalamo. L&, ha uma
atuacao da luz como um oscilador circadiano endégeno, uma vez que estudos demonstraram que, quando
isolado de outras estruturas do encéfalo, seus neurbnios mantém o funcionamento do mesmo (ZEE PC,
MANTHENA P, 2007).

Conforme Zeitzer JM, et al. (2000) a luz consegue inibir a acdo da glandula pineal, realizada pela
seguinte via: 0s neurdnios da retina sdo excitados por impulsos luminosos. Esses neurdnios fazem conexao
com o n(cleo supraquiasmatico através do trato retinohipotalamico, onde suas fibras sao classificadas como
glutamatérgicas.

Projec¢6es inibitorias partem do ndcleo supraquiasmatico, que se conectam ao nucleo dorsomedial do
hipotalamo e conseguem controlar os ritmos circadianos que apresentam uma relagdo com o ciclo sono-
vigilia, com atividades locomotoras, com a alimentagcdo e, por fim, com a sintese de corticosteroides
(GILBERT SS, et al., 1999). Conforme Sousa Neto JA e Castro BF (2008), esses nlcleos se projetam,
sejam de forma direta ou indiretamente na regido toracica alta da coluna, mais especificamente na medula
espinhal, sobre os neurbnios pré-ganglionares simpaticos. Estes enviam seus axdnios aos ganglios
cervicais superiores, 0s quais pelos ramos carotideos internos e nervos conarios, que secretam
noradrenalina e maxima atividade dos receptores alfa e beta adrenérgicos, projetando-se macicamente
sobre a glandula pineal (Figura 1).
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Kleitman N (1963) descreve que durante o dia, ou seja, no periodo de luz, o nlcleo supraquiasmatico do
ser humano encontra-se ativo. Em decorréncia da presenca de sua acédo inibitéria gabaérgica sobre o
nacleo paraventricular, a estimulacdo noradrenérgica da pineal fica inexistente. J& durante a noite, ou seja,
na fase escura, o nlcleo supraquiasmatico esta inativo e, portanto, passa a existir uma ativacédo da glandula
pineal.

Figura 1 — Esquema evidenciando as conexdes neurais para a glandula pineal.
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Fonte: Britto DBLA, et al., 2020. Adaptado de Cavallo A, 1993.

Maganhin CC, et al (2008) afirmam que, fisiologicamente, muita das a¢cdes da MEL ocorre através da
interacdo com receptores de membrana acoplados a proteina G, que sdo receptores especificos chamados
de MT1, MT2 e MT3. No entanto, autores como Nosjean O, et al. (2001) questionam se o receptor Mt3 de
fato existe como um receptor ou se ele é uma enzima chamada redutase quinona 2. Os autores descrevem
gue o MT3 ainda nao foi encontrado em seres humanos, porém existem em hamsters. Por fim, Slominski
RM, et al. (2012) afirmam que os receptores MT1 e MT2 sdo encontrados e/ou distribuidos tanto no sistema
nervoso central (SNC) como no sistema nervoso periférico (SNP).

O receptor MT1 (Mellc) sdo expressos no cérebro, sistema cardiovascular, sistema imunolégico,
testiculos, ovarios, pele, figado, cortex adrenal, placenta, mama, retina, pancreas e baco. Vale salientes
gue, no cérebro, o receptor é predominantemente encontrado no hipotalamo, cerebelo, hipocampo,
substancia negra e area tegmentar ventral (SLOMINSKI RM, et al., 2012; PANDI-PERUMAL SR, et al.,
2008). Ja o receptor MT2 foi encontrado no sistema imunolégico, cérebro, retina, hipéfise, vaso sanguineo,
testiculos, rim, trato gastrointestinal, glandulas mamarias, tecido adiposo e pele humana (SLOMINSKI RM,
et al., 2005a).
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Por fim, Nosjean O, et al. (2001) afirmam que, embora o receptor MT3 ndo seja encontrado em
humanos, ele encontra-se presente em hamster, sendo o mais alto nivel deste detectado ao nivel do figado,
rins, coracao, tecido adiposo e cérebro. Reiter RJ (2013) descrevem que as ac¢bes da MEL podem ser
mediadas por receptores de membrana, receptores nucleares ou até de acdes intracelulares diretas.

Em relacdo ao sono, sabe-se que ele é descrito como uma necessidade fisioldgica primordial. Além
disso, o sono oferta uma vida mais saudavel, uma melhor qualidade de vida, sendo considerado como o
repouso que regenera o ser humano, uma vez que durante o sono, ondas cerebrais se alteram permitindo o
relaxamento do corpo.Em contrapartida, a auséncia do mesmo pode acarretar transtornos de ordem fisica e
mental, comprometendo a qualidade de vida do individuo (ROSA RC e BORJA A, 2019).

Rosa RC e Borja A (2019) ainda afirmam que disturbios do sono podem trazer como consequéncia ao
ser humano, prejuizo no funcionamento normal do corpo, além de poder aumentar as chances de distirbios
no sistema nervoso, alteracdes psiquiatricas, déficits cognitivos, agravamento de problemas de salde,
riscos de acidentes, dentre outros.Medeiros ALD, et al. (2002) afirmam que além das possiveis alteracdes
descritas acima a diminuicdo e/ou auséncia de sono também pode estar relacionado a doengas como
depresséao e ansiedade.

Maganhin CC, et al. (2008) descrevem que a MEL influencia diversos processos que se alteram durante
a noite. Além do sono que se altera, o processo de digestdo se torna mais lento, a temperatura corpérea
decresce, tanto o ritmo cardiaco quanto a pressdo sanguinea diminuem e o sistema imunolégico também é
estimulado, sofrendo altera¢éo noturna.

Maganhin CC, et al. (2008) afirmam que a melatonina é considerada uma molécula chave de controle do
ritmo circadiano, sendo este controle tanto nos animais como nos seres humanos. Por fim, os autores ainda
afirmam que a MEL parece ser capaz de aumentar tanto a mobilidade quanto a atividade das células de
defesa, bem como apresenta a capacidade de estimular a producdo de anticorpos e facilitar a defesa contra
0S microrganismos.

Em relagcdo ao sono, sabe-se que a MEL é considerada um regulador natural do mesmo.Costa RM e
Martins IS (2016) afirmam, em seu estudo, que existem evidéncias suficiente para aconselhar a utilizagdo
da melatonina no alivio sintomatico da Insénia Primaria (SOR A) e na melhoria da qualidade de vida (SOR
B).

Costa RM e Martins IS (2016) ainda relatam que existem diversos farmacos de diferentes classes com
evidéncia em tratamento da insénia, porém, ao contrario desses medicamentos de uso corrente, a MEL
através da libertac@o prolongada parece apresentar baixo risco de dependéncia, ndo apresentando efeitos
colaterais apds a suspensao do uso no tratamento.

E importante ressaltar ainda que a melatonina é considerada um ressincronizador do sono e 0 mesmo
tem sido referido como uma alternativa terapéutica no tratamento da Insénia Primaria individuos com idade
a partir dos 55 anos, uma vez que esse hormdnio tende a diminuir de produgéo durante a senilidade do ser
humano (HAIMQV |, et al., 1994).

Contudo, sdo necessarios mais estudos, com metodologias rigorosas e seguimento a longo prazo, para
obtencao de resultados mais consistentes. Souza Neto JAS e Castro BF (2008) relatam que a MEL também
pode melhorar a qualidade sono dos individuos, bem como a promo¢do de uma sonoléncia que se
assemelha ao padrao fisiolégico. Além disso, o individuo ndo apresenta a presenca de efeitos colaterais,
diferentemente de diversas drogas hipnéticas, como os benzodiazepinicos. E por isso que a MEL cada vez
mais vem sendo considerada altamente promissora no uso de tratamentos relacionados a distirbios de
insbnia.

Rosa RC e Borja A (2019) afirmam que dentre os farmacos utilizados para combater a insdnia se
encontra a melatonina, um dos medicamentos e/ou suplementos com menor indice de efeitos colaterais. Os
autores ainda relatam que além do controle do ciclo do sono, a MEL vem sendo usada para melhorar o
sistema imunoldgico, a reducdo do envelhecimento das células e a prevenc¢éo do cancer.
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Efeito protetor da melatonina no corpo humano

A melatonina por muito tempo foi conhecida principalmente por seu papel tanto nos ciclos circadianos
guanto na regulacdo do sono. Atualmente a MEL vem sendo descoberta como tendo acdo antioxidante,
anti-inflamatoria, antioncostatica e, também, na eliminacdo de radicais livres (ZHANG HM eZHANG Y,
2014).

Em relacdo a acdo da MEL no sistema auditivo, até hoje poucos sdo os estudos que exploram e/ou ja
exploraram a fungéo dela e seus receptores neste sistema do corpo humano. Em 1989, Rivkees SA, et al.
Caracterizou em cérebro de aves a presenca de receptores da MEL nos nucleos da via auditiva. Um outro
estudo em 2015 realizado por Lacoste B, et al. (2015) investigaram a expressdo de MT1 e MT2 no cérebro
de roedores em idade adulta, onde descreveram a presenga do receptor MT2 no coliculo inferior.

Além da presenca de neurotransmissores no sistema auditivo central (SAC), existe a presenca de
moléculas circulantes ou mesmo sintetizadas em estruturas da via auditiva. Biesalski HK, et al. (1988)
descreveram aexisténcia da sintese deste horménio no sistema auditivo, mais especificamente no Orgéo de
Corti, na membrana basilar, no nervo coclear e, também, no ligamento espiral, porém sua funcionalidade
ainda desconhecida. Demir MG, et al. (2015) ainda relatam que a administracdo por via oral da MEL em
individuos, pode via a minimizar, no sistema auditivo, sintomas como: zumbido e efeitos da perda auditiva
por ototoxicidade.

Santos GLS (2019) descreve que, dentre as possiveis formas de tratamento e/ou prevencdo de
alteracdes auditivas na senilidade, esta a suplementagdo com substancias antioxidantes e/ou
neuroprotetoras que possam retardar a perda neuronal e/ou altera¢des funcionais dos neurbénios. Dentre
estas, o hormdnio melatonina, tem demonstrado importante a¢éo antioxidante e otoprotetora.

Santos GLS (2019), em seu estudo, detectou um aumento da imunorreatividade dos receptors MT1 e
MT2, ao longo do SAP e SAC, indicandp assim um efeito compensatério na senilidade, uma vez que
durante essa fase da vida do ser humano a sintese da MEL, produzida pela glandula pineal e liberada na
corrente sanguinea tende a diminuir. Por fim, a autora também descreve em seu estudo que pode haver um
aumento do numero de receptores deste hormdnio como forma de compensac¢éo da queda da MEL na
senescéncia.

Tavanai E e Mohammadkhani G (2017) relatam que a agdo oxidante da MEL ocorre através da
eliminacdo de radicais livres, bem como pelo aumento da capacidade de defesa de muitas enzimas com
acdo antioxidante, como, por exemplo, p superéxido dismutase, a glutationa peroxidase e, o 6xido nitrico
sintase. E importante salientar que, essas a¢des acontecem independentemente dos receptors MT1 e MT2.
No entanto, Pinato L, et al. (2015) afirmam que locais de ac&o neuroprotetoras exercida pela MEL em locais
do corpo humano, como cerebelo e hipocampo, sdo sim dependentes dos seus respectivos receptors.

Um outro fator importante em relagdo a MEL no corpo humano € que durante a gestacdo, ocorre uma
ampla modulacéo tanto da funcdo do sistema imune inato quanto do sistema humoral (ARAUJO ACC, et al.,
2013). A modulacédo do sistema imune pode ser afetada, por diversos fatores, dentre eles a presenca do
hormdnio MEL.

Este horménio parece estimular o sistema imunoldgico aumentando a mobilidade e a atividade das
células de defesa do corpo humano. Com isso hd uma melhor formac¢do dos anticorpos que trara como
consequéncia o aumento de defesa contra os microrganismos (CLAUSTRATTB, et al., 2005).

Nakamura Y, et al (2001), relatam que durante o periodo gestacional, em seres humanos, a
concentracdo sérica de melatonina mostram mudanga gradual e atingem valores elevados no plasma,
atingindo valores elevados ao final desse periodo, sugerindo que esse horménio desempenhe importante
papel na manutencdo da gestacdo. Esse horménio atravessa a placenta livremente sem sofrer alteracéo,
atingindo a circulacéo fetal com facilidade e fornecendo, assim, informacdes para o feto. Assim, a MEL
influencia o fotoperiodo pré-natal por meio dos receptores em diversos tecidos, mediando as interacdes
fisiolégicas fetais, entre elas as fun¢bes imunoldgicas (GOLDMAN BD, 2003).
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Voiculescu SE, et al. (2014) afirmam que tanto o embrido como o feto, durante a fase gestacional, sédo
dependentes de melatonina materna, que atravessa livremente todas as barreiras fisiolégicas sem
mudancas, incluindo a placenta. Os autores relatam dizem que durante o periodo gestacional aumentam as
concentracdes de melatonina no sangue materno. Além disso, ha evidéncias que existea presenca de
melatonina no liquido amnidtico.

Outra informacao relevante descrita por Graham LH, et al. (2004) é que a MEL apresentado um papel
fundamental na func¢é@o reprodutiva tanto em animais sazonais como nos animais ndo sazonais,
caracterizando-se pela regulacdo na producdo de estrogeno e progesterona, inibicdo da contratilidade
uterina, regulacdo da atividade funcional e crescimento ovarianoe diminuicdo de gonadotrofinas (GnRH) que
regulam a concentragcdo de horménio foliculo-estimulante (FSH) e horménio luteinizante (LH). Soares Junior
JM, et al. (2008) descrevem que a melatonina também atua na adenohip6fise, mais especificamente nas
células que produzem a prolactina (PRL). Outra informacédo relevante trazida pelos autores é que a MEL
também tem acdo no balanco hidroeletrolitico, pois enquanto o FSH e LH age mem acfes bioldgicas e
concentram-se no sistema genital, a PRL age nos processos metabdlitos e no balango hidrico do corpo
humano.

Durante o ciclo menstrual, pesquisa indica que os niveis do horménio MEL flutuam. Ele apresenta-se em
niveis mais baixos durante o periodo ovulatério e eleva-se nos dias, atingindo niveis mais altos durante a
menstruacdo (SOARES JUNIOR JM, et al., 2008). Ainda em relacdo a MEL sabe-se que também que ela é
uma eliminadora de espécie reativa de oxigénio (ROS) (MOTA LHCM, et al., 2014) e age como um potente
antioxidante, evitando o estresse oxidativo em foliculos ovarianos durante a maturacdo oocitaria e o
desenvolvimento embrionario (TSANTARLIOTOU MP, et al., 2007).

Durante o processo de reproducdo, a MEL concentra-se em acdes diretas nos ovarios. E importante
ressaltar que, de acordo com Mota LHCM, et al. (2014), este hormbénio pode aliviar de forma eficaz o
envelhecimento do od6cito produzido in vitro, ritardando, desta forma, o inicio da apoptose e
consequentemente evitando a fragmentagéo cellular. Além disso, a melatonina tem um papel fundamental
no processo do metabolismo lipidico, na gestacdo, durante o parto e na funcdo do corpo luteo (MOTA
LHCM, et al., 2014). Os autores ainda afirmam que no fluido folicular dos seres humanos séo encontrados
altos niveis de melatonina e estes aumentam de acordo com o crescimento follicular (NAKAMURA Y, et al.,
2001). Em concentrag¢Bes pré-ovulatorias a MEL também é encontrada em concentracdes mais elevadas
gue quando comparadas com 0s niveis séricos no plasma. Sabe-se ainda que as concentracbes de
melatonina no fluido folicular aumentam de acordo com o crescimento folicular.

Maganhin CC, et al. (2008) relatam que a MEL também atua em fase crénica de processo inflamatério,
pois ela atua como modulador de respostas inflamatérias e imunoldgicas. Desta forma, o padrdo do
processo inflamatério normalmente é restaurado apoés a reposicdo da melatonina, em doses farmacolégicas,
adicionada a agua, oferecida apenas na fase do escuro. J& nas inflamagbes pulmonares alérgicas e/ou
asma brénquica, a melatonina tem efeito pro-inflamatorio.

Del Rio B, et al. (2004) afirmam que a melatonina também possui ac¢éo inibidora endogena,
especificamente para receptores alfa de estrogénio via calmodulina. Essa acdo reduz a influéncia do
estrogénio em desenvolvimentos tumorais, uma vez que a MEL bloqueia a acdo da calmodulina,
antagonizando, desta forma, a acao do estrogénio em neoplasias.

CONSIDERACOES FINAIS

Conclui-se, desta forma, que a melatonina apresenta diminuicdo com o avanco da idade, tem uma
atuacdo importante no ritmo circadiano, agéo sobre o ciclo sono-vigilia e reproducéo do corpo humano. E
sensivel a luminosidade tem uma elevada produgao no inicio da noite e uma baixa na producéo no inicio da
manh&. Apresenta um papel importante no tratamento com agdes protetoras no corpo, podendo, ser
utilizado em pesquisas para que haja um maior avango cientifico através da sua aplicabilidade em diversas
areas da saude que poderdo ser aplicadas futuramente em tratamento cada vez mais especifico.
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