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Resumo- O transtorno do espectro autista (TEA) é um transtorno do neurodesenvolvimento caracterizado por sintomas
centrais de comportamento social e comunicagdo prejudicados, bem como comportamento repetitivo e estereotipado. A
terapéutica do TEA pode se beneficiar do uso da ocitocina, que pode impactar positivamente no controle de algumas
manifestagdes do transtorno. O objetivo do presente trabalho foi avaliar os beneficios da ocitocina no transtorno do espectro
autista, por meio de pesquisas bibliograficas realizadas nas bases de dados EMBASE, MEDLINE, SCOPUS E ScienceDirect,
por meio da utilizagdo dos descritores adequados ¢ a sele¢dao de artigos publicados entre os anos de 2018 ¢ 2022. Foram
selecionados 20 artigos para compor esse trabalho com base nos critérios de inclusdo e exclusdo pré-estabelecidos. As
informagdes encontradas na literatura vigente retratam os beneficios da ocitocina em pessoas diagnosticadas com TEA,
especialmente no que diz respeito as habilidades sociais, que s@o bastante prejudicadas nesse transtorno. Ressalta-se a
importancia de novas pesquisas que abordem a importancia da ocitocina no tratamento do TEA, haja vista a complexidade
desse espectro e as futuras descobertas que irdo ajudar na manuteng@o da qualidade de vida dos individuos diagnosticados
com esse transtorno.

Palavras-chave: Beneficios. Ocitocina. Autismo. Diagnoéstico.

ABSTRACT- Autism spectrum disorder (ASD) is a neurodevelopmental disorder characterized by core symptoms of
impaired social behavior and communication, as well as repetitive and stereotyped behavior. ASD therapy can benefit from
the use of oxytocin, which can have a positive impact on controlling some manifestations of the disorder. The objective of
the present work was to evaluate the benefits of oxytocin in autism spectrum disorder, through bibliographical research
carried out in the EMBASE, MEDLINE, SCOPUS and ScienceDirect databases, through the use of appropriate descriptors
and the selection of articles published among the years 2018 and 2022. 20 articles were selected to compose this work based
on pre-established inclusion and exclusion criteria. The information found in the current literature portrays the benefits of
oxytocin in people diagnosed with ASD, especially with regard to social skills, which are greatly impaired in this disorder.
The importance of new research that addresses the importance of oxytocin in the treatment of ASD is highlighted, given the
complexity of this spectrum and future discoveries that will help maintain the quality of life of individuals diagnosed with
this disorder.

Keywords: Benefits. Oxytocin. Autism. Diagnosis.

1 INTRODUCAO deéficits cognitivos, epilepsia ou anomalias
eletroencefalograficas (EEG), disturbios do sono, distirbio
do desenvolvimento da coordenagao, neuropatias, sindrome
de Tourette, ansiedade, transtorno desafiador, transtorno de
conduta, transtorno de déficit de atengdo e hiperatividade
(TDAH), transtornos de humor, psicose, transtorno de
personalidade, transtorno de estresse pos-traumatico,
transtornos alimentares, disforia de género e abuso de
substancias. As bases genéticas ndo sdo os unicos fatores
responsaveis pelo surgimento desse transtorno, havendo
também influéncia de fatores ambientais (DAI et al., 2018;
TANAKA et al., 2018).

Por conseguinte, Marotta et al. (2020 p. 163) “a
ocitocina ¢ um neuropeptideo envolvido em varios processos

De acordo com Dai et al. (2018), Kitagawa (2021) e
Silva e Sousa (2021), o transtorno do espectro autista (TEA)
¢ um transtorno do neurodesenvolvimento caracterizado por
sintomas centrais de comportamento social ¢ comunicagao
prejudicados, bem como comportamento repetitivo e
estereotipado. Para Sharma et al. (2018), os sintomas estdo
relacionados ao prejuizo significativo de comportamentos
ndo-verbais, como por exemplo o olhar olho no olho, a
expressdo facial e as posturas corporais.

Conforme Marotta (2020), vérios estudos evidenciaram
que o TEA pode ser associado a outras doengas neurologicas
e psiquiatricas, como atraso no desenvolvimento global e
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fisioldgicos, incluindo parto e lactagdo”. Segundo Robin et
al. (2021 p. 1-9) esse neuropeptideo também tem relagao,
com “a ligacdo interpessoal, comportamentos parentais e
formacdo de vinculos sociais”. Ademais, para Florea et al.
(2022 p. 923) “a ocitocina também ¢ importante em
comportamentos relacionados ao grupo, selecionando a
atitude em relagdo a um estranho ou membro do grupo”.
Adiciona-se ainda que, conforme estudos de Kong et al.
(2020 p. 2) “existem algumas evidéncias de humanos
mostrando deficiéncia de OXT em individuos com
Transtorno do Espectro Autista”. Assim, o desenvolvimento
terapéutico pode se beneficiar do papel relacionado a
ocitocina no que diz respeito ao TEA, diante dessa
heterogeneidade de causas que perpassam por esse
transtorno, de modo que a ocitocina vem sendo estudada ha
varios anos como uma possivel terapia clinica futura; assim,
a administragdo intranasal do neuropeptideo oxitocina (IN-
OT) tem sido considerada uma terapia potencial para os
principais sintomas do TEA (KITAGAWA, 2021; TIAN et
al., 2022; ROY; STRATE, 2023).

Diante do exposto, o presente trabalho tem como
objetivo fazer uma breve revisdo de literatura acerca dos

beneficios do uso da ocitocina no transtorno do espectro
autista para uma melhor compreensao a respeito.

2 MATERIAL E METODOS

Para realizar esta breve revisdo de literatura, partiu-se
da seguinte pergunta de pesquisa “Existem beneficios na
utilizacdo de ocitocina para o Transtorno do Espectro
Autista; quais sdo esses beneficios?”. Foram conduzidas
pesquisas bibliograficas nas bases de dados EMBASE,
MEDLINE, SCOPUS e ScienceDirect. Para tal, utilizou-se
como estratégia de busca a combinagdo de descritores
“Autism Spectrum Disorder”, “Oxytocin” e "Therapeutics.

Foram incluidos artigos disponiveis na integra,
publicados entre os anos de 2018 e 2022 em portugués e
inglés. Os critérios de exclusdo para esta revisao de literatura
foram: artigos fora do periodo de publicagdo estabelecido,
estudos sem relagdo com a tematica proposta, pesquisas nao
disponiveis na integra, trabalhos em idiomas diferentes do
portugués e inglés, editoriais e cartas ao editor.

A Figura 1 resume o processo conduzido para a
selecdo dos artigos.

Figura 1 — Diagrama de fluxo do processo de seleciio de artigos desta revisio.
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Fonte: Proprio autor, 2023
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os artigos selecionados para compor a presente revisao
estdo sumarizados no Quadro 1.

Quadro 1 — Caracterizacao dos estudos utilizados na revisio acerca dos beneficios terapéuticos da

ocitocina no TEA.

Autor e Ano Tipo de Estudo Resultados e conclusio do estudo
Aishworiya et | Revisao Os tratamentos atuais para o TEA sdo direcionados para o controle das condigoes de
al., 2022, sistematica comorbidade vinculadas a esse transtorno. Contudo, os novos tratamentos que tém
surgido mostram-se também benéficos para o TEA, com inclusdo daqueles que tém a
terapia genética como base. No futuro, novas formas terapéuticas surgirao.
Alaerts et al., | Estudo duplo- | Evidenciou-se aumentos confidveis nos niveis de ocitocina salivar, indicando que ha
2021. cego, aumento de ocitocina endégena com a administragdo desse neuropeptideo de forma
randomizado, enddgena.
controlado por
placebo
Borie et al., | Revisdao de | Conclui que o sistema de ocitocina e de vasopressina sdo promissores no que concerne
2021. literatura a novas terapéuticas no TEA.

Dai et
2018.

al.,

Ensaio controlado

Evidenciou-se que a administragdo intranasal de ocitocina nos modelos de autismo
induzidos por acido valpréico mostrou beneficios no comportamento social. Além
disso, a administragdo aguda intranasal de ocitocina contribuiu para melhorar as
deficiéncias sociais e os comportamentos repetitivos.

Denucci et al., | Revisao O estudo conclui que as terapias com peptideos sdo promissoras nos sintomas centrais

2021. sistematica do TEA, pois agem em receptores especificos

Fathabadipour | Revisdo Verificou-se que a administragdo de ocitocina causa alteragdes no cérebro de pessoas

et al., 2022. sistematica com TEA

Florea et al., | Revisdao de | Ressalta-se a ocitocina como um fator de melhora, por exemplo, nos comportamentos

2022. literatura sociais e na depressao. Conclui-se que a ocitocina tem potencial para ser utilizada como
tratamento de transtornos psiquiatricos, como a depressdo, a ansiedade, o autismo,
dentre outros.

Huang et al., | Metanalise Descobriu-se que a ocitocina proporcionou beneficios no comportamento social, mas

2021. ndo houve resultados consistentes no dominio ndo social

Kitagawa et | Estudo Descobriu-se que a administragdo de ocitocina trouxe restauragdo no quesito

al., 2021. experimental comportamento social.

Kong et al., | Ensaio clinico | Buscou-se examinar a eficacia dos probidticos orais de L. reuteri e/ou spray OXT

2020. controlado intranasal na melhoria do comportamento social em pacientes com TEA, de forma que
retratard um estudo maior que buscara compreender os beneficios da utilizagdo da
suplementagdo oral de L. reuteri probioticos e spray nasal de ocitocina.

Korisky et al., | Estudo Visualizou-se que a ocitocina proporcionou aumento da atividade neural precoce em

2022. randomizado resposta a estimulos sociais e ndo sociais. Além disso, sugeriu-se que ela aumenta

duplo-cego precocemente a capacidade atenta para processar os estimulos que lhe sao

apresentados.

Lamy et al, | Revisdo de | Reafirma que a risperidona e o aripiprazol sdo utilizados para determinados sintomas

2018. literatura no TEA, como a agressividade. Relata que os ASGs sdo eficazes também nos sintomas
irritativos. Ademais, em relacao aos ISRS, afirma que ha evidéncias que limitam seus
resultados em pessoas com TEA, no que diz respeito aos sintomas sociais.

Marotta et al., | Revisao de | O artigo discutiu a existéncia de alteragdes neuroquimicas em Varios
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neurotransmissores e neuropeptideos em individuos com TEA. Além disso, propde que
mais estudos sejam realizados a fim de analisarem altera¢des neuroquimicas ainda ndo

Disserta sobre a evolugdo das informagdes ja descobertas acerca do TEA,
principalmente no que diz respeito ao tratamento, mas também reafirma e conclui
acerca da importancia de novos estudos que busquem analisar novas terapias para esse

Discute o potencial beneficio da ocitocina na reversdo de alteracdes fisiopatologicas
em pessoas diagnosticadas com TEA, principalmente no que concerne aos

Houve aumento das concentragdes de ocitocina no cérebro apds a administragdo
intranasal. Ademais, mais de 95% da ocitocina fez o percurso regido nasal-cérebro, o
que mostra a potencial utilizagdo da ocitocina exdgena no tratamento de pessoas com

O artigo conclui o desafio na psicofarmacologia do TEA, haja vista a heterogeneidade
desse transtorno. Além disso, relata ensaios clinicos que tém como alta taxa de
resultados a utilizacdo de placebos, refor¢ando, dessa forma, medidas mais condizentes
com os sintomas-alvo, que impliquem diretamente no desenho do estudo

Disserta sobre a importancia do conhecimento acerca dos comportamentos restritos
repetitivos, bem como seus tipos e gravidades. Ademais, ressalta a necessidade de
ferramentas de avaliagcdes que envolvam as diferentes populacdes clinicas

7

clinico. O tratamento envolve psicoterapia
predominantemente. Prognostico limitado. E a mortalidade em comparagdo a

Conclui que a ocitocina apresentou um efeito maior do que placebo no que tange aos
beneficios; no entanto, o efeito foi discreto.

O estudo conclui que ha relagdo entre as mudangas nas respostas auditivas ao se usar

2020. literatura
descobertas.
Sharma et al., | Estudo descritivo
2018.
transtorno.
Spanos et al., | Ensaio clinico
2020.
comportamentos sociais.
Tanaka et al., | Estudo
2018. experimental
autismo
Thom et al., | Revisdo de
2021. literatura
Tian et al., | Revisdo de
2022. literatura
Roy e Strate, | Revisao de | Disserta que o diagnostico ¢
2023. literatura
populagdo geral ¢ maior.
Wang et al, | Metanalise de
2019. ensaios  clinicos
randomizados
Yoshimura et | Ensaio clinico -
al., 2018. estudo aberto ndo | vocalizagdo humana.
randomizado e ndo
controlado

Fonte: Préprio autor, 2023.

Marotta et al. (2020) relata que o transtorno do
espectro autista (TEA) tem relacdo com condigdes de
neurodesenvolvimento e de comportamento, referindo
que ele ¢ caracterizado por repeticdes e padrdes
restritivos. Além disso, Huang et al. (2021) refere que esse
transtorno esta atrelado a dificuldades na interacdo social,
o que dificulta, por exemplo, a reciprocidade emocional.

Compreender o TEA, bem como as possiveis
terapéuticas medicamentosas existentes e passiveis de
resultados  benéficos, indiscutivelmente, eleva o
desenvolvimento em mais pesquisas € em mais
descobertas que venham somar as ja existentes e que,
consequentemente, contribuirdo com uma melhor
sociabilidade, pois conforme Silva e Sousa (2021), tanto
o tratamento medicamento como o ndo medicamentoso
podem auxiliar em melhor qualidade de vida para o grupo.

Florea et al. (2022) define a ocitocina como um
horménio sintetizado no hipotalamo, responséavel pela
neuromodula¢@o do sistema nervoso central. Do ponto de

7

vista molecular, esse hormoénio ¢ um polipeptideo

formado por nove aminoacidos que, ao ser liberado,
apresenta-se em sua forma inativa. Quando ocorrem
estimulos como amamentagdo, parto e lactagdo, a
ocitocina ¢ liberada pela hipofise na circulagdo sistémica,
ligando-se aos seus receptores. Outrossim, ressalta que
esse polipeptideo possui varias formas de liberagdo, ndo
somente a central, como pelos dendritos e corpos celulares
do nticleo supradptico e paraventricular, nesse caso tendo
projegdo para a medula espinhal. Além disso, ressalta que
a ocitocina pode ser produzida também perifericamente no
pancreas e no trato gastrointestinal.

Haja vista essa complexidade bioldgica na qual a
ocitocina estd atrelada, levantou-se questionamentos
acerca de sua utilidade em varias frentes, como a sua
utilizacdo no tratamento medicamentoso de pacientes com
diagnostico de TEA.

Segundo Marotta et al. (2020 p. 163) “nos ultimos
anos, os pesquisadores demonstraram um interesse
crescente na oxitocina (OXT), outra molécula que parece
estar envolvida na neuroquimica do autismo”. Em
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pesquisas realizadas por Huang et al. (2021), estudos tanto
em animais quanto em humanos, tém demonstrado que a
ocitocina contribui com a modulagdo de comportamentos
sociocomunicativos, encontrados no transtorno do
espectro autista. Por exemplo, estudos realizados por
Amelie et al. (2021) evidenciaram uma diminui¢do de
comportamentos repetitivos apds o uso de ocitocina
sintética em pacientes com Sindrome de Asperger, uma
das antigas classificagdes do TEA grau leve. Ademais,
anos depois, 0 mesmo grupo demonstrou por meio de
novos estudos que a ocitocina contribuiu para melhorar a
capacidade de os pacientes utilizarem a emoc¢do em sua
fala (AMELIE et al., 2021).

No estudo realizado por Kitagawa et al. (2021), em
que se analisou se a administra¢do de ocitocina melhoraria
o comportamento social deficitario de um grupo
especifico de camundongos, percebeu-se que mesmo em
adultos, o tratamento com ocitocina melhora esse
comportamento social prejudicado em pessoas com TEA,
0o que contribui para o fornecimento de dados que
facilitam o desenvolvimento de terapias que tenham o
neuropeptideo  supracitado como base terapéutica.
Corroborando as informagdes supracitadas, Aishworiya et
al. (2022), apos avaliagdo da literatura, observaram que a
ocitocina melhora o processamento social em pessoas
adultas, como o contato visual aprimorado e
reconhecimento de emogdes nos rostos. No mesmo
levantamento bibliografico, Aishworiya et al. (2022)
verificou que “houve resultados geralmente positivos de
OXT em adultos com TEA, com estudos mostrando
melhorias em comportamentos repetitivos, reciprocidade
social e reconhecimento de emogdes”.

De acordo com Tanaka et al. (2018), muitos estudos
tém relatado que a administrag@o nasal de ocitocina tem
sido benéfica para o tratamento do TEA em testes
realizados no publico adulto. Além disso, essa forma de
aplicagdo tem contribuido para a disponibilidade de
ocitocina no cérebro. Denucci et al. (2021), observaram,
apos um estudo com multiplas doses de ocitocina, que
esse neuropeptideo diminui a atividade da amigdala
bilateral, o que contribui para melhorar o comportamento
social. Tal resultado tem beneficio no TEA, porque pode
refletir na resposta social e nos comportamentos
repetitivos.

Além disso, para melhor compreensao do papel da
ocitocina em pessoas com TEA, Wang et al. (2019 p. 63-
75) realizou uma metanalise de ensaios clinicos
randomizados, na qual observou, por exemplo, que um
dos estudos referiu que “Criangas com TEA tém niveis
mais baixos de ocitocina plasmatica em comparagdo com
individuos saudaveis, e os niveis de ocitocina estio
associados a gravidade dos principais sintomas do TEA”.
Em outro estudo, cruzado randomizado, Lamy et al.
(2018) verificou-se que a administracdo intranasal de
ocitocina em um publico infantil com TEA, com idade de
3 a 8 anos, contribuiu para melhorar a capacidade de
resposta ao cuidador daquela crianga, o que ratifica os
varios resultados supracitados, no que tange a
sociabilidade e seus desdobramentos em individuos que
apresentam o transtorno aqui discutido. Yoshimura et al.
(2018 p. 117 a 122) espera que a ocitocina “melhore
alguns dos sintomas observados no TEA, como cogni¢do

social , empatia e habilidades de uma pessoa associadas a
confianga e cooperagao”.

Alaerts et al. (2021) realizaram um estudo que tinha
como objetivo ndo somente verificar se ao fazer uso diario
de ocitocina exogena de longa duragdo refletiria na
producdo salivar de ocitocina endégena, mas também se
niveis mais elevados desse peptideo poderiam ser
utilizados para melhorias no comportamento social. Seus
resultados  evidenciaram que houve alteragdes
permanentes nos niveis salivares, tendo durado até quatro
semanas apos o tratamento.

Ja Spanos et al. (2020) relata que um dos papéis da
ocitocina ¢ aumentar a quantidade de dopamina liberada
da é4rea tegumentar ventral para o corpo estriatal ventral,
amigdala e hipocampo, responsaveis por provocarem
sentimentos de recompensa social, 0 que permite a esse
neuropeptideo ser alvo de interesse, especialmente no que
concerne ao tratamento do autismo. Ainda para corroborar
com o que foi supracitado, Korisky et al. (2022), em seus
resultados, observaram que a ocitocina possibilita uma
melhora na capacidade de interpretar as emogdes dos
outros, por meio do aumento na ativacdo das regides
cerebrais frontais. Além disso, também pode concluir que
nos adolescentes autistas, a ocitocina aumenta a
capacidade, precocemente, de processamento dos
estimulos que lhes s@o apresentados. Dessa forma, este
estudo também contribui para mostrar que o
neuropeptideo  aqui retratado possui  beneficios,
especialmente no que concerne a sociabilidade e seus
desdobramentos, para os seres humanos diagnosticados
com TEA (KORISKY et al., 2022).

Por fim, Florea et al. (2022), retratou em um estudo,
as percepgodes de uma metanalise que mostrou evidéncias
de que criancas diagnosticadas com  autismo
apresentavam baixos niveis de ocitocina em comparagdo
com criangas neurotipicas, em que esses niveis estariam
mais elevados e promoveriam melhores interagdes sociais
e desenvolvimento, vindo a baixar seus valores nesse
periodo da idade adulta.

Diante disso, o tratamento com esse neuropeptideo
pode ser alvo de estudos posteriores que mostram que a
ocitocina pode ser usada como tratamento para os déficits
sociais encontrados em pessoas com TEA.

4 CONCLUSAO

O transtorno do espectro autista tem sido cada vez
mais alvo, nos ultimos anos, de pesquisas relacionadas a
sua fisiopatologia, bem como a sua terapéutica, haja vista
o numero crescente de diagnostico e as varias
necessidades por parte dos individuos que necessitam de
aportes para a sua melhor interagdo social. Diante disso,
cresceu-se também a necessidade de pesquisas que
mostrassem terapéuticas que pudessem contribuir com as
terapéuticas ndo medicamentosas ja existentes.

Dentre as terapias medicamentosas, o estudo da
ocitocina evidenciou que esse neuropeptideo possibilita
beneficios as pessoas diagnosticadas com transtorno do
espectro autista, especialmente no que concerne aos
comportamentos sociocomunicativos, o que permite uma
maior qualidade de vida para esses individuos, uma vez
que facilita as interagdes em seus grupos sociais.
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No entanto, ainda ¢ necessario que novas pesquisas sejam
realizadas, para que mais entendimento se tenha acerca
dos beneficios desse neuropeptideo no Transtorno do
Espectro Autista, especialmente no que tange a sua
fisiopatologia e a relagdo com a atuagdo da ocitocina.

Além disso, a realizagdo de mais estudos que
busquem compreender os beneficios da ocitocina ainda no
periodo da infancia, indiscutivelmente, serdo de grande
contribuicdo para o desenvolvimento de novos
tratamentos medicamentosos que tenham como objetivo
uma maior qualidade de vida para pessoas diagnosticadas
com o transtorno do espectro autista.
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