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A insonia e a doenca de Parkinson

Dr. Carlos Mauricio Oliveira de Almeida

Resumo

Artigo cientifico apontando que a insonia é um transtorno do sono extremamente
comum em pacientes com doenca de Parkinson (DP), afetando mais de 50% deles.
Essa condicao pode impactar negativamente a qualidade de vida desses pacientes
e dificultar o manejo da doenca. As causas da insonia em pessoas com DP podem
incluir degeneracao de vias cerebrais que regulam o sono, apneia obstrutiva do sono,
ansiedade, depressao, efeitos colaterais de medicamentos para DP, como levodopa
e anticolinérgicos, entre outros. Segundo o artigo, o diagnéstico da ins6nia na DP é
principalmente clinico. O tratamento da insbnia em pacientes com DP deve ser indivi-
dualizado e considerar os fatores que contribuem para o problema. Algumas estratégias
terapéuticas incluem otimizar o tratamento da DP, ajustar a medicagao para minimizar
os sintomas motores noturnos, tratar comorbidades, adotar medidas de higiene do
sono e, quando houver recomendacdo médica, utilizar medicamentos para insonia.
O artigo afirma que, em casos selecionados, agonistas GABA nao benzodiazepinicos,
como zolpidem e eszopiclona, podem ser considerados, mas com cautela, devido aos
potenciais efeitos colaterais.

Abstract

Insomnia is an extremely common sleep disorder in patients with Parkinson's disease
(PD), affecting more than 50% of them. This condition can negatively impact the
quality of life of these patients and complicate disease management. The causes of
insomnia in people with PD may include the degeneration of brain pathways that
regulate sleep, obstructive sleep apnea, anxiety, depression, and side effects from
PD medications such as levodopa and anticholinergics, among others. According
to the article, the diagnosis of insomnia in PD is mainly clinical. The treatment of
insomnia in PD patients should be individualized, taking into account the contribut-
ing factors. Some therapeutic strategies include optimizing PD treatment, adjusting
medications to minimize nighttime motor symptoms, treating comorbidities, adopt-
ing sleep hygiene measures, and, when medically indicated, using medications
for insomnia. The article states that, in selected cases, non-benzodiazepine GABA
agonists such as zolpidem and eszopiclone may be considered, but with caution
due to potential side effects.
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A doenca de Parkinson (DP) é a segunda doenga
neurodegenerativa mais comum em idosos, s6
abaixo da doenca de Alzheimer'2. E a principal
causa de parkinsonismo, observada em cerca de
1% da populagdo acima de 60 anos e em 4-5%
naqueles com 85 anos ou mais'.

A DP tem causa desconhecida, no entanto ha
participagao de fatores genéticos, inflamatérios
e ambientais, além de possiveis disfungdes
mitocondriais e lisossomais envolvidas na sua
fisiopatogénese”.

A doenca se caracteriza por uma progressiva
perda dos neur6nios dopaminérgicos nigroes-
triatais (pars compacta) levando ao surgimento
dos sinais classicos da doenca®’. O acimulo
anormal da a-sinucleina nos terminais pré-si-
napticos, formando os agregados eosinofilicos,
conhecidos por corptsculo de Lewy (Figura 1),
€ o marcador neuropatolégico da doenga®’.

Transtornos do sono na doenga de Parkinson
Os transtornos do sono (TSs) sao muito frequentes

na DP e, atualmente, sdo considerados um im-
portante sinal ndo motor, ao lado das disfuncoes

Figura 1. Corpusculo de Lewy.
Fonte: acervo do autor.

olfatérias, antecedendo em anos ou décadas as
manifestagdes classicas da doenga'®.

Os TSs sdo observados em mais de 80% dos
pacientes com DP, causando uma redugdo da
qualidade de vida e uma dificuldade no manejo
da doenca' ",

Os TSs na DP tém causas multifatoriais, como o
envolvimento degenerativo das vias dopaminér-
gicas e extradopaminérgicas no tronco cerebral e
diencéfalo, vias estas que regulam o ciclo sono-
-vigilia e a estrutura do sono™. Os TSs na doenca
podem ser decorrentes também do impacto
negativo dos sintomas motores e ndo motores
sobre o sono, como a bradicinesia noturna, a
rigidez, a distonia, a dor e a nocturia, além da
ansiedade, da depressao e de certos transtornos
intrinsecos do sono, como a apneia obstrutiva
(AOS), a sindrome das pernas inquietas/doencga
de Willis-Ekbom (SPI) e o transtorno comporta-
mental do sono REM (TCSR), condi¢des muito
comuns na DP. Ressalta-se ainda que o préprio
tratamento da doencga, com medicamentos como
os IMAQOs e os anticolinérgicos, pode interferir
no sono (Figura 2).'#'¢

A insonia € definida pela Classificagao Interna-
cional de Distirbios do Sono (CIDS-3) como
uma dificuldade de iniciar o sono, manté-lo
ou despertar precocemente, acompanhada de
um impacto sobre as atividades de vida diaria
(CIDS-3, 2014)'.

A insonia é um dos transtornos mais frequentes
na DP, observada em mais de 50% dos pacien-
tes'?. De acordo com estudos prospectivos, o
sexo feminino, os distdrbios cognitivos, a dura-
¢do prolongada da doenga, a depressao e o uso
de agonistas dopaminérgicos sdao os possiveis
fatores de risco associados ao seu desenvolvi-
mento'®.

O diagnostico da insdnia na DP é essencialmente
clinico. No entanto as vezes € necessaria a rea-
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Sintomas de insOnia

¢ Dificuldade de manter o sono

j e Dificuldade de iniciar o sono

e Despertar precoce

Sintomas noturnos relacionada a doenca

Sintomas motores

Sintomas nao motores

Bradicinesia, rigidez, temor, wearing off, distonia, discinesia

T Ansiedade, depressdo, dor, alucinagdo, ilusdes, noctdria

Patologia relacionada a doenca

e Vias regulatérias do sono e do
ciclo sono-vigilia localizadas no
tronco cerebral e diencéfalo

Outros transtornos do sono

e Sindrome das pernas inquietas
* Apneia obstrutiva do sono
* Movimiento periédico de pernas

Tratamento da doenga
Outros medicamentos
Alteragdes relacionadas a idade

* Transtorno comportamental

do sono REM

Figura 2. Causas de insonia na doenga de Parkinson.
Adaptada de: Suzuki K. J Parkinsons Dis; 2021."°

lizacdo da polissonografia quando ha suspeita
de AOS, TCSR e movimento periddico de pernas
(MPP), que sao desordens muito frequentemente
associadas a DP.

TRATAMENTO DA INSONIA NA DOENGA
DE PARKINSON

O manejo da insonia na doenca de Parkinson
requer uma correta anamnese dos possiveis
fatores associados ao seu desenvolvimento,
como a corregdo de habitos inadequados ao
sono, o tratamento dos transtornos do humor e
do sono, além das abordagens da depressao, da
AOS, da SPl e do TCSR, que sao frequentemente
associados a doenca (Figura 2).

Outro aspecto importante também € a otimiza-
¢do do tratamento dopaminérgico em pacientes
com sintomas motores noturnos, como, por
exemplo, a bradicinesia e a rigidez, que difi-
cultam a mobilidade do paciente no leito, com
consequente fragmentagdo do sono.

Em um ensaio clinico controlado com placebo
(EC), com pacientes com DP em estagio interme-
diario a avancado da doenca (Hoehn Yhar 3-5), trés
bragos foram constituidos: placebo, levodopa 200
mg e levodopa 100 mg + placebo, todos adminis-
trados as 22 horas. O uso noturno da levodopa,
quando comparado ao do placebo, melhorou
significativamente a qualidade do sono medida por
uma escala visual (p < 0,001)". No entanto foi um
EC com apenas 11 pacientes e ndo foi utilizada a
polissonografia para a avaliagao objetiva do sono.

Nao se sabe ainda qual o mecanismo exato pelo
qual a levodopa ou a terapia dopaminérgica
contribuiriam para a melhora do sono'*°. Talvez
a melhora dos sintomas motores e ndo motores
possam impactar direta ou indiretamente o sono.
Sabemos, por exemplo, que a terapia dopami-
nérgica é efetiva em pacientes com SPl e MPP e
que tais TSs sdo muito frequentes na DP'2.

Em pacientes que mantém a insbnia apds as
condutas anteriores, apesar de haver um Gnico
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EC relacionado a individuos com DP e ins6nia?’,
o uso de agonistas GABA ndo benzodiazepini-
cos, como o zolpidem e a eszopiclona, pode
ser interessante nas redugdes dos despertares e
dos sintomas da insonia?'. Vale ressaltar que tais
farmacos podem potencializar as apneias e a
sonoléncia em pacientes com AOS e hipersonias.

Apesar de haver poucos ECs sobre o assunto, o
manejo da insénia na DP é extremamente de-
safiador'?'. Uma avaliagdo criteriosa do sono
nesses pacientes para a verificagao de transtornos
associados é mandatdria. Em individuos selecio-
nados e com manifestagdes motoras noturnas,
talvez a otimizagdo da levodopa ao anoitecer
possa ser Util.
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