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Resumo:

Existem multiplos fatores que podem contribuir para
uma ma qualidade de sono no doente idoso hospitalizado.
Os clinicos tém a disposicéo varias intervencbes nao far-
macoldgicas e farmacologicas. O presente artigo pretende
fazer uma revisao narrativa das diferentes opc¢des terapéuti-
cas. No tratamento da insénia do doente idoso hospitaliza-
do deve ser dada primazia as medidas nao farmacolégicas
que irao melhorar a qualidade do sono e consequentemente
melhorar o bem-estar e a sua recuperagdo. Algumas medi-
das podem ser aplicadas durante o dia sendo disso exem-
plo minimizar sestas diurnas, prevenir e tratar delirium bem
como pesquisar e tratar doencas do sono que nao estejam
diagnosticadas. Relativamente as medidas farmacolégicas,
mais do que salientar os farmacos com menos efeitos preju-
diciais, pretendemos reforcar a evicgéo de alguns farmacos,
pelos seus efeitos adversos e impacto nas outras comor-
bilidades destes doentes, como as benzodiazepinas com
semivida longa e os anti-histaminicos.

Outros farmacos a considerar na pratica clinica séo os
nao-benzodiazepinicos como o zolpidem e antidepressivos
com efeito sedativo como a mirtazapina e a trazodona.

Palavras-chave: Disturbios do Inicio e da Manutencéo
do Sono; Hospitalizacao; Idoso.

Abstract:

There are several factors that can contribute to poor
sleep quality in hospitalized elderly patients. Clinicians have
a variety of non-pharmacological and pharmacological in-
terventions available. This article aims to review the different
therapeutic options.

In the treatment of insomnia in hospitalized elderly pa-
tients, priority should be given to non-pharmacological mea-
sures that will improve sleep quality and improve well-being
and health recovery. Some measures can be applied during
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the day, such as minimizing daytime naps, preventing and
treating delirium as well as looking for and treat undiagno-
sed sleeping disorders.

Regarding the pharmacological measures, more than
emphasize the less harmful medicines, we intend to rein-
force medicines to be avoided due to side effects and im-
pact on patients’ comorbidities, like benzodiazepines with
a long half-life and antihistamines. Other drugs to consider
in clinical practice are non-benzodiazepine drugs such as
zolpidem and antidepressants with sedative effects such as
mirtazapine and trazodone.

Keywords: Aged; Hospitalization,; Sleep Initiation and Main-
tenance Disorders.

Introducao

Com a idade existem mudancas no ritmo circadiano de
varias hormonas que afetam os padrdes de sono, assim
como o tempo total de sono. Estas alteracées diminuem
a eficacia do sono noturno, com uma tendéncia para des-
pertares matinais mais cedo, e aumento de sestas durante
o dia.’

Em contexto de internamento, a insénia é um problema
extremamente frequente, principalmente nos doentes ido-
sos. Estudos apontam que cerca de metade (37% - 47%)
dos doentes hospitalizados apresentam insdnia/sonoléncia
diurna excessiva.?® Isto deve-se a uma multiplicidade de fa-
tores, nomeadamente as horas de medicacé&o ou de reali-
zacao de exames, escassez de quartos individuais, ruido e
luminosidade inapropriados, sintomatologia nao controlada
como dor ou dispneia, ansiedade em relacao ao prognosti-
co, sindromes confusionais agudos, etc.’

A privacdo ou redugdo do sono levam a um numero
crescente de complicagdes de saude, tais como - maior
uso de medicacao hipndtica / sedativa, prolongamento do
tempo de internamento, menor capacidade de reabilitacao
ou recuperacao de doenga aguda,* maior risco de comorbi-
lidades, alteragdes cognitivas, depressao e disfungao emo-
cional — pelo que o seu tratamento é fundamental para a
prestacao de bons cuidados de saude.

Neste artigo pretendemos fazer uma reviséao das varias
possibilidades de intervengéo sobre a insonia do doente
idoso internado numa enfermaria de agudos.
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Tabela 1: Abordagem a insénia no doente idoso internado em enfermaria de agudos.®”

Tratamento nao farmacolégico da insénia no idoso hospitalizado

Encorajar a exposigao solar / abrir janelas e estores

Minimizar sestas diurnas

Encorajar mobilidade / reduzir tempo na cama

Monitorizar a ingestdo de cafeina

Otimizar tratamento de doenca aguda

Otimizar tratamento de doenca psiquiatrica

Durante o dia
Prevenir e tratar confusdo ou delirium

Pesquisar e tratar outras doengas do sono (sindrome pernas inquietas, apneia de sono)

Pesquisar e tratar causas de insénia secundaria (eg. refluxo gastroesofagico)

Moderar a ingestao de liquidos ao fim do dia para evitar a nicturia, e os despertares associados

Simplificar e minimizar a utilizagdo de medicamentos que interferem com o sono (eg. opidides, benzodiazepinas,

esteroides, inibidores recaptagao serotonina)

Reduzir luminosidade utilizando horarios convencionais

Ao anoitecer Evitar diuréticos ou ingestao de cafeina

Se apoio de voluntarios/familiares: utilizar musica ou imagens relaxantes, massagens

Evitar despertar o doente

Encorajar familiares a trazerem pertences pessoais (almofada, manta)

Escurecer o quarto; oferecer venda para os olhos

Durante a noite

Agendar idas ao WC

Assegurar siléncio — oferecer tampdes de ouvidos, minimizar ruido dos profissionais, recorrer ao ruido branco

Profissionais: evitar avaliagdo analitica, medicagao ou avaliagdo de sinais vitais no periodo de repouso

(eg. 21 as 9 horas)

Além da abordagem néo farmacoldgica, serao analisa-
das as principais classes de farmacos utilizados na Europa
numa perspetiva de aplicabilidade pratica.®

TRATAMENTO NAO FARMACOLOGICO

A melhoria dos cuidados prestados aos doentes ido-
sos frageis passa principalmente pela consciencializagao
sobre esta tematica e implementacao de protocolos com
foco em medidas n&o farmacoldgicas, uma vez que o tra-
tamento farmacoldgico néo ¢ isento de efeitos adversos.®”
Uma das recomendagdes do programa Choosing Wisely® é
“Evite o uso de hipnoticos como tratamento primario para
insénia cronica em adultos;, em vez disso, ofereca terapia
cognitivo-comportamental e reserve a medicagéo para tra-
tamento auxiliar quando necessario”, em concordancia com
o programa “Hospital Elder Life Program”, no qual também
€ recomendado que as medidas ndo farmacoldgicas sejam
utilizadas como a primeira linha no tratamento da insénia do
idoso hospitalizado.”
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Estas medidas, simples e custo-eficazes, sumarizadas
na Tabela 1, implicam no entanto pequenas alteragdes am-
bientais e comportamentais na rotina habitual duma enfer-
maria de agudos.®

TRATAMENTO FARMACOLOGICO

O tratamento farmacolodgico ideal teria um inicio de agao
rapido, duracao de 8 horas e auséncia de sedacao residual
e efeitos adversos.® Infelizmente este medicamento nao
existe, pelo que todos os medicamentos apresentados em
seguida devem ser utilizados cautelosamente e em segundo
plano, como um aditivo ao tratamento nao farmacologico.

Benzodiazepinas

As benzodiazepinas (BZDs) sao a classe de hipndticos
mais prescrita em ambiente hospitalar.® Sédo farmacos de-
pressores seletivos do sistema nervoso central, atuando
sob os recetores GABAa.™® Melhoram a insénia reduzindo o
sono REM, diminuindo a laténcia do sono e os despertares



noturnos.’ A sua absorgao ndo é afetada com o envelhe-
cimento, mas a diminuicdo da massa magra e aumento da
massa gorda corporal observado nos individuos mais ve-
lhos, bem como a redugdo das proteinas plasmaticas, re-
sulta num aumento da concentragcdo do farmaco livre e
aumento do tempo de semivida.’ Inicialmente sdao muito
eficazes em induzir e prolongar o sono, contudo, a tole-
réncia desenvolve-se rapidamente com a administragéo re-
petida.’? Para além do ganho de tolerancias outros efeitos
secundarios possiveis sdo a dependéncia, sonoléncia diur-
na, amnésia anterdgrada, aumento das quedas e fraturas, e
a depresséo do sistema respiratorio. s

As BZDs com semivida longa como o flurazepam ou lora-
zepam devem ser evitados porque apresentam maior risco de
causar sonoléncia diurna. Agentes com semivida curta como
o triazolam ou alprazolam n&o devem ser usados a longo
prazo por maior risco de dependéncia, tolerancia e sindrome
de abstinéncia. Os agentes com inicio de ac¢ao rapido a mo-
derado e uma duragéo de agdo moderada, como o estazolam
ou o temazepam parecem ser as BZDs mais adequadas para
uso na insénia em ambiente hospitalar.®

E importante que o médico tenha percecéo que os far-
macos hipnoéticos podem influenciar outras comorbilidades
nos doentes hospitalizados. Por exemplo Sato et al com-
pararam o uso de BZDs e farmacos benzodiazepinicos-like,
em doentes com insuficiéncia cardiaca (IC) e concluiram
que doentes com IC e insénia medicados com BZDs tém
maior risco reinternamentos por descompensacéo da IC e
de morte subita cardiaca em comparagdo com doentes a
tomar farmacos ndo benzodiazepinicos.’ Pensa-se que o
mecanismo esteja relacionado com a ativagdo do sistema
nervoso simpatico, eixo hipotalamo hipdfisario e sistema
renina-angiotensina-aldosterona.

A Agéncia Europeia de Medicamentos recomenda que,
se necessario, o tratamento com BZDs seja de curta du-
racdo devido ao elevado risco de dependéncia, tolerancia
e consequéncias psicomotoras. O mais aconselhado seria
nao ultrapassar as 4 semanas de tratamento, nas quais
estéo incluidas o periodo de descontinuacao gradual do
farmaco. A sua prescrigéo esta contraindicada em algumas
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situacdes, nomeadamente: abuso de alcool ou outras subs-
téncias, miastenia gravis, insuficiéncia respiratoria grave,
apneia do sono e insuficiéncia hepatica grave.'

Benzodiazepina-like

Os farmacos conhecidos como benzodiazepina-like ou
nao-benzodiazepinicos sao farmacos que atuam no recep-
tor GABA, na subunidade alfa-1. S&o considerados mais
sSeguros que as benzodiazepinas, tendo em conta o menor
risco de dependéncia e tempo de semivida mais curto, ape-
sar de estarem descritos casos de abuso crénico.'®

O mais utilizado e mais bem estudado é o zolpidem.'”
Apresenta um tempo de semivida curto (2-3 horas) com
menor risco potencial de eventos adversos diurnos,18
sendo bem tolerado pelos idosos (Tabela 2).'® Tendo em
conta este tempo de semivida curto, o zolpidem € bastante
eficaz na inducao do sono, mas nédo na manutencao.®

No doente idoso a dose recomendada pelo Infarmed é
de 5 mg, e ainda assim pode haver sonoléncia diurna asso-
ciada a toma deste medicamento, pelo que é aconselhada
a toma do medicamento imediatamente antes de ir para a
cama, sendo ideal um intervalo de pelo menos 8 horas entre
a toma de zolpidem e a realizacdo de atividades que care-
gam de atengéo (ex: conduzir).” Os efeitos secundarios mais
comuns incluem nauseas, tonturas e sonoléncia’, podendo
apresentar de forma rara, um risco aumentado para parasso-
nias como sonambulismo.?® Contudo, apesar de existirem al-
guns estudos contraditérios no que concerne a performance
neurocognitiva com o uso do farmaco, a sistematizacéo da
evidéncia aponta para efeitos deletérios em termos de aten-
¢ao, memoria verbal e velocidade psicomotora?', bem como
um aumento do risco de fratura da anca e traumatismo cra-
nioencefalico em idosos.?? Foi também descrita uma associa-
¢éo entre o zolpidem e a ideagao suicida.?®

Finalmente, os idosos com insénia que usam cronica-
mente hipndéticos benzodiazepinicos ou benzodiazepina-like
tém significativamente maior prevaléncia de asma, doen-
cas cérebro vascular, doenca coronaria, insuficiéncia car-
diaca, hipertensao arterial, doenca renal, doenca pulmonar
obstrutiva, diabetes, refluxo esofégico e doenca vascular

Tabela 2: Farmacos a considerar na pratica clinica para tratamento da insénia do doente idoso hospitalizado.

Principio activo Nome comercial Dose recomendada Comentario

. Cymerion®
Zolpidem Stinox® 5mg
it ®
Trazodona Trmcum® 50 a 100 mg
Trazone
Mirtazapina Remeron® 7,5a15mg

Risco de sonoléncia diurna, nduseas, tonturas

Utilizagao off-label na insénia
Risco de cefaleias, xerostomia, nauseas, hipotenséo ortostatica e
arritmias cardiaca

Utilizagao off-label na insénia
Adequado quando ha previsao de tratamento prolongado e néo
ha risco de aumento de peso
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periférica. Na componente prospetiva do estudo ao longo
de 5 anos foi encontrado uma relagao entre uso de hipnoéti-
cos e incidéncia de cancro e morte mais precoce, estando o
risco diretamente relacionado com a dose da toma.?*

Antidepressivos

No passado foram utilizados antidepressivos triciclicos
no tratamento da insbénia, no entanto atualmente sabe-se
que os efeitos adversos séo superiores ao beneficio.®

De entre os inibidores da recaptacédo da serotonina
(SSRI), alguns tém também sido utilizados pelo seu efeito
hipndtico. A trazodona é um modulador da serotonina e um
dos efeitos secundarios é a sedagéo, motivo pelo qual é
muito frequentemente utilizado no tratamento da insonia.
Tem um inicio de acéo rapido (30-60 minutos) e semivida de
5-9 horas (Tabela 2).2 Estudos comparativos com placebo
mostraram melhoria da laténcia e duragcao do sono, sendo
que, em comparagdo com outro hipnotico (ex: zolpidem),
mostrou ser menos eficaz. Tem a vantagem de nao estar
associado a dependéncia e ser bem tolerado. Os efeitos
secundarios mais frequentes sdo cefaleias, xerostomia e
nauseas. Apesar de nado ser frequente, pode também estar
associado a hipotenséo ortostatica e raramente a arritmias
cardiacas. A dose inicial deve ser baixa (50 mg ao deitar)
e no doente idoso ndo deve exceder os 100 mg.8%%26 Ao
fim de 2 semanas pode haver toler&ncia as propriedades
sedativas, pelo que ndo sera adequado para tratamento
prolongado.?® Outro antidepressivo com efeito sedativo é
mirtazapina (Tabela 2). Curiosamente o seu efeito antide-
pressivo € maior com doses menores (5-15 mg) do que com
doses maiores, em que pode ter efeito inverso. Apesar do
pico de concentragdo maxima ser atingido ao fim de 90 mi-
nutos, o efeito sedativo pode so ser objetivavel ao fim das
primeiras semanas, pelo que pode ser considerada quando
ha previsdo de tratamento prolongado.?®?” Um efeito aces-
sorio frequente da mirtazapina € o aumento de apetite e
peso, pelo que ndo estéa indicada nos doentes com excesso
de peso, diabetes e apneia do sono.

A agomelatina é um antidepressivo que actua como ago-
nista do receptor MT1 e MT2 da melatonina, tendo também
demonstrado um efeito positivo na laténcia e eficacia do sono.
A seguranca e eficacia da agomelatina (25 a 50 mg/dia) foram
apenas estabelecidas em doentes idosos deprimidos abaixo
dos 75 anos.?® No entanto, casos clinicos publicados suge-
rem potencial beneficio mesmo em doentes mais idosos.?® E
recomendada a avaliagdo das transaminases antes do inicio
do tratamento, ndo devendo ser iniciado se estas forem 3
vezes superiores ao limite superior do normal.?®

Melatonina

Melatonina € uma hormona cuja producao se reduz com
o envelhecimento. Funciona como hipnético € como cro-
nobidtico, sendo bem tolerada e pode ajudar a regular o
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ritmo circadiano nos doentes com insénia primaria. Os seus
poucos efeitos secundarios tornam-na uma opg¢ao terapéu-
tica atrativa, embora seja comercializado como suplemento
alimentar.®® Em Portugal, com controlo pelo Infarmed ape-
nas se encontra disponivel a sua formulacado com liberta-
céo prolongada (Circadin®), que exige receita médica e ndo
sendo comparticipado o seu pre¢o torna-se uma limitacao a
sua utilizacao. A dose habitual é de 2 mg ao deitar.®!

No entanto, a heterogeneidade dos estudos disponiveis
torna complexo discernir o verdadeiro impacto clinico do
uso da melatonina em doentes hospitalizados.®?*3* Adicio-
nalmente, este farmaco nao se encontra habitualmente dis-
ponivel em meio hospitalar em Portugal.®®

Anti-histaminicos

Os anti-histaminicos, sobretudo os de primeira geragéo,
possuem efeito sedativo devido a antagonizacao dos rece-
tores 1 da histamina, ao nivel do sistema nervoso central.
Os farmacos mais utilizados off-label pelo seu efeito adver-
so sedativo sao a hidroxizina e difenidramina. No entanto,
0 seu uso ndo é recomendado, sobretudo no idoso, pelos
seus efeitos adversos anticolinérgicos, nomeadamente re-
tencé&o urinéria, secura das mucosas, tonturas, aumento
risco de quedas,®*-% bem como a tolerancia que se desen-
volve rapidamente.>%°

Antagonistas receptores orexina

A orexina é uma molécula que foi identificada em 1998,
também designada de hipocretina, e tem um papel preponde-
rante na manutencéo da vigilia,“® e outras funcées como me-
moria, emogdes, motivagéo, atencao, controlo autonémico e
fome.*" Tendo um efeito excitatério no sistema nervoso cen-
tral, foram produzidas moléculas que antagonizam os seus
recetores atuando como indutores do sono. O suvorexant foi
aprovado pela Food and Drug Administration (FDA) para o
tratamento da insénia. No entanto, este farmaco néao se en-
contra ainda disponivel em Portugal. Estudos comparativos
com placebo demonstram que nas doses de 10 e 20 mg,
o suvorexant demonstra reducao significativa de despertares
durante a noite, e diminuicdo do tempo para adormecer.' A
frequéncia dos efeitos adversos nao foi superior em relacao
ao placebo, nem apresenta sintomas diurnos residuais ou de
abstinéncia.’ Contudo nas doses mais elevadas de 40 e 80
mg, os efeitos adversos mais comuns foram cefaleias, sonhos
anormais, tonturas, infegdo do trato respiratério superior e in-
fecao urinaria.> O custo deste farmaco pode vir a ser uma
limitag&o a sua utilizagao.*'

Recentemente em Janeiro de 2022 um novo farma-
co desta classe farmacoldgica, daridorexant, foi aprovado
pela FDA nas doses de 25 mg e 50 mg. O estudo publica-
do no jornal The Lancet Neurology demonstrou que uma
dose de 50 mg de daridorexant reduz o tempo necessario
para adormecer em 11,7 minutos ao fim de 3 meses de



uso estando também associado a uma melhoria no funcio-
namento cognitivo durante o dia. Os principais efeitos ad-
versos detetados foram cefaleias, sonoléncia e fadiga. O
farmaco também pode causar alucinagdes, agravamento de
depressao ou ideacgéo suicida.*®

Estes farmacos acabam por ser mais uma opcao tera-
péutica a considerar no tratamento da insénia no idoso. Pa-
recem nao perturbar as fungdes cognitivas ao contrario das
BZDs e isto podera estar relacionado com o facto do seu
mecanismo de acao ser mais direcionado ao sono e nao
serem depressores do sistema nervoso central. No entanto,
os estudos ainda séo limitados, e ainda nao estéo disponi-
veis em Portugal.**

CUIDADOS A DATA DA ALTA

Nos casos em que se tenha optado por iniciar medi-
cacao hipndtica, é importante ter nocao que, a eficacia da
maioria dos hipndticos esta limitada a 2-3 semanas,* e
desta forma a sua utilizacao deve ser restrita ao periodo
minimo necessario. Sera importante a referenciagéo a data
da alta para o médico assistente para que haja acompa-
nhamento no seu desmame, que deve ser gradual e com
diminuicéo lenta das doses.

Conclusao

No tratamento da insdnia do doente idoso hospitalizado
deve ser dada primazia a abordagem néo farmacolégica. O
conjunto de medidas proposto, mesmo que implementado
de forma parcial, sera benéfico para a qualidade do sono e
consequentemente para o bem-estar dos doentes. A im-
plementacao de protocolos de siléncio noturno deve fazer
parte dos critérios de qualidade de um servigo de interna-
mento hospitalar.

Relativamente ao tratamento farmacolégico, este deve
ser adaptado ao doente em causa, e considerado um “mal-
-menor”, uma vez que nenhum farmaco é isento de efeitos
adversos.

Mais do que salientar os farmacos menos prejudiciais, é
importante que farmacos como benzodiazepinas de longa
acao e anti-histaminicos saiam da lista de medicamentos a
considerar nesta populacéo idosa e fragil. M
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