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Distdrbios do sono sdao queixas frequentes
entre criancas com diagnoéstico de Transtorno
do Espectro do Autismo (TEA), com estimativas
apontando até cerca de 85% de individuos com
sintomas de algum distdrbio do sono, prevalén-
cia bastante superior aquela da populagdo pe-
diatrica em geral.* Ademais, enquanto que em
criancas com desenvolvimento tipico os distir-
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bios do sono tendem a se resolver com a idade,
0 mesmo ndo ocorre com a mesma frequéncia
entre individuos com TEA.2

O sono de ma qualidade pode contribuir para
a piora dos sintomas cognitivos e comportamen-
tais diurnos, favorecendo sintomas de desregula-
¢ao do humor, do comportamento e da cognicao,
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assim como sintomas desatentos e hiperativos,
bem como podendo contribuir para sintomas de
estresse parental.?

Estima-se que fatores neurobiolégicos asso-
ciados ao quadro clinico de TEA assemelham-se
aos fatores implicados na regulacdao do sono.*
Dessa forma, variacdes em genes de expressao
do &cido gama-aminobutirico (GABA), impor-
tante neurotransmissor inibitério envolvido na
inducdo do sono, da serotonina, e da melatoni-
na podem estar associados a um estado de hi-
pervigilancia em alguns individuos com TEA.*
Alteracbes das percepg¢Oes das pistas sociais e
ambientais que auxiliam na sedimentacdao do
ritmo circadiano também podem contribuir para
a sintomatologia.?

Na avaliacdao de queixas de sono entre indi-
viduos com diagnostico de TEA, os critérios diag-
nésticos devem seguir aqueles padronizados
pela Classificacao Internacional de Distidrbios do
Sono (ICSD) em sua mais recente edi¢do.’ A ICSD
divide os distirbios do sono em 7 categorias dis-
tintas, conforme descrito no Quadro 1.

Para seu diagnostico adequado, o médico
deve estar familiarizado com os critérios diag-
nésticos de cada distdrbio do sono e aplicar fer-
ramentas complementares, como questionarios.
Alguns questionarios validados para a populacao
brasileira e que podem ser Gteis no diagnoéstico
de transtornos do sono na populacao pediatrica
sao, dentre outros, a Escala de Sonoléncia Diurna
de Epworth, Inventario dos habitos de sono para
criangas pré-escolares, e o Questionario sobre
o comportamento do sono.5° Exames comple-
mentares objetivos, como a polissonografia e o
teste de laténcias multiplas do sono podem ser
necessarios quando houver suspeita clinica de
sindrome de apneia/hipopneia do sono, movi-
mentos periédicos dos membros e hipersonias
de origem central; nesses casos, o direciona-
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mento para especialistas em Medicina do Sono
é imprescindivel.

Quadro 1. Classificacao dos distiarbios
do sono segundo a Classificacao Internacional
dos Distirbios do Sono (ICSD)*

1. Insbnia

N

. Distarbios respiratérios relacionados ao sono

W

. Hipersonias de origem central

4. Distarbios do ritmo circadiano de sono e vigilia
5. Parassonias

6. Distirbios do movimento relacionados ao sono

7. Outros disturbios do sono

A metanalise conduzida por Diaz-Roman e
colaboradores avaliou a presenca de distarbios
do sono entre individuos de até 20 anos de ida-
de a partir de métodos subjetivos (questionarios
ou entrevista) e objetivos (actigrafia e polissono-
grafia).!* Com os métodos subjetivos encontrou-
-se que, em comparacdo a controles, individuos
com TEA apresentavam maior resisténcia em
ir para a cama (diferenca média padronizada =
1,00;1C95%: 0,67-1,33), atraso no inicio do sono
(0,98; 1C95%: 0,66-1,29), ansiedade relacionada
ao sono (0,96; 1C95%: 0,61-1,32), despertares
noturnos (0,72; 1C95%: 0,44-1,01), parassonias
(0,88; 0,60-1,15), distdrbios respiratérios do
sono (0,48; 0,28-0,67), sonoléncia diurna (0,34;
IC95%: 0,16-0,52), maior laténcia para o inicio
do sono (0,81; 1C95%: 0,59-1,02), menor sensa-
¢do de sono reparador (0,13;1C95%: -0,96-1,02),
e menor dura¢do de sono (-0,88; 1C95%: -1,18 a
-0,57). A anélise objetiva por polissonografia de-
monstrou que individuos com TEA apresentavam
menor tempo total de sono (-0,90; 1C95%: -1,51
a -0,30), maior laténcia para o inicio do sono
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(0,53; 1C95%: 0,21-0,86), maior tempo em sono
superficial/indeterminado (N1) (0,48; 1C95%:
0,06-0,90), menor duracdo de sono REM (-0,88;
IC95%: -1,56 a -0,21), menor eficiéncia de sono
(-1,20; 1C95%: -1,98 a -0,41), e maior tempo de
vigilia noturna (0,49; 1C95%: 0,11-0,87), e dados
actigraficos corroboraram com uma maior latén-
cia para o sono (0,80; 1C95%: 0,55-1,05) entre
individuos com TEA.

O diagnostico e manejo de distirbios do sono
em pacientes com TEA deve ser analisado sob o
contexto de possiveis comorbidades e do diag-
néstico especifico de distdrbio do sono. Crian-
cas com diagndstico de TEA tém maior risco de
diagnostico concomitante de transtorno do dé-
ficit de atencdo e hiperatividade, transtornos de
ansiedade, transtornos de conduta, transtornos
depressivos, transtorno obsessivo-compulsivo,
transtorno bipolar e transtornos do espectro da
esquizofrenia, os quais sao fatores de risco para
desenvolvimento de distirbios do sono.**? A
presenca de hipersensibilidade a estimulos am-
bientais — ruidos do ambiente, odores e texturas
de tecidos da roupa de cama, mudancas estru-
turais ou na organizacdo do ambiente do sono
— pode influenciar a qualidade de sono nesses
individuos.

O tratamento medicamentoso para comorbi-
dades no TEA é também um fator em potencial
para o surgimento de sintomas de disturbios do
sono. O uso de psicoestimulantes, para casos co-
mérbidos de transtorno do déficit de atencao e
hiperatividade, os antipsicéticos para sintomas
disruptivos, antidepressivos e drogas anti-crise
epiléptica para sintomas de humor e compor-
tamentos repetitivos, todos podem influenciar
nos padroes de sono e vigilia. Somam-se a esses
fatores questoes ambientais e comportamentais
da familia (regularidade dos horarios de sono e
despertar e ambiente adequado para o sono, in-

cluindo controle de ruidos ambientais, lumino-
sidade, coleito ou divisdo do quarto de dormir),
assim como histéria familiar de distdrbios do
sono, todos estes sofrendo influéncia de ques-
toes culturais e sociais.

Estratégias ndao-medicamentosas, de cunho
comportamental e ambiental, sdo amplamente
utilizadas na orientacdo de higiene do sono em
todas as faixas etarias.

Na metassintese desenvolvida por Cuomo e
colaboradores, foi avaliada a resposta a diferen-
tes distdrbios do sono a diversas intervencoes,
desde medicamentosas até alternativas (como
massagem, aromaterapia e multivitaminas).'?
Dentre as terapias comportamentais, foram ana-
lisadas, isoladamente ou, mais frequentemente,
em conjunto, uma série de intervencoes: higiene
do sono (modificacdes ambientais para propiciar
0 sono, rotina estruturada antecedendo o horario
de sono, evitar atividades que despertem a crian-
¢a proximo ao horario de adormecer), método de
extincao (“ignorar planejado”, evitando respon-
der a comportamentos indesejados noturnos vi-
sando a promover a auto-regulagao), reforgo po-
sitivo de comportamentos adequados, restricao
planejada de sono (redu¢do do tempo total de
sono visando aumentar a sonoléncia em horarios
mais adequados ao adormecimento, evitando o
adormecer tardio), cronoterapia (visa reorganizar
o ritmo circadiano por um retardo graduado do
horario de deitar e acordar até que se atinja ho-
rarios adequados), reducdo de estimulos (distan-
ciamento fisico gradual e planejado do cuidador
gradativo, até que a crianca consiga adormecer
por conta propria), reforco positivo (por suporte
visual, quadro de adesivos reforcando o compor-
tamento adequado) e despertares programados
(requer despertar a crianca antes do horério ha-
bitual de despertar noturno visando minimizar
0 medo possivelmente associado a despertares
noturnos). As intervenc¢des de educacdo paren-
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talincluiram as com componente educacional de
formatos diversos. Os autores observaram que
as intervencdes comportamentais foram uteis
em reduzir o despertar fora de horario matinal
e os indices de coleito, assim como auxiliaram
na promocao de comportamentos autorregula-
toérios. A educacao parental mostrou-se util na
reducdo de despertares noturnos e nos compor-
tamentos autorregulatdrios.

A revisdo sistematica e metanalise conduzi-
da por Keogh e colaboradores avaliou a resposta
a intervencgdes comportamentais entre criancas
com TEA e ins6nia.** As intervencdes variaram
desde terapia cognitivo-comportamental, forne-
cimento de material educativo por escrito e ava-
liacdo médica individualizada com orientacoes
direcionadas. Apesar do pequeno numero de
estudos incluidos na revisdo (somente trés estu-
dos contemplavam os critérios de inclusdo) in-
tervengdes comportamentais mostraram-se efe-
tivas em aumentar o tempo total de sono (24,41
minutos, IC95%: 5,71-43,11; P=0,01) e a eficién-
ciado sono (5,59%, 1C95%: 0,87-10,31; P=0,02),
e em reduzir a laténcia para o sono (-18,31 minu-
tos, IC95%: -30,84 a -5,77; P=0,004).

Apesar dos achados promissores, a hetero-
geneidade dos fatores causais e diversidade de
apresentacgoes clinicas dos distarbios do sono,
assim como diferencas e limitacoes metodolo-
gicas dos estudos atualmente disponiveis, ha
um consenso de que mais estudos controlados
e randomizados devem ser conduzidos para oti-
mizar as orientacoes referentes a estratégias
nao-farmacolégicas de otimizacao do sono em
criancas com TEA 415

TRATAMENTO FARMACOLOGICO

Ao se considerar a prescricao de tratamento
farmacolégico para a abordagem de distdrbios do
sono em criangas com diagn6stico de TEA, uma
série de fatores devem ser levados em conside-
racdo. Em paralelo a buscar o diagnéstico preci-
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so do distdrbio do sono em questao e o principal
sintoma-alvo a ser almejado com o tratamento
medicamentoso, possiveis comorbidades que
possam influenciar na decisao farmacolégica, a
idade da crianca, uso de outras medicagbes que
possam interferir na vigilancia ou interagir com
novas medica¢des devem ser abordados e leva-
dos em consideracao. As estratégias e objetivos
devem ser discutidos e combinados com os cui-
dadores: o objetivo imediato deve ser reduzir ou
minimizar, e ndao necessariamente eliminar por
completo os sintomas indesejados.*®

As evidéncias mais robustas atualmente dis-
poniveis relacionam-se ao uso da melatonina.?
Trata-se de um horménio neuroendé6crino pro-
duzido predominantemente pela glandula pine-
al, cuja liberacgao e inibicdo esta guiada sobretu-
do pelos niveis de luminosidade do ambiente, e
que atua na inducao do sono, apresentando pico
no meio da noite e reducdo gradativa nas primei-
ras horas da manha.*’” Seu precursor é o L-tripto-
fano, que é convertido em 5-hidroxi-triptofano e
este em serotonina, que, por acao enzimatica, é
convertida em melatonina. Algumas evidéncias
sugerem alteracoes nos niveis circadianos de
melatonina em criancas com diagnéstico de TEA,
demonstrando niveis circulatérios infra fisiolo-
gicos desse hormdnio, em alguns casos podendo
ser justificaveis por mutagdes em genes ligados
a enzimas envolvidas no metabolismo ou nos re-
ceptores de melatonina.’

Como indutor do sono, a melatonina deve ser
administrada 30 minutos antes do horario dese-
jado de adormecer, em dosagens de 1 a 5mg por
noite.*> Os efeitos colaterais incluem sonoléncia
matinal, aumento da diurese, cefaleia, tontura,
diarreia, rash cutaneo e hipotermia, nao havendo
relatos de parefeitos graves e ndo afetando a ar-
quitetura do sono.*>*® Um estudo acompanhando
criancas com diagnéstico de TEA recebendo me-
latonina de liberacdo prolongada (formulacdo
ndo disponivel no Brasil) diariamente durante 2
anos demonstrou boa efetividade a longo prazo
sem efeitos colaterais sobre o crescimento ou
desenvolvimento puberal.*®* Melhoras na quali-
dade do sono foram reportadas em 67% a 100%
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de pacientes em uso de melatonina, sobretudo
demonstrando reduc¢do da laténcia de sono e
aumento da durac¢do.’” A duragdo do tratamen-
to deve ser planejada de maneira individual; no
entanto, deve-se evitar o uso por menos de 30
dias.*®

A evidéncia para os demais grupos farmaco-
logicos é ainda mais escassa, e seu uso deve ser
limitado a criancas que nao respondem a modi-
ficacbes ambientais e a melatonina, e a decisao
individualizada.

Clonidina, um agonista a-2 adrenérgico, é co-
mumente utilizado no manejo de insénia, apesar
de estudos com adequada metodologia ainda
serem escassos.'%*? Seu mecanismo de ac¢do pro-
posto se da através da reducdo da producao de
norepinefrina no locus ceruleus, promovendo o
sono ao reduzir a laténcia para o adormecimen-
to, reduzindo os despertares noturnos, e favo-
recendo o percentual de estagios de sono mais
profundos.*® Os efeitos colaterais mais comuns
sao sonoléncia diurna, sedacao, tonturas, fadiga,

hipotensao e bradicardia, devendo ser utilizada
com cautela em pacientes cardiopatas ou com
instabilidade hemodinamica.*®

Antidepressivos, como a mirtazapina, mos-
traram evidéncias de melhora em alguns para-
metros de sono em criangas, porém a evidéncia
entre criancas com diagndstico de TEA ainda é
insuficiente, assim como ocorre com a adminis-
tracdo de anti-histaminicos.'® A administracdo de
benzodiazepinicos, cujo perfil de tolerabilidade
somado a limitada evidéncia cientifica sobre seu
uso na infancia, deve ser evitada.*¢

Criancas com comorbidades que fazem uso
de medicagoes especificas para essas condi¢cdes
(comportamento disruptivo, irritabilidade ou
epilepsia) podem ter a posologia dessas drogas
ajustadas para contemplar o turno da noite e fa-
vorecer o adormecimento.* No entanto, é impor-
tante frisar que medica¢bes como antipsicéticos
ou farmacos anti-crises epilépticas ndao devem
ser usados como primeira linha em pacientes
com distdrbios do sono sem comorbidades.
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