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INTRODUCAO

Os disturbios do sono (DS) tém se mostrado
ndo apenas um sintoma comum, mas também
um fator significativo no desenvolvimento e
progressao de doengas neurodegenerativas, co-
mo Alzheimer (DA), Parkinson (DP) e outras
formas de deméncia.

O sono ¢ crucial para a saude cerebral e tem
influéncia em diversos processos que afetam a
funcdo cognitiva e a homeostase neural.

Diversos estudos revelam que DS como a
fragmentacdo do sono, a insonia e a alteragdo
do ritmo circadiano podem acelerar o acimulo
de proteinas patologicas, como B-amiloide e
tau, caracteristicas da DA (LENG et al., 2019).

A privacao de sono cronica e a instabilidade
nos padrdes de sono tém sido associadas a ma-
ior propensdo de desenvolver declinio cogni-
tivo e ao aumento da incidéncia de condi¢des
neurodegenerativas (SABIA et al., 2021).

A relagdo entre os DS e doengas neurode-
generativas € bidirecional: enquanto os DS po-
dem ser um fator de risco para o desenvolvi-
mento de doengas neurodegenerativas, a pro-
gressdo dessas doengas também tende a agravar
os problemas de sono.

Individuos com DA, por exemplo, frequen-
temente sofrem com insdnia e com o transtorno
comportamental do sono REM (TCSREM)
(BOHNEN & HU, 2019; ABBOTT & VIDE-
NOVIC, 2016).

Esses disturbios ndo s6 afetam a qualidade
de vida dos pacientes, mas também agravam o
declinio cognitivo, criando um ciclo vicioso. A
interacdo entre a alteracdo dos ritmos circadia-
nos e o acumulo de proteinas patologicas ¢ um
dos mecanismos que explicam essa relagdo bi-
direcional (NEDERGAARD & GOLDMAN,
2020; HOLTZMAN et al., 2019).

Este capitulo tem como objetivo explorar a
conexao entre DS e doengas neurodegenerati-
vas, com énfase na andlise de como os padrdes
de sono alterados podem atuar como fatores de
risco e aceleradores da neurodegeneragdo, des-
tacando os mecanismos bioldgicos subjacentes
a essa relagao.

Serdo discutidas também as implicagdes te-
rapéuticas, com énfase em intervengdes que
possam melhorar a qualidade do sono e, assim,
retardar o desenvolvimento de doengas neuro-
degenerativas.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao narrativa realizada
no periodo de abril a maio de 2025, por meio de
pesquisas na base de dados PubMed. Foram uti-
lizados descritores controlados do vocabulario
MeSH (Medical Subject Headings), combina-
dos com termos livres relacionados aos distir-
bios do sono e as doengas neurodegenerativas.

Os principais descritores utilizados inclui-
ram: “Sleep Disorders”, “Sleep Apnea Syndro-
mes”, “Insomnia”, “Neurodegenerative Disea-
ses”, “Alzheimer Disease”, “Parkinson Dise-
ase”, “Dementia”, “Cognitive Dysfunction” e
“Disease Progression”.

Os critérios de inclusao foram: artigos nos
idiomas inglés e portugués; publicados no pe-
riodo de 2015 a 2025; realizados com seres hu-
manos; que abordavam de forma direta a rela-
¢ao entre distarbios de sono ¢ doengas neurode-
generativas.

Consideraram-se elegiveis os seguintes ti-
pos de estudo: revisoes, meta-analises, estudos
de coorte, caso-controle e observacionais, des-
de que estivessem disponiveis na integra.

Os critérios de exclusdao foram: artigos du-
plicados, publicados a mais de 10 anos, dispo-
niveis apenas em formato de resumo, com con-
flito de interesse declarado ou que ndo aborda-
vam de maneira direta o tema proposto.
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A triagem dos estudos foi realizada por me-
io da leitura dos titulos, resumos e, quando ne-
cessario, dos textos completos.

Ap6s a aplicagao dos critérios de selec¢do, os
artigos selecionados foram submetidos a leitura
minuciosa para a coleta de dados.

Os resultados foram apresentados de forma
descritiva, divididos em categorias tematicas
abordando as principais doencas neurodegene-
rativas, os distirbios do sono, a influéncia des-
ses na neurodegeneracao, os mecanismos fisio-
patoldgicos envolvidos e a implicagdo terapéu-
tica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

As principais doencas neurodegenera-ti-
vas
A doenca de Alzheimer ¢ uma condigdo

neurodegenerativa progressiva e fatal, sendo a
causa mais comum de deméncia em pessoas
idosas.

Caracteriza-se pela deterioracdo cognitiva e
da memoria, afetando atividades de vida diaria,
compor- tamento, linguagem e percep¢ao. A
patologia da doenga envolve o acumulo de pla-
cas de proteina f-amiloide e emaranhados de
proteina tau, resultando na morte de neuronios
e na perda sinaptica (NORMAN et al., 2020).

Os distarbios de sono-vigilia em pacientes
com DA podem contribuir para o declinio da
capacidade cognitiva e acelerar a patologia da
DA (FEINSILVER, 2021; ROMANELLA et
al.,2021).

A Doenga de Parkinson ¢ a segunda doenca
neurodegenerativa mais prevalente, afetando
mais de seis milhdes de pessoas em todo 0 mun-
do.

Embora considerada um disturbio de mo-
vimento, com sintomas como rigidez, tremor e
acinesia, a DP também se associa a um amplo
espectro de manifestacdes nao motoras, inclu-

indo disautonomia, sintomas psiquiatricos e de-
terioracdo cognitiva (DIJKSTRA et al., 2022;
SCHUTZ; SIXEL-DORING; HERMANN,
2022).

Disturbios do sono e suas caracteristicas
Distarbios do sono correspondem a altera-

coes patologicas dos mecanismos reguladores
do ciclo sono-vigilia, resultando em prejuizos
na iniciacdo, manutencdo, duragdo, arquitetura
ou qualidade do sono, com repercussoes clini-
cas durante o periodo diurno.

Em pacientes com doengas neurodegenera-
tivas, como as sinucleinopatias (por exemplo, a
DP) e as tauopatias (como a DA), a prevaléncia
desses distarbios ¢ acentuada, devido a deterio-
racdo de estruturas responsaveis pelo controle
do sono, a associagdo com sintomas motores e
nao motores, a desregulacdo do ritmo circadi-
ano e aos efeitos adversos de medicamentos
(MALHOTRA, 2022).

O sono ¢ um componente fundamental para
o funcionamento saudavel do cérebro, atuando
na manutencdo da homeostase metabolica por
meio de mecanismos neurais, hormonais e imu-
nolégicos.

Além disso, exerce um papel crucial na eli-
minacao de metabolitos toxicos produzidos no
cérebro. Considerando que um terco da vida de
uma pessoa ¢ gasto dormindo, o sono ¢ um as-
pecto vital que determina a fun¢do e o desem-
penho humano durante os outros dois tercos.

Dessa forma, compreender o impacto dos
DS na saude € indispensavel, uma vez que a pri-
vacao do sono ¢ uma das causas da etiopatogé-
nese de diferentes disturbios neuroldgicos
(BISHIR, 2020).

A relacao entre sono e satde cerebral torna-
se ainda mais critica no envelhecimento. Em in-
dividuos idosos, DS e deméncia sdo problemas
de saude frequentes e interligados.
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Como evidenciado, os DS aumentam o ris-
co de desenvolver disturbios neurologicos. No
entanto, as proprias alteragdes fisioldgicas do
envelhecimento também contribuem para esse
processo. Com o envelhecimento ocorre um de-
clinio no sono de ondas lentas (N3) e fragmen-
tacdo do sono, prejudicando a eliminagdo de
metabolitos cerebrais, principalmente o pepti-
deo B-amiloide.

A produgdo de B-amiloide no cérebro esta
intrinsecamente relacionada com o ciclo vigi-
lia-sono, apresentando niveis extracelulares
mais elevados durante os periodos de vigilia em
comparagdo com o sono; ¢ justamente durante
0 sono que ocorre um aumento da sua depura-
¢do. Portanto, tanto os DS como as mudangas
naturais do envelhecimento criam um ciclo pre-
judicial que favorece o acimulo de f-amiloide,
promovendo a neurodegeneragdo (BENCA,
2019).

As alteracdes na arquitetura do sono ao
longo do envelhecimento agravam ainda mais
esse cenario. Como mostrado na Figura 22.1,
enquanto individuos jovens apresentam ciclos
bem-organizados, com predominancia do sono
NREM 3 nas primeiras horas da noite — o que
favorece a depuragdo glinfatica —, idosos exi-
bem um padrdo fragmentado, com frequentes
despertares e redu¢do marcante desse estagio
profundo.

Essa mudanca ndo apenas prejudica a qua-
lidade do sono, mas também compromete a ati-
vidade do sistema glinfatico, reduzindo a remo-
¢do de B-amiloide e ampliando o risco de neu-
rodegeneracaio (WANG & HOLTZMAN,
2020).

Entre os DS mais prevalentes em pacientes
com doencas neurodegenerativas destacam-se a
insénia, o TCSREM, a sonoléncia diurna exces-
siva (SED) e a apneia obstrutiva do sono
(AOS). A insonia ¢ definida como a dificuldade
persistente para iniciar, manter ou consolidar o

sono, resultando em prejuizos diurnos (GROS
& VIDENOVIC, 2019).

Figura 22.1 Arquitetura do sono em jovens e idosos
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Fonte: Adaptado de WANG & HOLTZMAN (2020).
Hipnogramas ilustram que o sono profundo (NREM 3),
associado a depuracdo glinfatica, é predominante em in-
dividuos jovens. Em idosos, ha fragmentacdo do sono,
reducdo do NREM 3 e aumento de despertares, o que
compromete a remocao de B-amiloide cerebral.

Estudos mostram que 30% a 80% dos pa-
cientes com DP sofrem de insonia, com a fre-
quéncia aumentando progressivamente ao lon-
go da evolugdo da doenca (GROS; VIDENO-
VIC, 2019; XU et al., 2021; YLIKOSKI et al.,
2015).

O TCSREM ¢ uma parassonia caracterizada
por vocalizagdes e compor- tamentos motores
complexos durante o sono REM, resultantes da
perda da atonia muscular tipica dessa fase. E
particularmente relevante dentro das doencas
neurodegenerativas por ser considerado mar-
cador prodromico da DP e outras sinucleinopa-
tias, precedendo, muitas vezes, sintomas moto-
res (GROS; VIDENOVIC, 2019).

A SED ¢ caracterizada pela dificuldade em
permanecer acordado, resultando em episodios
involuntarios de sono — conhecidos como "ata-
ques de sono" — com prevaléncia variando en-
tre 20% e 60% na DP.

Sua fisiopatologia envolve a degeneracao
de centros responsaveis pela vigilia, como o hi-
potalamo e os nucleos do tronco encefilico,
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além do uso de agonistas dopaminérgicos
(GROS & VIDENOVIC, 2019; SALSONE et
al., 2024).

A AOS ¢ o distarbio respiratorio relaciona-
do ao sono mais prevalente em pacientes com
DP, com uma prevaléncia similar a SED.

Caracteriza-se por episodios recorrentes de
obstrugdo das vias aéreas superiores durante o
sono, o que leva a hipoxia intermitente cronica
e a fragmentagao do sono (GROS & VIDENO-
VIC, 2019; SALSONE et al., 2024).

Distirbios do sono como fatores de risco
para doencas neurodegenerativas
Os disturbios do sono sdo amplamente as-

sociados ao aumento do risco para o desenvol-
vimento de doengas neurodegenerativas, como
a Doenga de Alzheimer (DA) e a Doenca de
Parkinson (DP).

Estudos epidemiolédgicos longitudinais de-
monstram que individuos com ma qualidade de
sono — especialmente aqueles com privagdo
cronica ou sono fragmentado — apresentam
risco significativamente maior de comprometi-
mento cognitivo e deméncia (PASE et al,
2017; FANG et al., 2023).

No caso da DA, o conceito atual ¢ que a re-
dugdo da qualidade do sono decorre da agrega-
cdo de beta-amiloide (AP), que desencadeia a
degeneracao do hipocampo e, por fim, o com-
prometimento da memoria.

A hipotese € que a diminuigdo da atividade
de ondas lentas (SWA) durante o sono NREM
estd parcialmente relacionada a patologia ami-
loide, contribuindo para o declinio cognitivo
em individuos idosos (JU et al., 2017).

Quanto a DP, a insOnia cronica tem sido
apontada como um possivel fator de risco para
seu desenvolvimento.

Um estudo populacional com mais de 90
mil individuos evidenciou que a presenca de in-
sOnia persistente por mais de trés meses esteve

associada a uma maior incidéncia de DP ao
longo de um periodo de dez anos (SALSONE
et al.,2024).

Outro disturbio relevante ¢ o Transtorno
Comportamental do Sono REM (TCSREM),
considerado um forte preditor de conversdao
para sinucleinopatias, como a DP e a deméncia
com corpos de Lewy.

Quando presente isoladamente, o TCSREM
¢ reconhecido como um marcador altamente es-
pecifico para essas condi¢des, com risco de
conversao superior a 90% a longo prazo (POS-
TUMA et al., 2019; GROS & VIDENOVIC,
2019; SALSONE et al., 2024).

A Sindrome das Pernas Inquietas (SED)
apresenta resultados mais controversos. Em-
bora alguns estudos ndo encontraram correla-
cdo direta entre SED e comprometimento cog-
nitivo (MONTANARO et al., 2021), outros
apontam associacdo com déficits em fungdes
executivas, como atencao e memoria de traba-
lho MAGGI et al., 2021).

Além disso, a SED pode atuar como predi-
tor clinico de depressdo, ja que distarbios nas
monoaminas sdo frequentemente observados
nesses casos (SALSONE et al., 2024).

A Apneia Obstrutiva do Sono (AOS), por
sua vez, esta clinicamente associada ao com-
prometimento cognitivo global. A hipoxia in-
termitente cronica e a fragmentagao do sono ob-
servadas na AOS sdo apontadas como fatores
que podem agravar os efeitos de processos neu-
rodegenerativos ja presentes, especialmente na
DP (MAGGI et al., 2021).

Por fim, o impacto negativo dos disturbios
do sono sobre o cérebro parece ser intensificado
por mecanismos inflamatérios e de estresse oxi-
dativo. A privacdo de sono aumenta a ativagdo
microglial e a liberagdo de citocinas pro-infla-
matoérias (MUSIEK & HOLTZMAN, 2016).
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Relac¢ao bidirecional entre disturbios do
sono e doencas neurodegenerativas

Alzheimer
Quando se trata de doengas neurodegene-

rativas, a DA ¢ a mais prevalente. Estima-se que
cerca de 5,5 milhdes de pessoas no mundo so-
fram de deméncia, sendo 80% delas pacientes
com DA (CROUS-BOU et al., 2017), e que
quase 10 milhdes de novos casos ocorram a
cada ano. As sindromes clinicas da DA incluem
prejuizos cognitivos, sendo frequentemente a-
companhadas por DS (PETER-DEREX et al.,
2015).

A DA e os DS estio intimamente relaciona-
dos, dado que alteragdes no ciclo vigilia-sono
levam ao actimulo da proteina -amiloide.

Observa-se que pacientes com comprome-
timento cognitivo leve e DA mostram uma fre-
quéncia aumentada de distirbios do sono (AR-
JMANIRAD et al., 2023; IRWUIN et al.,
2019).

Os DS influenciam negativamente os pro-
ces-sos neurodegenerativos, em parte pela re-
dugdo da depuragdo de substincias neurotdxi-
cas; estudos demonstram uma reduc¢do de apro-
ximadamente 25-30% no clearance da -ami-
loide durante o sono em pacientes com DS.

A privacao de sono, por sua vez, eleva a fos-
forilacdo da proteina Tau, formando emaranha-
dos neurofibrilares e agravando a neurodegene-
racao.

Além disso, a privacdo piora a sinalizacao
colinérgica e glutamatérgica ao aumentar a ade-
nosina, afetando a memoria e cognicao (BIS-
HIR et al., 2020).

A atividade da aquaporina-4 (AQP4), um
canal de dgua expresso em astrocitos e funda-
mental para a eliminacdo de f-amiloide e Tau,
também ¢ prejudicada em DS.

Observa-se ainda que a privacao do sono
potencializa efeitos do alelo €4 do gene APOE,

fator de risco para DA, além de favorecer acu-
mulo de colesterol no tecido cerebral (BISHIR
et al., 2020).

Adicionalmente, os DS reduzem a plastici-
dade sindptica no hipocampo, afetando os re-
ceptores NMDA e AMPA, essenciais para a
memoria.

A ativacdo excessiva dos receptores
NMDA leva ao influxo exacerbado de célcio,
desencadeando excitotoxicidade e contribuindo
para a morte neuronal, um mecanismo ampla-
mente descrito na fisiopatologia da DA (BIS-

HIR et al., 2020).

Parkinson
A associagdo entre os DS e a DP ¢ ampla e

complexa. Por um lado, observa-se uma alta
prevaléncia de disturbios do sono na DP, afe-
tando cerca de 64% dos pacientes e impactando
negativamente a qualidade de vida.

Por outro, ha evidéncias crescentes de que
certas alteragdes do sono podem preceder os
sintomas motores, sugerindo um possivel papel
na fisiopatologia ou at¢é mesmo um marcador
precoce da DP, especialmente relacionados a
progressdo motora e ao declinio cognitivo
(MONTANARO et al, 2021; PUSHPANA-
THAN et al., 2015; XU et al., 2021).

A 1nsOnia, além de possivel fator de risco,
associa-se a uma série de agravantes como de-
pressdo, instabilidade postural, distirbios da
marcha, flutuagdo da resposta a levodopa, dis-
fungdes autondmicas e alucinagdes (GROS &
VIDENOVIC, 2019).

Ja o TCSREM esta fortemente associado a
deéficits cognitivos em multiplos dominios, in-
cluindo memoria, fungdes executivas, atengao e
linguagem, atribuidos a degeneracdo dos siste-
mas colinérgicos e das redes temporais e pré-
fronto-estriatais, assim como redu¢do no vo-
lume de substancia cinzenta (MAGGI et al.,
2021).
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Nesse contexto, os DS ndo apenas refletem
a progressao do quadro neurodegenerativo, mas
também contribuem para sua aceleragdo, fo-
mentando um ciclo vicioso.

O TCSREM, em particular, esta associado
a um subtipo maligno de DP, com prognostico
desfavoravel; estes pacientes apresentam pro-
gressdao motora mais rapida, disfun¢des autond-
micas, sintomas psiquiatricos, além de um risco
elevado de declinio cognitivo e deméncia por
atrofia cerebral e déficits dopaminérgicos (ZA-
HED et al., 2021; GROS & VIDENOVIC,
2019; DIJKSTRA et al., 2022).

Mecanismos da neurodegeneracio
As evidéncias atuais sugerem que, em indi-

viduos idosos, a reducdo da atividade de on-das
lentas ¢ menos influenciada pela vigilia prolon-
gada em comparagdo com grupos de controle
mais jovens (MANDER et al., 2017), o que in-
dica uma pressao homeostatica do sono mais
leve nesses individuos (CLAWSON et al.,
2016).

Essa redugdo ocorre devido a sincronizagao
de uma grande populacdo de neuronios, € suas
modificagdes podem ser causadas por atrofia
em regiodes especificas, em vez de atrofia cere-
bral generalizada (MANDER et al., 2016).

Além disso, as regides pré-frontais dos indi-
viduos mais velhos apresentam menor atividade
metabolica em repouso em comparagdo com o
cérebro dos individuos mais jovens (KAKI-
MOTO et al., 2016).

O envelhecimento cerebral ¢ caracterizado
pelo fendmeno do "cérebro encolhido", que re-
flete uma diminuicdo significativa no volume
cortical (CLAWSON et al., 2016).

A deterioracdo da substancia branca pode
ser parcialmente responsavel pelas disrupgoes
nas ondas lentas tipicas dos idosos, devido a
perda de feixes de substincia branca que man-
tém a sincronizacao cerebral durante o sono.

A deterioracao do corpo e esplénio do corpo
caloso também prevé o declinio na frequéncia
dos fusos de sono (MANDER et al., 2016).

Estudos anteriores indicam que a redugdo
da eficiéncia do sono ¢ um biomarcador valioso
para o surgimento de doencas neurodegenera-
tivas, além de fornecer informagdes sobre o mo-
mento em que essas alteracdes podem ser de-
tectadas.

O maior risco de doengas neurodegenerati-
vas, associado a menor eficiéncia do sono e ao
aumento do tempo acordado, esta alinhado com
estudos que relataram maior deposi¢ao de beta-
amiloide em individuos cognitivamente nor-
mais, bem como o surgimento de comprometi-
mento cognitivo leve em mulheres idosas.

Esse aumento na vigilia ja foi relacionado a
deméncia e a Doenga de Parkinson. A vigilia
noturna aumentada, indicando sono fragmen-
tado, leva a maior estresse oxidativo ¢ a redugdo
da eliminacdo de metabolitos, fatores que po-
dem contribuir para a patogénese das doengas
neurodegenerativas.

Mecanismos biologicos subjacentes
A disfun¢@o do sono em doengas neurode-

generativas esta associada a diversos mecanis-
mos interrelacionados.

O sistema glinfatico, responsavel pela re-
mogao de residuos do cérebro, desempenha um
papel crucial na neurodegeneracao; quando
comprometido leva ao acimulo de proteinas
neurotoxicas que contribuem para a progressao
de doencas neurodegenerativas, exacerbando os
sintomas cognitivos

Nao obstante, o ciclo circadiano tem impac-
tos profundos na saude cerebral. A qualidade do
sono esta intimamente ligada ao bom funciona-
mento dos sistemas cerebrais, e sua perturbagdo
¢ um fator de risco significativo para o desen-
volvimento e a progressao de doencas neurode-
generativas como a DA e a DP.
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A interrupg¢do do ciclo circadiano pode le-
var a distarbios no sono, que, por sua vez, afe-
tam negativamente a fungdo cerebral, agra-
vando os sintomas dessas doengas (LENG et
al., 2019).

Esses efeitos sdo reforcados por multiplos
fatores fisiopatologicos, incluindo a degenera-
¢ao de centros reguladores do sono, alteragdes
do humor, nocturia e possiveis efeitos adversos
de agentes farmacoldgicos, como os dopami-
nérgicos, embora o mecanismo exato ainda nao
esteja totalmente elucidado (GROS & VIDE-
NOVIC, 2019).

Como mostra a Figura 22.2, individuos
com pior eficiéncia do sono (<75%) apresenta-
ram uma maior propor¢do de niveis reduzidos
de AB42 no liquor.

Figura 22.2 Prevaléncia de deposi¢do amiloide por efi-
ciéncia do sono
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Fonte: Adaptado de WANG E HOLTZMAN (2020) A
figura mostra a porcentagem de individuos cognitiva-
mente normais (CDR = 0) com niveis reduzidos de Ap42
no liquor (<500 pg/mL), indicativo de deposi¢ao cerebral
de beta-amiloide. Observa-se que participantes com me-
nor eficiéncia do sono (<75%) apresentam maior preva-
1éncia de AP42 reduzido, sugerindo maior carga amiloide
cerebral, enquanto aqueles com melhor eficiéncia do
sono (>89%) apresentam menor prevaléncia.

E importante destacar que, paradoxalmente,
niveis mais baixos desse peptideo no liquor ndo
significam menor produ¢do, mas sim maior de-
posi¢do no parénquima cerebral — ou seja,

quanto mais APB42 se acumula no cérebro, me-
nos ¢ encontrado no liquor (WANG & HOLTZ-
MAN, 2020).

Implicacgdes terapéuticas

O manejo dos DS demanda abordagens far-
macoldgicas e ndo farmacoldgicas. Dentre es-
tas, a modulagdo do ciclo circadiano tem se des-
tacado por seu impacto positivo na qualidade do
sono, cogni¢do e sintomas afetivos, como apa-
tia e humor deprimido, especialmente em qua-
dros demenciais.

Estratégias como terapia comportamental,
farmacologica e exposi¢ao programada a luz
tém se mostrado especialmente benéficas na
restauragdo de padrdes saudaveis de sono, me-
lhorando significativamente a qualidade de vida
dos pacientes (LENG et al., 2019; LI-GUORI
etal.,2017).

De forma complementar, estudos eviden-
ciam que a pratica regular de exercicio fisico
tem beneficios significativos para pacientes
com doengas neurodegenerativas que apresen-
tam DS.

Individuos com DP apresentam melhora da
funcdo motora, cognitiva e da qualidade do
sono ao realizar treinos de alta intensidade trés
vezes por semana.

Além disso, a pratica de exercicios fisicos
aumenta a eficiéncia e a duragao total do sono,
particularmente do sono de ondas lentas, crucial
para a fungio cognitiva (SCHUTZ, SIXEL-
DORING & HERMANN, 2022; AMARA et
al., 2020).

CONCLUSAO

Os distarbios do sono representam um fator
relevante tanto no desenvolvimento quanto na
progressdao de doencas neurodegenerativas,
com destaque para a doenga de Alzheimer e
Parkinson.
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Como demonstrado por Sabia et al. (2021),
a privagao de sono cronica e a instabilidade nos
padrdes de sono estdo associadas a um maior
risco de declinio cognitivo e incidéncia de con-
digdes neurodegenerativas em estudos longitu-
dinais, reforgando seu papel como marcadores
precoces modificaveis.

O presente estudo demonstra que alteracdes
nos padrdes de sono-vigilia, incluindo insonia,
apneia obstrutiva do sono e transtorno compor-
tamental do sono REM, estdo intimamente rela-
cionadas com processos neurodegenerativos
através de multiplos mecanismos fisiopatologi-
COS.

Ademais, observou-se que os disturbios do
sono podem atuar como fatores preditivos e até
mesmo precursores de quadros neurodegenera-
tivos, visto que precedem, em muitos casos, 0s
sintomas motores e cognitivos tipicos de doen-
¢as como Parkinson.

A fragmentacdo do sono e a privagdo cro-
nica demonstraram potencial para acelerar o
acumulo de proteinas toxicas como a (-ami-
loide e a tau, corroborando a hipdtese de que o
sono desempenha papel crucial na depuracao
cerebral.

Os dados levantados reforcam a importan-
cia da abordagem precoce dos disturbios do
sono como estratégia de prevencao e manejo te-
rapéutico de condi¢des neurodegenerativas.

Estratégias como a regulacdo do ciclo cir-
cadiano, a pratica de atividade fisica e o uso ra-
cional de medicamentos podem nao apenas ali-
viar sintomas, mas também retardar a progres-
sao dessas doengas.

Apesar dos avangos apresentados, persis-
tem lacunas relevantes na compreensao dos me-
canismos moleculares que sustentam essa asso-
ciacdo bidirecional entre disturbios do sono e
doengas neurodegenerativas.

Nesse contexto, destaca-se a necessidade de
estudos longitudinais mais robustos e de inves-
tigacdes experimentais que explorem em maior
profundidade os efeitos da modulagdo do sono
sobre a progressao dessas enfermidades.

Além disso, a personalizagdo de interven-
¢oes com base no perfil de sono de cada indivi-
duo surge como uma perspectiva promissora,
oferecendo potencial para o desenvolvimento
de estratégias terap€uticas mais eficazes e adap-
tadas as necessidades de cada paciente.
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