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Opcoes de fitoterapicos para
melhora da qualidade de sono
e insonia

O extrato de Crocus sativus
proporciona melhora no indice de
gravidade da insonia e qualidade
do sono, incluindo pardmetros
totais de saude relacionados as
noites mal dormidas.

Extrato de valeriana promove
melhora na laténcia, eficiéncia e
qualidade do sono sem causar
disfuncao diurna.

Opcgoes fitoterdpicas para
pacientes com disturbio bipolar,
insénia e ansiedade, como opc¢ao
aos benzodiazepinicos.



http://www.farmacam.com.br

O problema

A'insbnia € um problema autorreferido pelo
paciente caracterizado por dificuldade em
adormecer, dificuldade em manter o sono,
despertares frequentes, dificuldade em
retornar ao sono apds o despertar ou
despertar muito cedo com incapacidade de
voltar a dormir”,

O impacto do disturbio na qualidade de vida
dos pacientes é generalizado no
funcionamento psicoldgico e fisioldgico.
Funcionamento diurno prejudicado,
incluindo fadiga, problemas com
desempenho cognitivo, queixas de humor
deprimido e sentimentos de ansiedade,
dificuldade em manter relacionamentos
sociais e problemas de satide sédo
caracteristicas marcantes do disturbio’.

Seus fatores de risco incluem depressao,
sexo feminino, idade avangada, status
socioecondmico mais baixo, transtornos
médicos e mentais concomitantes, estado
civile raga’.

Na maioria dos casos, os doentes ndo
procuram tratamento médico e adotam
medidas alternativas, como ler, beber élcool
ou usar medicamentos sem receita médica.
Algumas pessoas podem tentar
medicamentos prescritos para controlar a
condicdo, mais comumente
benzodiazepinicos e medicamentos Z, como
zolpidem e zopiclona. Infelizmente, existem
algumas preocupacdes em relacdo ao uso

desses medicamentos, como a dependéncia.

Os eventos adversos também so frequentes
e dificeis de evitar'.

Pesquisas consideraveis sobre insdnia foram
realizadas na medicina moderna nos Ultimos
anos e resultados encorajadores foram
alcancados nos campos da genética e da
neurobiologia. Infelizmente, no entanto, a
patogénese da insdnia permanece indefinida
para a medicina moderna, e o tratamento
farmacoldgico da insdnia tem sido
considerado convencional®.

No entanto, o proprio tratamento
farmacoldgico esta sendo cada vez mais
questionado devido a dependéncia
potencial e a resisténcia aos medicamentos e
agora esta sendo substituido por outras
terapias®.

Selecionamos nesse paper alguns
medicamentos herbais eficazes e com
melhor perfil de seguranga e efeitos
colaterais menos severos.




Pesquisa realizada de acordo com as diretrizes PRISMA (Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses).
As pesquisas originais foram sistematicamente pesquisadas no PubMed, Embase,

The Cochrane Library e outros bancos de dados. Todos os artigos relevantes
publicados antes de 20 de outubro de 2021 foram coletados. Termos de titulo
de assunto médico (MeSH) e termos livres foram combinados no processo de

Tipo de estudo

busca. Além disso, as listas de referéncias de citagdes relevantes também foram

Meta-analise de ensaios = rastreadas de forma independente e manual para garantir uma pesquisa mais

randomizados abrangente.

Resultados: Como resultados primarios foram avaliados o indice de Qualidade
de Sono de Pittsburgh (PSQI), Indice de Gravidade da Insénia (ISI), Questiondrio
de Sono Restaurador (RSQ), Andlise estatistica dos dados, avaliagdo da
qualidade da evidéncia e risco de viés.

Referéncia: Sleep Med. 2022 Apr;92:24-33. doi: 10.1016/j.sleep.2022.03.001.

Desfechos

e Asuplementagao de acafrédo como
tratamento para melhorar a
qualidade do sono tem aplicacéo
clinica promissora, pois sua grande
melhora em todos os resultados de
eficacia e nenhum advento adverso
grave ocorreu quando a dose foi
aumentada;

e Adosagem de intervencdo variou
entre 15,5 e 100mg por dia para o
acafrdo., entretanto a dose de
100mg de suplementacéo de
acafrao por dia provou alcancar um
efeito curativo excelente e mais
estavel na melhoria da qualidade do
sono em nossa analise de subgrupo;

e O agrupamento dos tamanhos de
efeito mostrou que o grupo acgafréo
alcancou um efeito de tratamento
notavel no PSQI (MD: -2,14; 95% Cl: -
2,86a-1,42; P <0,01),ISI(MD: -2,63;
95% Cl:-3,70a-2,55;P<0,01)e
RSQ (MD: 7,05; IC 95%: 1,48 a
12,62; P=0,01) em comparagdo
com o grupo placebo’.

A meta-andlise de 8 RCTs indicou que o
acafrao reduziu significativamente o
escore PSQI, especialmente em acafrao
100 mg por dia e pacientes com
subgrupo de DM2, proporcionando
melhorias significativas na qualidade do
SONO e Nos parametros totais de salde.

Os suplementos de agafrdo (100mg/dia
por 12 semanas) aliviam os sintomas
depressivos isoladamente ou como
terapia adjuvante ao lado de
antidepressivos comuns.

De oito RCTs incluidos, sete estudos
administraram suplementos de acafréo,
um estudo administrou suplementos de
crocina (o principal fitoquimico do
acafrao).

A maioria dos estudos tem um baixo
risco de viés. Todos os estudos incluidos
mencionaram randomizacgéo, paralelo,
duplo-cego, controlado por placebo.

A suplementagao de 100mg/dia de
acafrao é considerada dose
apropriada em comparagao com
outros regimes de dosagem?.




Questdo de pesquisa (PICO)
Populagdo: 72 pacientes que haviam sido submetidos a cirurgia de

revascularizacdo miocardica

Intervencdo: Valeriana 530mg a noite.

Comparador: Placebo, a noite

Resultados: O indice de Qualidade do Sono de Pittsburgh (PSQI), o tempo de
protrombina (PT) e o tempo de tromboplastina parcial (PTT) foram avaliados em
quatro ocasides, incluindo a linha de base, o 3°, 14° e 30° dias apos a

Tipo de estudo
Estudo clinico
randomizado, triplo-
cego e controlado por
placebo.

intervencao.

Referéncia: Accid Anal Prev. 2016 Jul;92:240-4. doi: 10.1016/j.aap.2016.01.019.

Desfechos

A razdo de chances de pior qualidade do
sono variou significativamente ao longo
do tempo (a interagdo de tempo e
grupo) no grupo valeriana em
comparag¢do com o grupo placebo em
varias dimensdes, incluindo qualidade
total do sono (p = 0,001), laténcia do
sono (p <0,01), duragédo do sono
(p=0,020), eficiéncia do sono (p=0,001) e
disfuncéo diurna (p=0,025)°.

Os principais resultados mostraram que,
em comparagdo com o grupo placebo,
os pacientes do grupo valeriana
submetidos a cirurgia de revascularizagao
do miocérdio se beneficiaram da
valeriana em termos de melhora da
qualidade do sono, principalmente no
30° dia apds a intervengao. Como a
qualidade do sono melhora apds a alta
apds a cirurgia de revascularizacao do
miocardio, espera-se que a recuperacao
dos pacientes também melhore?®.

Com a dose de 530 mg de valeriana foi
usada duas vezes ao dia, nenhum efeito
adverso especifico foi relatado?®. Essa
dose pode melhorar a qualidade do
sono de pacientes apods cirurgia de
revascularizacdo miocardica de forma
significativa e segura, sem afetar o perfil
de coagulacao®.

O é&cido valerénico do extrato de valeriana
aumenta a concentragdo de GABA
inibindo as enzimas catabolizadoras de
GABA e, portanto, tem um bom impacto
terapéutico em individuos com vérios graus
de insdnia. Além disso, a valeriana tem
efeitos antidepressivos e estabilizadores do
humor, efeitos sedativos e ansioliticos,
diminuindo os sintomas de depressao e
ansiedade.

Como um niimero notavel de pacientes
que fizeram cirurgia de revascularizagado
miocardica sofrem disturbios do sono
durante a hospitalizacdo e o periodo de
recuperacgao, e devido a interagdo entre
certos medicamentos hipndticos e
medicamentos cardiacos, a valeriana
pode ser usada como uma modalidade
segura de melhorar a qualidade do sono
nesses pacientes sem interagir com
anticoagulantes®.

O sono tem relagdo direta com a melhora do
desempenho da memdria e do aprendizado
e, em geral, com os mecanismos de
plasticidade neural que afetam diretamente
os processos de recuperacao. Portanto,
entender a relacdo entre a melhora da
qualidade do sono e a plasticidade neural é
essencial na perspectiva da reabilitagdo
cardiaca®.




Considerando as opgdes limitadas de
tratamento para ansiedade e insonia,
medicamentos a base de plantas com
poucos efeitos colaterais tem sido uma
opgao atraente para pacientes com
transtorno bipolar”.

Apesar dos recentes avangos na
farmacoterapia para o tratamento
do transtorno bipolar, a maioria dos
pacientes ainda apresenta sintomas
residuais mesmo apds remissao
(insdnia e ansiedade). A insdnia e a
ansiedade s3o tipicamente tratadas
com benzodiazepinicos, que
oferecem riscos de abuso e
dependéncia quando usados
cronicamente?,

Medicamentos herbais complementares
podem ter o potencial para aliviar esses
sintomas e melhorar os resultados do
tratamento padréo, apesar de evidéncias
limitadas*.

Fitoterapico* Mecanismo de acdo proposto* Efeitos Adversos*

Inibicao potente de GABA transaminase

. . Nauseas, vOmitos e tontura.
e monoamina oxidase.

Melissa officinalis

Passiflora incamata Mediacdo do sistema GABAérgico. Sonoléncia, tontura.

Sonoléncia, vomitos em

Matricaria recutita L. .
doses muito elevadas.

Modulagdo neuroenddcrina.

- . , Desconforto gastrointestinal
Funcdo antioxidante, efeitos nos g

Ginkgo biloba

Centella asiatica

Rhodiola rosea

Hypericum perforatum

Pjper methysticum

sistemas GABA e monoaminérgico.

Inibicdo da GABA transaminase, efeitos
sobre os receptores de colecistoquinina.

Inibicdo da monoamino-oxidase e
catecol-O-metiltransferase.

Inibicdo da MAO, supressao da IL-6.

Interacdo com o receptor GABA, inibicdo
da MAQ, desregulacdo da atividade beta-
adrenérgica.

cefaleia, tonturas e reacdes
alérgicas na pele.

Reacdes alérgicas na pele,
desconforto gastrointestinal.

Efeito estimulante, insonia,
irritabilidade.

Relato de caso de conversao

maniaca/hipomaniaca,
sindrome da serotoninérgica.

Hepatotoxicidade.




Consideracoes

A valeriana tem sido utilizada para tratar
eficazmente transtornos de ansiedade
generalizada e insdnia. Estudos sugerem
que o acido valerénico pode aumentar a
modulacdo do acido gama-aminobutirico
(GABA) no cérebro.

Os benzodiazepinicos tém um mecanismo
de acdo semelhante e tém sido associados
a um risco aumentado de hospitalizagdes
devido a acidentes de transito.

O Crocus sativus também é uma
intervencao nao farmacoldgica pode reduzir
a chance de adultos com insénia tomarem
medicagao sedativo-hipnética, reduzindo
assim a dependéncia e os sintomas de
abstinéncia®.

Fitoterapicos com efeitos ansioliticos podem ser utilizados no tratamento de disturbios
psiquiatricos como a desordem de ansiedade generalizada associada ou ndo a insonia.
Atencao! Por envolver fatores psicossociais a resposta terapéutica de cada individuo
deve ser bem acompanhada principalmente nas trés primeiras semanas de tratamento!

Possiveis interagdes droga-droga:

I
I
I
: e Valeriana officinalis: Nenhum efeito nas principais enzimas CYP450 observado em

: estudos clinicos;

I e Ginkgo biloba: Nenhum efeito sobre a enzima CYP450 principal foi observado em
: estudos in vivo;

I e Centella asiatica: Inibicdo de CYP2C9, CYP2D6 e CYP3A4 em estudos in vitro;

: e Rhodiola rosea: Efeitos menores sobre a CYP3A4 e a glicoproteina-P;

I e Hypericum perforatum: Inducao de CYP3A4, CYP2C19; Efeitos sobre a

: glicoproteina-P; Risco de sindrome serotoninérgica ao se combinar com inibidores
I da receptacao de serotonina;

: e Piper methysticum: Indugao da principal enzima CYP.

I

1
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Cépsulas de acafrao
Extrato de Crocus sativus | 100mg

Mande 60 cépsulas.

Administrar uma dose 1h antes de deitar-se.

Cépsulas de valeriana

Extrato de Valeriana 540mg
officinalis

Mande 60 capsulas.

Administrar uma dose Th antes de deitar-se.

Capsulas de passiflora

Extrato de Passiflora 400mg

Mande 90 capsulas.

Administrar uma capsula 3x ao dia.

Cépsulas de Rhodiola rosea
Extrato de Rhodiola rosea | 340mg

Mande 90 capsulas.

Administrar uma capsula 3x ao dia.

Cépsulas de Ginkgo biloba

Extrato de Ginkgo biloba | 120mg

Mande 90 cépsulas.

Administrar uma capsula 2x ao dia.
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