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Resumo

Este editorial discute o desalinhamento circadiano como um determinante
critico de saude na sociedade contempordnea, exacerbado pelo estilo de vida
caracterizado pela onipresenca da exposicdo a iluminacdo artificial, desconexdo
aos ciclos naturais de luminosidade, e seus potenciais impactos. A cronobiologia é
apresentada como a ciéncia que harmoniza os conhecimentos fisioldgicos de
infegracdo de sistemas. Aliada a novas ferramentas de andlise computacional e
dispositivos de monitoramento vestiveis (wearables), emerge como um pilar
essencial para a saude de precisdo, oferecendo novas perspectivas para a
avaliacdo, diagndstico, progndstico e individualizacdo das prdticas terapéuticas em

saude publica.

Editorial

Ao longo dos Ultimos trés a quatro bilhdes de anos, a vida na Terra evoluiu sob
condicoes de noites escuras e dias iluminados. Contudo, no Ultimo século, as
fronteiras entre o dia e a noite foram atenuadas pela disseminacdo generalizada da
iluminacdo artificial noturna, a qual se revelou um fator determinante na subversdo
de diversos aspectos fisiologicos, incluindo o comportamento, predisposicdo a
patologias e a propria sobrevivéncia.

Considerando os ciclos ambientais naturais, o organismo vivo deve estar
preparado para o alvorecer e para todas as demais fases do ciclo circadiano (24
horas), influenciadas diretamente pela rotacdo da Terra, gerando um periodo de

luminosidade (fase de claro) e outro de auséncia de luz (fase de escuro). Nesse
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contexto, o gjuste fino das respostas fisiologicas enddgenas, infegrado a variacdo
ambiental, permite antecipar desafios iminentes. A integracdo desses sinais
ambientais ao meio intferno resulta em respostas, por meio de vias neurais € humorais,
que orquestram as diversas atividades, bem como o equilibrio dinGmico entre os
processos fisioldgicos e o meio. Consequentemente, todos os ritmos enddgenos
reverberam de forma sincronizada, permitindo que padrdées como a atividade
locomotora, a ingesta de alimentos, os ajustes do metabolismo energético, a
captacdo, distribuicdo e excrecdo de nutrientes, fdrmacos ou metabdlitos, bem
como a formacdo de células imunoldgicas e a regulacdo adequada das funcoes
celulares, ocorram de maneira coordenada. Este conceito bioldégico, portanto,
envolve a premissa da existéncia de mecanismos bioldgicos responsdveis pela
percepcdo, infegracdo e geracdo de respostas a sinais ambientais, fundamentais
para a génese dos ritmos enddgenos.

Em mamiferos, o nudcleo supraquiasmdtico (NSQ), localizado no hipotdlamo
anterior, atua como o controlador central deste sistema, que recebe informacdoes
foticas das células ganglionares da retina, que detectam o estimulo luminoso e, via
trato retinohipotal@mico, regulam o timing de um pacote de genes, denominados
“genes do reldgio”. Assim, essa regido do cérebro atua como ‘maestro’ central dos
ritmos do organismo, harmonizando outros reldgios periféricos, localizados em
diversos 6rgdos, por meio de sinalizagcdo neuronal e humoral, principalmente via
resposta enddcrina das glandulas pineal e adrenal. A producdo de melatonina pela
gladndula pineal, por exemplo, € elevada durante a fase de escuro, via controle da
liberacdo de noradrenalina proveniente de fibras pds-ganglionares simpdticas
originadas no gdnglio cervical superior. O reldégio central também orquestra a
producdo de corticosteroides via contfrole neural da hipdfise e secrecdo do
hormonio adrenocorticotrofico (ACTH) que, via circulacdo sistémica, atua no cortex
da gladndula adrenal, induzindo a producdo de cortisol. Em humanos, o pico de
cortisol ocorre na transicdo entre as fases de escuro e claro e, portanto, antecede
a fase de vigilia (acordar), enquanto a producdo de melatonina d noite sinaliza a
presenca da fase de escuro e, em humanos, permite o periodo de sono!. E o

equilibrio ajustado no balanco desses dois hormdnios que se constréi a base para




um organismo ‘harmonicamente’ ritmico e fisiologicamente saudavel.

O desalinhamento circadiano deixou de ser um fendmeno descrito como
estritamente bioldgico para se tornar um determinante de saude. A reducdo na
producdo nofurna de melatonina, ou mesmo alteracdes no ritmo de sua secrecdo,
€ uma caracteristica precoce de sinais fisiopatoldgicos, uma vez que mediadores
inflamatdrios sdo percebidos pela gldndula pineal e rapidamente limitam a
producdo desse hormdnio, independentemente da hora do diaz4, Ademais, o
estresse cronico altera profundamente o ritmo de secrecdo do cortisol, fundamental
para aregulacdo do metabolismo e da resposta imunoldgica. Um dos contextos em
que a cronobiologia, ou o estudo dos ritmos bioldgicos, tem sido amplamente
fundamental € no entendimento dos riscos ergondmicos “ocultos”, como aqueles
aos quais nds, profissionais da saude, somos expostos ao subverter nosso ritmo
enddégeno em decorréncia do trabalho noturno. Nesse contexto, o desalinhamento
circadiano atua como um estressor bioldgico em si, forcando a gléndula adrenal a
secretar cortisol em hordrios inadequados. Além disso, a exposicdo ao ambiente
com alta luminosidade artificial & noite é limitante para que a melatonina seja
produzida. Essa "dessincronia" também impede a restauracdo orgdnica necessaria
durante o sono, criando um circulo vicioso onde o estresse bioldgico gera mais
desalinhamento, e o desalinhamento mantém o organismo em estado de alerta
permanentes-¢,

Além do contexto do trabalho noturno, até mesmo a populacdo geral estd
exposta a multiplos fatores que desregulam seus ritmos enddgenos. E imperativo
mencionar que além da iluminacgdo artificial domiciliar, a expansdo da exposicdo a
dispositivos eletrénicos durante a noite, inclusive no leito, traz consequéncias
relevantes para a saude global’8, Este impacto é notdvel, e estudos
epidemioldgicos tém associado esse fendmeno a um crescente numero de
patologias. Em conjunto, os estudos apontam para uma somatoéria de fatores, dentre
0s quais se incluem uma menor exposicdo a luz natural e baixa atividade fisica,
alteracoes/disturbios de sono e padrdes irregulares de alimentacdo?. Estudos ja
demonstram que a alimentacdo em hordrios incompativeis com o tempo bioldgico
resulta em desajustes significativos nos ritmos de hormdnios relacionados ao

metabolismo energético, como insulina e lepting, refletindo em alteracdes no gasto




energético e metabolismo de carboidratos, contribuindo para o desenvolvimento
de obesidade e suas comorbidades, bem como alteracdes nas respostas neurais de
saciedade ou fome. Ainda, o tipo de alimento consumido pode exercer efeitos
igualmente criticos ou determinantes sobre a saude metabdlica e afetar a secrecdo
de melatonina’®. Além disso, estudos recentes indicam que a biologia do tempo é
capaz de regular a capacidade de exercicio, resisténcia e forca, através da
coordenacdo de respostas fisioldgicas especificas!!. Nesse contexto, € de grande
importéncia fomentar o debate cientifico sobre a integracdo entre cronobiologia,
nutricdo e educacdo fisica. A incorporacdo dessas perspectivas em saude publica,
clinica e nutricional pode fornecer novas perspectivas para a prevencdo e o
tratamento de doencas metabdlicas e inflamatdrias, como obesidade, diabetes
tipo 2, cardiopatias e sindrome metabdlica.

Avancos recentes em cronobiologia clinica também tém considerado
perspectivas dessa ciéncia para a avaliacdo, diagndstico e progndstico clinico. Em
estudo clinico coordenado entre a UESB, USP e University of Toronto, caracterizamos
recentemente a presenca e as relacoes entre os ritmos de sinais vitais em recém-
nascidos hospitalizados em uma unidade de terapia intensiva neonatal'?, Esses
dados integrados, de forma inédita, abriram perspectivas para a caracterizacdo da
variabilidade circadiana dos sinais vitais, desde os primeiros dias de vida, e sua
relacdo positiva com o tempo de intfernacdo destes neonatos, sugerindo potencial
clinico para monitoramento progndstico, avaliagcdo da maturacdo neonatal,
potencial vulnerabilidade clinica, ou mesmo a inclusGo de cuidados
cronossensiveis'3. Essa perspectiva tfambém é relevante para populacdes de outras
idades, uma vez que o uso de ferramentas de andlise computacional, para mapear
varidveis bioldgicas que flutuam ritmicamente, associado ao uso de dispositivos
vestiveis (wearables), como smartwatches, anéis inteligentes e sensores biométricos
de monitoramento continuo, tem potencial para permitir que a cronobiologia
transcenda o cardter observacional, tornando-se uma ferramenta clinica
fundamental para a individualizacdo de protocolos, permitindo uma andlise precisa
da evolucdo clinica e da resposta aos fratamentos em tempo real.

Para que esse futuro se concretize € importante provocar a comunidade

académica para a necessidade de que os profissionais da salude em formacdo, e




especialmente pds-graduandos em Saude que geram conhecimento cientifico
altamente relevante para alinhamento de praticas terapéuticas e politicas publicas,
tenham contato e sejam detentores de conhecimento sobre essa temdtica, para
que além do desenvolvimento do pensamento critico, sejam capazes de
individualizar as prdticas de assisténcia sob demanda da realidade ‘cronobiolégica’
de cada individuo em atendimento, além de conhecimento baseado em
evidéncias para mitigar o potencial impacto em sua prépria saude.

Em uma sociedade progressivamente desconectada dos ciclos naturais,
compreender os impactos do desalinhamento circadiano a saude torna-se
essencial. A infegracdo entre cronobiologia, comportamento e saude coletiva
representa o caminho para abordagens mais preventivas, integrativas e

tfranslacionais.
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