1. HISTORIA DA CRONOBIOLOGIA

1.1 Internacional

Os investigadores que se tém dedicado ao estudo historico da Cronobiologia tém
defendido que esta se pode dividir em duas fases: pré-histéria e historia (vér, por
exemplo, Menna-Barreto & Marques, 2000). Nés pensamos, no entanto, que tendo em
atencdo todos os factos relevantes que determinaram o aparecimento desta ciéncia, serd
mais adequado acrescentar aquelas uma fase de transicdo entre elas que denominamos
de proto-histéria.

Desde tempos imemoriais que o Homem tem convivido com os ciclos da
natureza e 0s seus proprios. Este facto levou-o0 a uma descricdo pontual de ritmicidades
em diversos organismos, sendo que umas vezes € chamada a atencdo para a curiosidade
do fendmeno, enquanto noutras a tonica é posta na dificuldade em o explicar: Homero,
na lliada, compara o ciclo de vida do Homem as mudancas sazonais dos bosques e
Hipdcrates, cerca de 300 AC, relaciona o aparecimento de certas afeccdes com as
estacOes do ano, bem como a existéncia de dias criticos para o aparecimento e
desenvolvimento de determinadas doengas. Este famoso médico grego, ao estudar as
diferengas nos sintomas exibidas pelos seus pacientes entre a noite e o dia, chegou a
conclusdo que a regularidade era um sinal de boa saide. Archilochus, poeta grego, ha
mais de 2500 anos, reconheceu que os ritmos governam o Homem (Aschoff, 1992).
Também Herofilo, de Alexandria (335-380 AC), descreveu as diferengas entre 0s
batimentos cardiacos em diferentes alturas do dia. Cicero escreveu que as qualidades
das ostras variavam de acordo com as fases da Lua, facto que viria a ser confirmado
mais tarde por Plinio. Andrdstenes de Thaso (um historiador do tempo de Alexandre o

Grande) realizou, provavelmente, o primeiro relato documentado de um ciclo de



actividade/repouso em plantas ao relatar que as folhas de tamarindo se moviam de
acordo com a mudanca do dia para a noite (Rietveld, 1996).

Inclusivamente no Génesis e no Eclesiastes se encontram relatos que descrevem
a repeticdo e a alternancia de acontecimentos na natureza, relatos esses também
mencionados por Galeno. Soranus de Efeso (século 1) refere a existéncia de ritmos
nictemerais na asma.

Estas constatacdes ndo sdo exclusivas do Ocidente e também as milenares
civilizagfes do Oriente fazem referéncia aos ciclos: uma teoria dos ciclos serve de base
a Medicina Tradicional Chinesa, e Lao-Zi (570-490 AC), no seu livro “Técnicas para
uma vida longa”, refere a importancia de manter a vida sincronizada para o ciclo das 24
horas diérias.

O préprio Descartes, no século XVII, atribuiu a glandula pineal o papel de
reldgio bioldgico regulando o ciclo sono-vigilia (Mera & Calva, 1998).

Assim, podemos concluir que os ciclos vitais (por exemplo, a alternancia das
estacOes) ndo passaram despercebidos ao Homem: vejam-se os alinhamentos de pedras
verticais que se relacionam com os solsticios no monumento megalitico de Stonehenge
(Crépon, 1985).

Podemos considerar todos estes relatos e constatagdes como incluidos na pré-
histéria da Cronobiologia.

Na proto-histéria existem principalmente duas linhas de estudo dos ritmos
biol6gicos (Marques & Menna-Barreto, 1997): uma constituida por relatos de ritmos
nalgumas variaveis fisiologicas, em condicGes de saude e doenca, predominantemente
no Homem. Nela podemos incluir o estudo de Sanctorius em 1657, o primeiro a falar de
ritmos bioldgicos regulares nos humanos (Armstrong, 2000), sobre 0s ritmos mensais e

anuais no peso corporal e no volume urinario. Também Seguin, em 1790, e Lavoisier,



em 1797, descreveram o ciclo diurno do peso do corpo. Virey em 1814, Mosso em
1887, Jurgensen em 1873 e Maurel em 1884 realizaram estudos sobre o ritmo da
temperatura corporal. Schweig em 1843, Vogel em 1854 e Weigelin em 1868
realizaram estudos sobre a excrecao urinaria e Lombard, em 1887 sobre o desempenho
humano. Hufeland em 1797 intitulou o periodo de 24 horas como a unidade natural da
nossa cronologia.

A segunda linha de estudos envolve a manipulacdo do ambiente, observando-se
os ritmos em condic¢Bes do ambiente constantes ou muito proximas da constancia. Um
dos primeiros trabalhos que se insere nesta linha e que alcangou bastante notoriedade foi
realizado pelo astrénomo francés Jean Jacques d’Ortous de Mairan (1729) ao colocar
uma planta, provavelmente a Mimosa Pudica (Min, 1999; Zordan, Costa, Macino,
Fukuhara & Tosini, 2000; Roenneberg, 2003), em obscuridade total, tendo constatado
que esta continuava a orientar periodicamente as suas folhas para o Sol mesmo na
auséncia de qualquer luminosidade. Esta observacdo viria a ser relatada a Academia
Real de Ciéncias de Paris (Figura 1). Pode-se considerar que de Mairan utilizou o
metodo experimental nesta experiéncia, uma vez que houve eliminagéo da ritmicidade
ambiental e verificacdo da persisténcia dos ritmos fisioldgicos e comportamentais do
organismo nessa nova situacdo. Du Monceau (1759) verificou que o movimento de
folhas da sensitiva (Mimosa Pudica) ndo estava dependente de variagcdes na temperatura
ambiental. Pfeffer, fisiologista de plantas, em fins do século XIX conclui que os
movimentos observados em obscuridade constante tinham origem nalgum mecanismo
enddgeno do préprio organismo.

A. de Candolle, em, 1832 repetiu as observag¢des na Mimosa Pudica e constatou
a persisténcia do ciclo de movimentacdo de folhas, mas também, que na obscuridade

constante a duracao desses ciclos era de 22 a 23 horas (Minors & Waterhouse, 1981).
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Figura 1: Copia do trabalho original de Jean Jacques d’Ortous de Mairan a Academia

Real de Ciéncias de Paris em 1729 (adaptado de Marques & Menna-Barreto, 1997)

Darwin no seu livro “O Poder do Movimento nas Plantas” relatou descri¢fes
semelhantes as de De Mairan, tendo escrito em 1880 que o movimento diario das folhas
era uma propriedade interessante das plantas.

O proprio Lineu criou um relégio baseado nas horas a que determinadas espécies
de flores abrem ou fecham (Figura 2).

Bechterew & Kraepelin (1893) verificaram que as nossas capacidades ndo sao as
mesmas em todos os momentos do dia: a velocidade das reaccGes, a qualidade das
representacdes e a qualidade das associagdes de ideias aumentam ao principio da manha
e mantém-se elevadas até as 1100-1200 horas. Pelas 1200-1300 horas ha uma baixa
muito nitida que se prolonga até as 1500-1600 horas, existindo entdo nova subida que

atinge um pico entre as 1700 e as 2100 horas. Esta baixa ndo pode ser atribuida ao



cansaco pois ha nova subida a partir de meio da tarde, mesmo que o individuo esteja

sempre a trabalhar.
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Figura 2: Relogio das flores de Lineu. A abertura e o fecho de diferentes espécies de

flores em momentos diferentes permite aos botanicos estimar a hora com base na

observacao das plantas (adaptado de Touitou & Haus, 1994)

Chossat, em 1843, mediu durante um ano a temperatura de um pombo,
demonstrando a existéncia de uma oscilacdo diurna no calor do corpo dos animais.

A partir do século XIX foram realizadas muitas experiéncias, quer com animais,
quer com plantas, das quais salientamos em seguida apenas algumas das mais
importantes. Autenrieth, em 1801, constatou que o ritmo cardiaco medido no pulso era
menor de manha que de tarde e verificou que existiam mudancas diarias na temperatura
corporal.

Em 1814, Virey, por muitos considerado o pai da cronobiologia (Reinberg,
Lewy & Smolensky, 2001), apresenta uma tese sobre as flutuacdes diarias da
temperatura na satde e na doenca, defendendo que os ritmos bioldgicos sdao enddgenos

e controlados por reldgios bioldgicos sincronizados atraves do ciclo claro/escuro.
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Realiza séries temporais com os ritmos humanos de mortalidade que sdo confirmadas
por dados da actualidade e que comprovam a hipdtese acerca da existéncia de ritmos
circadianos humanos. Foi o primeiro a publicar um corpo coerente de conceitos sobre 0s
ritmos biologicos e a defender a importancia do tempo nas intervencgdes terapéuticas.

Zadek, em 1881, constata a existéncia de uma variabilidade intra-diaria na
pressdo arterial, aumentando durante a tarde e diminuindo a noite com variagdes entre
8-15 mm-Hg.

Em 1898, Hill observou uma queda na tenséo arterial em sujeitos saudaveis a
noite (Arendt, Minors & Waterhouse, 1989).

Todo este desenvolvimento de uma area nova do conhecimento viria a ser
sistematizado em Ronneby, na Suécia, em 1937, aquando da realizacdo da primeira
reunido cientifica sobre ritmos biolégicos onde foi decidida a fundacdo da Sociedade
para a Investigacdo dos Ritmos Bioldgicos, mais tarde (em 1971) designada Sociedade
Internacional de Cronobiologia.

Bunning, em 1958, publica a primeira monografia na area da Cronobiologia,
afirmando que os organismos tém capacidade de medir o tempo e demonstrando que as
plantas possuem reactividade varidvel em relacdo a luz, dependendo do momento de
exposicao.

Em 1962, Siffre realiza o primeiro estudo dos ritmos humanos, ao isolar-se de
todos as pistas temporais numa gruta com 70 metros de profundidade durante 174 dias,
nos quais telefonava aos experimentadores a superficie para relatar as horas de acordar e
adormecer (Boujon & Quaireau, 2001).

Em 1960 da-se a entrada na histéria da Cronobiologia com a realizacdo do Cold
Spring Harbor Symposium on Biological Clocks. Este simposio constituiu-se como um

factor decisivo para o reconhecimento da Cronobiologia por parte da comunidade
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cientifica internacional ao adoptar metodologias rigorosas, tanto ao nivel do desenho
experimental como da demonstracdo matematica e estatistica da ritmicidade biologica
(Cipolla-Neto, Marques & Menna-Barreto, 1988).

No fim dos anos 60 a pesquisa relativa ao sono passou a ser considerada no
ambito dos ritmos bioldgicos, mais especificamente a altura do comeco e terminus do
sono, bem como o tempo dos acontecimentos incluidos no sono, como os episodios de
sono REM (Webb & Dube, 1992).

Desde entdo, o desenvolvimento desta area de conhecimento nunca mais parou.
Alids, tém surgido sub-especialidades, como por exemplo a cronofarmacologia (estudo
das variacOes ritmicas da eficicia, da cinética e da toxicidade dos farmacos) e a
cronopsicologia (estudo das variagdes ritmicas de fungdes cognitivas e

comportamentais) (Silva, 2000b).

1.2 Nacional

Em Portugal, a primeira pessoa a realizar estudos sistematicos sobre a
importancia dos ritmos bioldgicos foi Maria Helena Azevedo, professora catedratica da
Faculdade de Medicina de Coimbra, que realizou a dissertacdo de doutoramento
"Efeitos psicologicos do trabalho por turnos em mulheres”, em 1980, sobre as
consequéncias do trabalho nocturno em diversos aspectos da saude fisica e mental, as
relacbes interpessoais, 0 rendimento e a vida social de enfermeiras (Silva, Pereira,
Matos, Silvério, Parente, Domingos, Ferreira, Cruz, Machado & Azevedo, 1996).

Desde entdo, foram desenvolvidos diversos estudos neste dominio, a maioria
relativos ao dominio do trabalho por turnos.

Em 1990, foi adaptado para a populacdo portuguesa o “Inventario do Tipo

Circadiano”, de Simon Folkard (1987), que permite avaliar aspectos da ritmicidade
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psicologica, nomeadamente a flexibilidade/rigidez dos ritmos e tem sido usado em
diversos estudos de campo, nomeadamente no ambito da realizacdo de teses de
mestrado.

Em 1994, Carlos Fernandes da Silva defendeu a sua tese de doutoramento
“Distarbio do sono em trabalhadores por turnos: factores psicologicos e
cronobioldgicos” cujo trabalho empirico consistiu no estudo de trabalhadores por turnos
fixos, da industria téxtil da Beira Interior, e os resultados mostraram os efeitos do
trabalho por turnos, em regime de turnos fixos, na saide mental, fisica e social dos
trabalhadores tendo-se verificado que 0s turnos nocturnos eram os menos desejados.

Em 1994, teve inicio na Universidade do Minho um projecto institucional em
articulagcdo com James Waterhouse (Universidade de Manchester, UK), Simon Folkard
(Universidade de Swansea, UK), Timothy Monk (Universidade de Sheffield, UK) e
Maria Helena Azevedo (Universidade de Coimbra), para traducdo e adaptacdo do
Standard Shiftwork index, de que resultou o “Estudo Padronizado do Trabalho por
Turnos”.

Em 1996 teve inicio, também na Universidade do Minho, o projecto “Noc¢éo do
tempo e parametros psicobioldgicos”, financiado pela Fundagdo Bial. Deste projecto
resultou o desenvolvimento do “Questionario da Nocdo do Tempo”. No ambito deste
projecto foi feito um estudo experimental e laboratorial que mostrou que a nog¢ao do
tempo varia com a amplitude do ritmo da temperatura corporal. Foi o primeiro estudo
nacional sobre cronobiologia experimental.

Em 1997, Teresa Paiva, da Faculdade de Medicina de Lisboa, defendeu provas
de agregacdo, sobre tempo, ritmos bioldgicos e funcdes cerebrais.

Desde 1994, tivemos conhecimento de 14 teses de mestrado no dominio da

cronobiologia, concluidas com éxito (vér Tabela Resumo 1).
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Autor/Data Tema Amostra Resultados Sumarios
Duarte, 1996 |EPTT e Trabalho Estudantes de Neuroticismo, a flexibilidade e
por Turnos Enfermagem o tipo diurno predizem
intolerancia
Godinho, EPTT e Trabalho Trabalhadores | Neuroticismo, a flexibilidade e
1996 por Turnos da Industria 0 tipo diurno predizem
Cimenteira intolerancia

Martins, 1996

EPTT e Trabalho

Enfermeiros de

Neuroticismo, a flexibilidade e

por Turnos hospital o tipo diurno predizem
intoleréncia
Estaca, 1998 |EPTT e Trabalho Refinarias Neuroticismo, a flexibilidade e
por Turnos 0 tipo diurno predizem
intolerancia
Ferreira, 1998 | Ritmos biolégicos | Criancas O internamento perturbou a
em criancas internadas em ressincronizacao dos ritmos da
hospitalizadas cirurgia dor
Carvalho, Jet lag Tripulantes de | Nas viagens Norte/Sul: fadiga;
1999 aeronaves Nas viagens Este/Oeste: fadiga
mais perturbac6es do sono e do
humor
Monte- Cronotipo e Estudantes do | O rendimento era menor nos
Arroio, 1999 | rendimento escolar |ensino estudantes em que 0s horarios
secundario estavam em contrafase com o
tipo diurno
Silva, 1999 Ritmos sociais e Enfermeiros de | A rotacdo dos turnos perturbou
Trabalho por Turnos | hospital a ritmicidade social
Simoes, 1999 |EPTT e Trabalho Médicos Neuroticismo, a flexibilidade e
por Turnos o tipo diurno predizem
intoleréncia
Borralho, EPTT e Trabalho Policias Neuroticismo, a flexibilidade e
2000 por Turnos o tipo diurno predizem
intolerancia
Melo, 2000 | Trabalho por Doentes de O questionario de experiéncias
Turnos, pneumologia de sono-vigilia é um
polissonografia e instrumento valido na avaliacéo
perturbacdo do sono da perturbacdo Sono-vigilia
Queiros, 2000 | Trabalho por Turnos | Fabrica de O trabalho por turnos aumenta a
e variacOes na Pneus frequéncia cardiaca e produz

frequéncia cardiaca
e tensdo arterial

dessincronizacgéo entre ritmos
daFCedaTA

Macedo, 2003

Ritmicidade social e
toxicodependéncia

Toxicodependen
tes do CAT

Os utilizadores de metadona
apresentam ritmicidade social,
mas de baixo “volume”

Rodrigues,
2003

Alternancia
hemisférica e
actividade cognitiva

Estudantes de
Psicologia

Detectada ritmicidade
significativa em tarefas verbais

Tabela Resumo 1: 14 teses de mestrado com o respectivo tema, amostra e sintese dos

resultados
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Pela analise da Tabela Resumo 1 constatamos que das 14 teses de Mestrado, seis
(42,9%) incidiram no estudo do EPTT (Estudo Padronizado do Trabalho por Turnos)
em amostras diferentes, desde medicos a operarios fabris, tendo-se revelado um
instrumento valido neste dominio de avaliacdo, para além de que os estudos sugerem
fortemente que em amostras tao diferenciadas os aspectos cronopsicolédgicos predizem o
grau de intolerancia ao trabalho por turnos.

Para além disto, em 1996, decorreu o 1° Congresso Portugués de Cronociéncias,
na Universidade do Minho, com cerca de 200 participantes.

Foi, igualmente, constituida a Sociedade Portuguesa de Cronociéncias.

De toda esta actividade, tem resultado um conjunto razoavel de publicacdes
neste dominio. Assim, encontramos dois livros, um sobre distirbios do sono do trabalho
por turnos e outro de introducdo as Cronociéncias.

Encontramos também dois capitulos de livros, um sobre o sindroma do jet lag e
rendimento desportivo e o outro sobre o Estudo Padronizado do Trabalho por Turnos
numa amostra de enfermeiros portugueses.

IdentificdAmos também 27 artigos de investigadores portugueses publicados em
revistas cientificas, nacionais e estrangeiras, sendo que 5 (18,5%) sdo estudos na area
médica (ritmos biolégicos e cardiologia, depressdo, doenca de Alzheimer e
fibromialgia), 8 (29,6%) s&o sobre trabalho por turnos, dos quais 4 s&o relativos ao
Estudo Padronizado do Trabalho por Turnos, 4 sdo artigos fundamentais (conceitos,
métodos e técnicas de investigacdo em cronobiologia), 2 sdo sobre a nogdo do tempo e
ritmos biol6gicos, 2 sdo sobre o inventario do Tipo Circadiano, 2 sdo sobre o
questionario compdsito de matutinidade, 2 sdo artigos na area da educacdo, 1 artigo é
sobre a métrica dos ritmos sociais e 1 € sobre a cronobiologia e satde dos profissionais

de saude.
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A investigacdo, publicada quer em dissertacfes quer em artigos e livros, possui
um fio condutor, a saber, a investigacdo fundamental e aplicada em cronobiologia. No
que diz respeito a investigacdo aplicada, o trabalho por turnos é a tematica mais
representativa. De qualquer modo, os trabalhos permitiram desenvolver, validar e,
nalguns casos, aferir instrumentos de avaliacdo neste dominio.

Para além da actividade editorial de investigadores portugueses no ambito da
cronobiologia, também tem havido servicos prestados a entidades empresariais,
nomeadamente no recrutamento de trabalhadores para regimes de turnos rotativos,
como por exemplo, uma prestacdo de servicos em 2000, para seleccdo de candidatos a
postos de trabalho por turnos rotativos, mediante recurso a metodologias e instrumentos
laboratoriais (actigrafos) da Unidade de Recursos de Neuro-Psicofisiologia do
Laboratorio de Psicologia da Universidade do Minho, para a Empresa CIRES (Resinas
Sintéticas), Estarreja, com seguimento da adaptacdo dos trabalhadores seleccionados
(follow-up).

Actualmente, existem instrumentos de avaliacdo disponiveis para a populagdo
portuguesa, no Laboratério de Psicologia Experimental do Centro de Investigacdo em
Psicologia (CIPsi), da Universidade do Minho, tais como o Inventario do Tipo
Circadiano, traduzido e adaptado para a populagdo portuguesa, e que permite avaliar o
grau de rigidez-flexibilidade dos ritmos circadianos, e o grau de sonoléncia-vigor
(Azevedo, Silva, Clemente, Ferreira & Coelho, 1993).

Existe, também o “Estudo Padronizado do Trabalho por Turnos” (EPTT), uma
bateria de escalas e questionarios, utilizado em diversos paises da Unido Europeia,
traduzido e adaptado para a populagdo portuguesa, que permite avaliar todos 0s aspectos
do trabalho por turnos que a investigacdo tem revelado. Permite, inclusive, calcular um

indice de tolerancia ao trabalho por turnos (Silva & Silvério, 1997). J& o Questionario
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da Nocdo do Tempo, adaptado para a populacdo portuguesa, permite avaliar a
capacidade que um individuo tem para se orientar no tempo sem um relogio. Diversos
estudos tém mostrado que a nogdo do tempo varia na razéo directa com a amplitude do
ritmo da temperatura, um factor preditor de tolerancia ao trabalho por turnos (Allen-
Gomes, Azevedo, Folkard & Silva, 1998).

Por sua vez a Métrica dos Ritmos Sociais (MRS), adaptado para a populacéo
portuguesa, permite calcular o indice de ritmicidade das actividades sociais, bem como
o seu “volume”. E Gtil em estudos de doengas afectivas e outras perturbacdes a que se
associem alteragdes dos ritmos bioldgicos (Silva, Silva, Silvério & Macedo, 2000). Um
outro instrumento, o Questionario de Matutinidade-Vespertinidade de Horne e Ostberg
(Silva, Silvério, Rodrigues, Pandeirada, Fernandes, Macedo & Razente, 2002), é um
questionario que permite avaliar o tipo diurno, isto é, avaliar se um individuo é
matutino, vespertino ou intermédio. Estd adaptado e aferido para a populagdo
portuguesa, para além de que possui validade de critério (acrofase do ritmo da
temperatura corporal profunda).

Finalmente, para além destes instrumentos de avaliacdo existem versdes
informéaticas de analise de COSINOR e de andlises de séries cronobioldgicas que
permitem analisar séries temporais e calcular pardmetros cronobiolégicos.

Continuam a ser desenvolvidos estudos neste dominio, bem como mais

instrumentos de analise.



