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Consequéncias metabolicas das alteracoes do ciclo circadiano
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Introducéao

O ciclo circadiano funciona como um “reldgio celular” que sofre alteragdes em um periodo
de, aproximadamente, 24 horas (GAMBLE et al., 2014). Ele é responsavel por controlar funcdes
fisiologicas humanas, principalmente enddcrinas, através de feedbacks positivos e negativos que
regulam, além do ciclo sono vigilia, o padrdo do comportamento alimentar (BERNARDI et al., 2009).

O sistema enddcrino é responsavel pela producdo de hormonios, que sdo substancias que
atuam em diversas partes do corpo nas mais variadas fungdes, por meio do acoplamento com
receptores especificos. Foi demonstrado que a hora do dia influencia na modulacdo hormonal, seja
na concentracdo do horménio em relacdo ao receptor, na sua afinidade ou na estimulacéo pés-ligacéo
horménio-receptor (GAMBLE et al., 2014). Dessa forma, quando ha alteracdes na ritmicidade do
ciclo circadiano, podem ocorrer, entre as variagcdes existentes, alteracbes no padrdo alimentar,
principalmente relacionadas ao aumento da ingesta calérica (BERNARDI et al., 2009).

As mudancas enddcrinas provocadas por desajustes no ciclo circadiano interferem
principalmente em hormdnios, como cortisol, insulina e leptina, que tém interferéncia direta no risco
aumentado do desenvolvimento de doencas metabdlicas, uma vez que proporcionam aumento da
resisténcia a insulina, altera¢fes no padrdo alimentar e no metabolismo de lipidios (SCHEER et al.,
2009). O estudo objetivou analisar o impacto das alteragbes do ciclo circadiano na regulacao
hormonal, afetando o padrdo metabolico e favorecendo a génese de manifestacbes endocrino-

metabolicas.

Materiais e Métodos

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura. Durante a producdo, as seguintes etapas
foram realizadas: selegcdo do tema; pesquisa de materiais, seguindo os critérios de inclusdo e exclusao;
categorizacdo dos trabalhos; avaliacdo inicial dos estudos; revisdo e interpretacdo dos resultados; e
sintese da reviséo.
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Foi levantada a seguinte questdo norteadora: como as alteracGes no ciclo circadiano alteram
0 metabolismo energético e facilitam o desenvolvimento de doengas metabdlicas? Na obtencéo de
materiais para a analise, foram utilizadas as bases de dados National Library for Medicine (PubMed)
e Scientific Electronic Library Online (SciELO), a partir de descritores indexados nos Descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS) “night work” “metabolic syndrome” acompanhados do operador booleano
“AND”.

A pesquisa foi realizada em setembro de 2022, usando como critérios de inclusdo artigos
publicados nos ultimos cinco anos nos idiomas inglés e portugués, e que encontravam-se como texto
completo. Foram excluidos trabalhos duplicados.

Foram encontrados 140 artigos. Ap6s a leitura criteriosa dos titulos, excluiram-se 89
trabalhos. Sequencialmente, ap6s a leitura dos resumos, selecionaram-se 23 materiais. Com a leitura

integral dos trabalhos selecionados, foram incluidos nove artigos nesta revisao.

Fluxograma 1 - Estratégia de busca aplicada (n=9).

Estratégia de busca

Night Work AND Metabolic

Syndrome
I
| |
PubMed SciELO
140 artigos Né&o foram
| encontrados estudos

Artigos
excluidos: 131

L Artigos

selecionados: 9

Os artigos cientificos foram analisados quanto aos autores, ano, delineamento, amostra,

cenario, objetivo, limitagdes e principais resultados.

Resultados
O pais de origem mais frequente dos estudos foi a China (n=3). A maior parte avaliava
parametros antropométricos e laboratoriais de colaboradores que trabalhavam em turnos (n=8), sendo

a maioria trabalhadores vinculados a area da saude (n=6).
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Todos os estudos apontaram alteragBes em parametros como indice de massa corporal,
circunferéncia abdominal, pressdo sanguinea, colesterol HDL e cortisol (n=9). Os individuos se
mostraram mais suscetiveis ao desenvolvimento de sindromes metabdlicas, fato evidenciado em
estudos analisados (n=6).

Contudo, existe um maior nimero de artigos que sugerem a necessidade de novos estudos
para elucidar os mecanismos que levam as alteragdes metabdlicas citadas a partir do trabalho noturno

e a consequente perturbacao do ciclo circadiano que resulta desses turnos (n=9).

Discussao

Estudo realizado observou que ndo houve associacdo significativa entre trabalho noturno e
sindrome metabolica no grupo participante, mas os trabalhadores noturnos de longa duracdo
apresentaram maior prevaléncia da sindrome, assim como a pressdo arterial sistolica elevada e o
aumento da circunferéncia da cintura (DONG et al., 2022). Entretanto, o estudo ndo contou com
dados, como atividade fisica, qualidade e duracdo do sono, estado nutricional e exposi¢édo a ruidos.
Além disso, carece de dados sobre o sexo feminino (DONG et al., 2022).

Em outro trabalho, foi observado que as trabalhadoras noturnas, apesar de ndo se enquadrarem
em critérios de sobrepeso ou obesidade, em comparagdo com as diurnas, possuem maior indice de
massa corporal, maior circunferéncia da cintura e do quadril, menor nivel de HDL e alteracdes em
algumas vias lipidicas, estando, entdo, mais propensas ao ganho de peso, obesidade e metabolismo
lipidico alterado. O pequeno tamanho da amostra e a impossibilidade de coleta de sangue em jejum
foram as limitacdes da pesquisa (HUANG et al., 2021).

Uma pesquisa evidenciou que a prevaléncia de sindrome metabdlica entre enfermeiras
coreanas de 24 a 48 anos foi de 5,6%, o que é menor do que em estudos anteriores que relataram uma
prevaléncia de 18,7% entre mulheres coreanas com mais de 19 anos e uma prevaléncia de 38,7%
entre enfermeiras de 38 a 50 anos. Essa diferenca possivelmente se deve a divergéncia de idade. E
provavel que isso se deva a habitos alimentares noturnos relacionados a sindrome metabdlica, tendo
em vista que o consumo de calorias tarde da noite foi um fator de risco para sua ocorréncia. No
entanto, o estudo evidenciou que enfermeiros que trabalham durante o dia apresentaram maior risco
de sindrome metabolica do que enfermeiros que trabalham em turnos, o que difere dos resultados de
estudos anteriores, e isso pode estar relacionados a menor atividade fisica, mas tal hipétese néo foi
mensurada no estudo (JUNG et al., 2020).
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Quadro 1 — Dados dos estudos selecionados. (n=9).

Delineamento

Amostra

Objetivo

Principais resultados

Estudo
transversal

Participaram  11.023

trabalhadores

ferroviarios do sexo masculino, com
mais de 40 anos e com mais de 10 anos
de trabalho noturno, de janeiro de 2020

a dezembro de 2020.

Investigar a associagdo entre trabalho
noturno de longo prazo (=10 anos) e
sindrome metabdlica, em trabalhadores
ferroviarios do sexo masculino no
sudoeste da China.

Os trabalhadores noturnos de longa duragédo
apresentaram  maior  prevaléncia de
sindrome metabdlica. O trabalho noturno a
longo prazo esteve associado a pressdo
arterial sistélica elevada e ao aumento da
circunferéncia da cintura.

Estudo
transversal

Participaram 485 trabalhadores (275
trabalhadores por turnos e 210

trabalhadores diurnos).

Caracterizar os perfis metabolicos dos
trabalhadores noturnos e trabalhadores
diurnos, e descobrir o efeito do trabalho
por turnos na saude metabolica dos
trabalhadores.

As mulheres que trabalham a noite tiveram
IMC, circunferéncia da cintura e do quadril
maior quando comparados com as que
trabalham durante o dia. Além disso, as
trabalhadoras noturnas tém um nivel de
HDL-C mais baixo do que as trabalhadoras
diurnas. As mulheres que trabalham a noite
sd0 mais propensas a desenvolver
sobrepeso, obesidade e ter seu perfil
metabolico prejudicado.

Estudo
transversal

Participaram 403 pacientes.

Examinar se os habitos alimentares, o
consumo de alcool e o trabalho em turnos
estavam associados ao desenvolvimento
de sindrome metabdlica em enfermeiras
que trabalhavam em turnos.

O estudo mostrou que enfermeiros que
trabalham turnos diurnos apresentaram
maior risco de sindrome metabdlica do que
enfermeiros que trabalham em turnos.

Estudo
transversal

No total, 263 funcionarios do sexo
masculino foram recrutados (Tunisia),
uma taxa de participagédo de 65,5%.

Buscar uma possivel associacdo entre
trabalho de turnos e uma possivel
associa¢do com sindrome metabdlica.

A sindrome metabdlica foi mais frequente
em trabalhadores noturnos. Os resultados
sugerem uma relacdo dose-resposta entre o
acumulo de anos de trabalho por turnos e o
desenvolvimento de sindrome metabdlica.

Autor e ano
Dong et al.,
2022
Huang et al.,
2021
Jung et al,
2020
Kacem et al.,
2019
Morales et al.,
2019

Estudo
transversal

Participaram deste estudo 58 médicos
residentes que trabalham em dois

hospitais publicos.

Avaliar o estresse sofrido por médicos
residentes em decorréncia de plantdo 24
horas.

Os participantes que trabalhavam em
plantbes noturnos apresentaram reducgédo da
variabilidade da frequéncia cardiaca e
aumento dos niveis de cortisol basal, o que
poderia coloca-los em maior risco de
doencas cardiovasculares.
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Avaliar o efeito de turnos de trabalho

Os trabalhos em turnos noturnos se
associam com maiores indices aterogénicos
no plasma, além de aumento de risco

Farha e Foram selecionados 140 adultos . ' , . .
. Estudo . noturnos no aumento do risco de doengas | cardiovascular. Porém, o trabalho nao foi
Alefishat, aparentemente saudaveis, atuantes em . . L
transversal . cardiovasculares usando  diferentes | capaz de ressaltar a associagdo entre esse
2018 um hospital. . . .
preditores. tipo de trabalho e o desenvolvimento de
doencas cardiovasculares e sindromes
metabolicas.
O estudo confirmou uma glicemia média
mais elevada em trabalhadores noturnos,
. S além de maiores niveis de triglicerideos e
Foram selecionados 326 individuos, . . . . . L .
R . Determinar se a producéo total de cortisol | circunferéncias abdominais mais
- divididos entre trabalhadores diurnos e x . N . .
Ritonja et al., | Estudo e 0 padrdo da sua liberagdo medeiam a | aumentadas. O estudo conclui, ainda, que a
noturnos, que colheram amostras de N N - ) .
2018 transversal urina para analise hormonal. além de relacéo entre trabalhos de turno noturno e | produgdo de cortisol € 0 mecanismo que
P S ' risco cardiometabolico. aumenta o risco cardiometabdlico nos
preencher um diario do sono. ]
trabalhadores do turno noturno. Porém, o
artigo ndo evidencia 0s mecanismos que
levam a tal aumento no risco.
Khosravipour, .. o, . . . . ,
Shahmohamm | Estudo Participaram 1575 individuos atuantes | Analisar e esclarecer a relagdo entre o | Os riscos de desenvolvimento de sindromes
. em trés industrias petroquimicas no sul | trabalho em turnos e risco de doencas | metabdlicas sdo significativamente maiores
adi e Athar, | transversal n L. .
2019 do Ira. metabolicas. em pacientes que trabalham em turnos.
Os efeitos do turno noturno alternado sdo
identificados tanto na frequéncia como no
. s tempo em que essa pessoa permanece nesses
Foram selecionados 651 individuos . - o P que ¢ P per! :
. Investigar a associagéo da frequénciae da | turnos. A qualidade do sono é um mediador
Qiao et al., | Estudo colaboradores em turnos noturnos N . .
o duracdo do turno de trabalho noturno | importante dos efeitos dos turnos na massa
2020 transversal alternados em quatro hospitais de

Wuhan, na China.

com os parametros metabélicos.

corporal e na elevagdo da glicose
sanguinea. Porém, o artigo ressalta a
necessidade de mais investigacdes sobre
mecanismos que levam a isso.
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O estudo ndo confirmou uma relacdo causal entre os fatores de risco e a ocorréncia de sindrome
metabdlica, mas pode-se concluir que os enfermeiros geralmente ndo tém refei¢fes regulares durante
0 servico; portanto, seus habitos alimentares tendem a incluir o consumo de bebidas ndo saudaveis
durante o trabalho ou grandes quantidades de alimentos de uma s6 vez apos o trabalho (JUNG et al.,
2020).

Além disso, foi observado que a sindrome metabdlica foi mais frequente em trabalhadores por
turnos, o que é bem semelhante a dados ja encontrados na literatura. O estudo também correlacionou
0 tempo trabalhado e a chance de desenvolver a sindrome metabolica relacionadas, fato também
mostrado em outros trabalhos. A diversidade de defini¢cBes usada tanto para a sindrome metabdlica e
trabalho por turnos é uma limitacéo, pois ndo permite identificar claramente o problema e conclusées
finais. No entanto, com o intuito de reduzir o viés, a populacdo foi homogénea e o exame clinico foi
realizado pelo mesmo médico (KACEM et al., 2019).

Outra evidéncia importante foi a analise da variacdo da frequéncia cardiaca, nivel de cortisol,
desempenho cognitivo e humor. Foi evidenciado que aqueles que trabalhavam por um periodo de 24
horas ou mais apresentavam uma reducéo da variacao da frequéncia cardiaca, o que pode influenciar
a relacdo com o desenvolvimento de doencas cardiovasculares (MORALES et al., 2019).

Um dos estudos buscou associar o trabalho em turnos alternados com os niveis aterogénicos
no plasma e relacionar tal achado com o aumento do risco cardiovascular. Mesmo observando que os
trabalhadores em turno noturno apresentaram niveis aterogénicos mais elevados, o estudo ndo pode
demonstrar de que maneira a alteracdo do ciclo circadiano gerada por esse tipo de carga horéaria
influencia o metabolismo energético a ponto de predispor o individuo ao desenvolvimento de doencas
cardiovasculares e sindromes metabdlicas (FARHA; ALEFISHAT, 2018).

A andlise da alteracdo de niveis glicémicos e de colesterol no trabalhadores que tém seu ciclo
circadiano invertido por turnos noturnos é abordada em maior destaque em um dos artigos. Em
segundo plano, o trabalho avaliou medidas antropométricas que podem ser relacionadas ao aumento
do risco cardiovascular. Apos a avaliagdo de trabalhadores do turno diurno e do noturno, tornou-se
clara a diferenca entre esses dois grupos. Este estudo traz uma abordagem hormonal relacionada aos
turnos alternados, evidenciando a produgdo aumentada de cortisol, o que eleva o risco cardiovascular.
Porém, neste trabalho, ndo foi elucidado o mecanismo que associa elevagdo nos niveis de cortisol e
aumento do risco cardiovascular, sendo necessaria a produgdo de materiais que busquem essa relagao
(RITONJA et al., 2018).

A amostra de um estudo iraniano foi selecionada de modo a excluir outros fatores que
poderiam, previamente ao estabelecimento de inversdo do ciclo circadiano, influenciar os padrdes

hormonais e metabolicos, como doencas cardiovasculares, renais e da tireoide. Dessa maneira,
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avaliou os individuos apds o inicio do turno de trabalho noturno. Mesmo confirmando uma diferenga
significativa no desenvolvimento de sindromes metabdlicas nos trabalhadores noturnos, o trabalho
apresenta limitacdo ao associar os dados encontrados aos mecanismos que propiciaram as alteracdes
(KHOSRAVIPOUR; SHAMOHAMMADI; ATHAR, 2019).

Uma investigacdo buscou uma categorizacdo detalhada quanto ao tempo em que o individuo
esta em turnos alternados noturnos e quanto tempo dura a jornada de trabalho desse individuo,
beneficiando uma comparacdo dentro do préprio grupo sobre como o tempo influencia na mudanca
dos padrdes analisados. Bem como nos demais artigos, esse estudo mostrou limitacdo ao determinar
0s mecanismos enddcrinos e metabdlicos que sdo responsaveis pelas alteragdes que beneficiam a
génese de sindromes metabolicas (QIAQ et al., 2020).

As pesquisas, de modo geral, estdo relacionadas a trabalhadores de turnos alternados, visto
que essa populacédo esta sujeita a alteracbes do ciclo circadiano por periodos prolongados. Mesmo
tendo esse tipo de populacéo delimitada, nem todos os artigos fizeram uma separacéo de idade e sexo.
Uma discordancia entre os estudos esta relacionada a determinacao do tempo em que o trabalhador
estd em regime de trabalho noturno, sendo que alguns trabalhos pontuam periodos maiores ou iguais a
10 anos nesses regimes, outros quatro anos e a maior parte ndo delimita esse tempo. Além disso,
observou-se a necessidade de novos estudos que visem investigar alteragdes hormonais e metabolicas

desencadeadas pela inversédo do ciclo circadiano.

Conclusao

O trabalho noturno é um fator importante na alteracdo do ciclo circadiano e,
consequentemente, dos padrdes metabdlicos e enddcrinos. Entre os principais desfechos vivenciados
por esse tipo de trabalhador observaram-se aumento de indice de massa corporal, niveis lipidicos,
circunferéncia abdominal e niveis pressoricos, aspectos relacionados a génese de doencas cronicas,

como diabetes mellitus e hipertensao arterial sistémica.
Contribuictes dos autores
Os autores aprovaram a versao final do manuscrito e se declararam responsaveis por todos 0s

aspectos do trabalho, incluindo a garantia de sua precisdo e integridade.

Conflito de interesses

Os autores declararam ndo haver conflitos de interesse.
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