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Sleep and Immunity

Francinete Alves de Oliveira Abstract: Sleep has been reported in several studies as an important
Giffoni'  function of the organism, as well as its deprivation as harmful to the
production of defense cells, which affects our immunity. It is also
demonstrated in the literature that sleep is fundamental for the metabolism
of free radicals and for the body to be able to restore cardiorespiratory
functions. The weakened immune system implies an increase in the
chances of contracting infectious diseases, in addition to having difficulty
recovering from relatively simple illnesses such as colds and flu. This
study discusses sleep and its implications for organismic immunity. The
results highlighted the need to perform sleep hygiene, defined as the change
from dysfunctional patterns to a new organization of habits and activities

that allow better sleep induction and quality.
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Sono e Imunidade

Resumo: O sono tem sido reportado em diversos estudos como uma funcéo
importante do organismo, bem como a privacdo deste como prejudicial a
producdo das células de defesa, o0 que afeta a nossa imunidade. Também é
demonstrado na literatura que dormir é fundamental para a metabolizacao
de radicais livres e, para que o organismo possa recompor as fungdes
cardiorrespiratérias. O sistema imunolégico enfraquecido implica em um
aumento das chances de contrair doengas infecciosas, além de se ter
dificuldade em se recuperar de doencas relativamente simples como gripes
e resfriados. Este estudo discute sobre o Sono e as suas implicagcdes na
imunidade organismica. Os resultados realcaram a necessidade de se
realizar uma higiene do sono, definida como a mudanca de padrdes
disfuncionais para uma nova organizacdo de habitos e atividades que
permitam uma melhor inducéo e qualidade do sono.
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Sono e ciclo circadiano

O sono tem sido cada vez mais reconhecido como uma funcéo psicobiologica
essencial para o crescimento, a sobrevivéncia e evolu¢do do homem. Na mitologia Grega,
Hypnos é um dos deuses que interferem no espirito, levando o sono aos homens e aos deuses.
Filho da deusa Nyx, a noite, tinha incontaveis filhos, chamados sonhos (Lopes, 2006). A
palavra hipnose, veio pela inspiracdo do médico inglés, James Braid, quando conduzia 0s
pacientes a um estado semelhante ao sono. Em latim, equivale ao somnus, estado de
consciéncia quando a mente repousa, suspendendo temporariamente a atividade sensorial e
motora voluntaria, caracteristicas do estado de vigilia, que significa estar desperto.

Pesquisas epidemioldgicas recentes indicam que, no ambito mundial, a prevaléncia
dos distarbios do sono atinge até 27% da populacdo adulta. No Brasil, aproximadamente vinte
milhGes de pessoas sdo acometidas por algum tipo de transtorno relacionado ao sono
(Martinez, 1999) sendo maior a frequéncia entre mulheres e idosos. A insdnia, definida como
“dificuldade para iniciar o sono ou se manter dormindo”, “sono ndo reparador’e “despertares
noturnos” esta entre as queixas mais relatadas.

Transtornos do sono podem estar associados a quadros psiquiatricos como ansiedade e
depressdo, a dores cronicas, fibromialgia, cancer, HIV, doencas cardiacas, uso de substancias,
insatisfacdo com a vida social, estilo de vida estressante (Helfenstein Junior; Goldenfum &
Siena, 2012).

Vicent e Walker (2000) verificaram que, no contexto da sociedade atual cada vez mais
se associam os disturbios do sono a preocupacdo excessiva com padrdes e expectativas, que
além de ocasionar a insénia, reduzem o tempo do sono noturno.

A alternancia entre os estados de sono e vigilia, mantém o organismo humano em
equilibrio conforme o ritmo natural do dia e da noite. Conhecido como relégio bioldgico ou
ciclo circadiano (do latim circa, “cerca de”, e diem, “dia”) esse mecanismo controla nas 24
horas os horarios adequados para alimentar-se, dormir, acordar, exercitar-se, de acordo com
fatores genéticos, hormonais e ambientais (Magalhaes & Mataruna apud Jansen, et al., 2007).

Manter o organismo seguindo o ritmo fisioldgico ciclo sono-vigilia € fundamental para
termorregulacdo, conservacdo e restauracdo da energia, equilibrio entre o metabolismo

cerebral e corporal garantindo a manutencdo da vida.
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Fatores genéticos e relégio bioldgico

Michael W. Young, Jeffrey C. Hall e Michael Rosbash, receberam o prémio Nobel de
Medicina em 2017 (G1, 2017), por descobrirem um gene que regula o ritmo diario do
organismo, sendo esse gene codificador de uma proteina que é sintetizada durante a noite e
degradada ao longo do dia. Estudaram a relagdo entre o sistema de autorregulacdo e as
proteinas que governam o ritmo circadiano, demonstrando o papel dos relégios bioldgicos na
regulacdo do sono. Em um estudo pioneiro realizado em clinicas de sono encontraram e
evidéncias de mutacdo génica em 10% das pessoas diagnosticadas com a “sindrome do atraso
das fases do sono” - SAFS. Seguindo-se novos estudos, ja foram identificadas pelo menos 11
proteinas relacionadas aos ritmos bioldgicos dos mamiferos ( Dardente & Cermakian, 2007).
E, cada vez mais verifica-se que os fendmenos relacionados a arquitetura do sono e ao ritmo

sono-vigilia, tem importante papel para o equilibrio neuroenddcrino e imunolégico.

Evidéncias cientificas da relacdo entre padrdes de sono e sistema neuroendocrino

Alteracdes do ciclo circadiano como a privagdo do sono relacionam-se a mudancgas no
padrdo de funcionamento do Sistema Nervoso Central e disfungbes no equilibrio
psiconeuroendocrinoimunoloégico. Atualmente, os efeitos deletérios dos transtornos do sono
tem sido investigados por diversos métodos como neuroimagem (RM-Ressonancia Magnética
e Petscan), EEG-eletroencefalograma e testes neuroendécrinos (Santos & Moura, 2019).

No EEG, a atividade elétrica cerebral é registrada sob forma de ondas cerebrais (beta,
alfa, delta theta, gama) cujos padrdes de frequéncia e amplitude caracterizam cada estagio do
sono. Estes estagios sdo divididos em dois tipos principais, tendo cada um deles funcdes
especificas: Sono REM- Rapid Eyes Movement (padrdo relacionado aos sonhos, atividade
rapida, semelhante ao estado de alerta)e, sono NREM, que exerce importante papel
restaurador do organismo. Nessa fase observa-se a diminuicdo da temperatura corporal, da
frequéncia cardiaca e do consumo de oxigénio pelo cérebro. A reducdo das demandas do
metabolismo possibilita a ativagio dos mecanismos restauradores compensatorios,
fundamentais para a satde e imunidade (Santos & Moura, 2019).

No sono REM, ha o maximo relaxamento muscular e intensa atividade cerebral

relacionada a memoria e aprendizado. Realiza-se o0 reparo cerebral, através de processos
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capazes de promover a recuperacdo psicologica, organizacdo de vivéncias e integracdo de
conteudos assimilados. Esta é uma fase fundamental para a regulacédo do humor e criatividade.
Durante um periodo médio de 8 horas de sono, os ciclos se alternam, sendo cerca de 75%
padréo de sono NREM (Santos & Moura, 2019).

Figura 1 — Representacdo de um Hipnograma
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olhos répido

Fonte: http://o.elobot.es/tema/trastornos-del-sueno/insomnio-en-detalle

Os avancos da neuroimagem permitem identificar diferentes padrfes na anatomia
funcional do cérebro, associados ao sono REM e NREM. Durante o sono NREM ocorre
reducdo da atividade em areas do tronco cerebral, os nucleos do talamo, hipotalamo, cértex
pré-frontal, e regides do lobo temporal. Na fase REM, ha um aumento no funcionamento dos
nacleos talamicos, cortex occipital, pré-frontal e algumas regides do sistema limbico:
amigdala, hipocampo e o cortex cingulado anterior. Estdo menos ativos: o clrtex pré-frontal
dorso lateral, giro do cingulo e cortex parietal (Walker, 2009).

Aschoff (1979) afirma que ao escurecer, as células da retina enviam sinais que ativam
0 nucleo supraquiasmatico, fazendo com que o ganglio cervical superior libere noradrenalina
que, por sua vez, induz a glandula pineal a produzir e secretar melatonina, horménio que vai
estimular estimular o estado do sono. A liberacdo de melatonina é inibida pela exposigdo da
retina a luz (Foster, 2004). E assim se estabelece o ritmo circadiano, que deve a todo custo ser
preservado uma vez que envolve a orquestracdo de um conjunto de processos de producéo e
liberacdo de horménios e neurotransmissores que precisam Sser minuciosamente

compreendidos, dada a importancia de sua participacdo em cada fase do sono e,
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complementarmente no estado de vigilia para a manutencédo da equilibrio biopsiquico do ser
humano. Fatores que levem a dessincronizacdo do relogio bioldgico podem desencadear
desordens no organismo, além de comprometer e sua adaptagdo as mudancas ambientais e
resposta aos fatores de estresse.

O papel do sistema neuroenddcrino assume cada vez maior destaque em pesquisas
envolvendo sono e imunidade. A regulacdo do ritmo sono-vigilia estd imbrincada com uma
gama de neurotransmissores que interagem num processo complementar e harmdonico.
Durante o estado de vigilia, os niveis cerebrais de acetilcolina, norepinefrina, serotonina,
dopamina, histamina e glutamato estdo em seus niveis mais elevados. De forma semelhante,
durante o sono REM, quando acontecem processos de ativacdo cerebral e movimento rapido
dos olhos, a acetilcolina chega a 65% dos seus niveis mais altos de vigilia, e o Glutamato
corresponde ao seu nivel mais alto que ocorre durante a vigilia, enquanto hd um declinio da
noeprinefrina, serotonina e dopamina.Durante os periodos de ondas lentas, sono NREM, o0s
niveis de Glutamato e Acetilcolina caem e permanecem em seu nivel mais baixo até o final.
(Datta, 2010).

Como se pode ver, cada fase do sono depende de um equilibrio entre os diversos
neurotrasmissores, numa sequéncia harmoniosa, com producdo de uns e inibicdo de outros a
cada fase. Tudo se nicia na transicdo entre o estado de vigilia e o0 sono, com a secrecdo da
melatonina que reduz o ténus muscular. A atividade cardiaca é reduzida, os musculos
relaxam e a temperatura do corpo cai. A partir desse estado, ocorrem os picos de liberacdo de
GH — horménio do crescimento — e leptina — hormonio que desempenha importante papel na
regulacdo da ingestdo alimentar e no gasto energético, gerando um aumento na queima de
energia e diminuindo a ingestdo alimentar. O Cortisol, hormonio da Suprarrenal comeca a ser
liberado até atingir seu pico no inicio da manhd, sinalizando para o despertar, no momento em
que 0 corpo ja estd preparado para as atividades do dia. Vale salientar que O GH é um
horménio responsavel, ndo apenas pela estatura das pessoas, mas também para promover o
crescimento e multiplicacdo celular. Ele contribui diretamente com a imunidade, estimulando
linfocitos B e a proliferacéo de celulas T. Acelera a formagdo de imunoglobulinas, além de
modular a resposta de citocinas (Povoa; Assumpcao & Aradjo Apud Jansen, 2007).

Privagdo do sono e alteragdes na Imunidade

Diversos estudos tém demonstrado os prejuizos para a imunidade, causados pela

privacdo do sono e desregulacdo neuro-humoral relacionada a desestabilizacdo do ciclo
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circadiano. Um estudo com 153 homens e mulheres saudaveis, realizado na Universidade
Carnegie Mellon, demonstrou gque os sujeitos que dormiam menos do que 7 horas por noite
apresentavam uma probabilidade trés vezes maior de desenvolver sintomas de resfriado
quando expostos a virus causadores de doenga respiratéria (Sociedade Médica de Muriaé,
2009). A Universidade de Sdo Paulo -UNIFESP publicou em 2003, na revista Psichosomatic
Medicine resultados de uma pesquisa que apontou a privacdo de sono como fator de reducéo
de 50% na producdo de anticorpos em pessoas que tomaram a vacina contra a hepatite A.
Outro estudo na mesma universidade revelou que transtornos do sono estdo relacionados a
liberacdo de citocinas pro-inflamatorias no pulméo e também a recorréncia de diferentes tipos
de cancer como os de mama, pulmao e prostata, além de doencas cardiovasculares (Palma;
Tiba; Machado; Tufik; Suchecki, 2007).

A néo observancia do ritmo circadiano, pode ser considerada um fator estressor,
bastante significativo. Altos niveis de estresse, ou padrbes de estresses sucessivos causados
por longos periodos de insdnia, despertares noturnos e problemas como apnéia do sono, levam
a ativacdo do eixo hipotadlamo-hipéfise-supra-renal (HHSR) que integra e regula funcGes
enddcrinas e neuroldgicas. A desregulagdo desse sistema pode acarretar resultar inimeras
outras desordens e perturbacdes relacionadas a secrecdo exagerada de Glicorticoides. Ha
evidéncias sugerindo uma associacdo entre concentracdes elevadas de cortisol e déficits
cognitivos, como diminuicdo da memodria verbal. Estudos em ratos indicam efeitos
prejudiciais da corticosterona sobre a plasticidade neuronal no hipocampo diminuindo a
conectividade cerebral. Nos seres humanos, observa-se desde pequenos distarbios como
cansaco e indisposicdo, alteracdes do apetite, do humor, até aces mais diretas sobre o sistema
cardiovascular com aumento da pressdo arterial, aceleracdo dos batimentos cardiacos,
aumentando riscos de infarto e AVC, além de afetar diversos outros 6rgaos e sistemas
(Alheira & Brasil, 2005).

Considerac0es finais

Diante da realidade atual, o ser humano vive num contexto de impactos sucessivos, em
processos constantes de mudancas sociais, econémicas e tecnoldgicas. A competitividade, o
desgaste permanente, as exigéncias crescentes de responsabilidade e tomadas de decisdo, ndo
permitem o descanso necessario ao corpo e a mente. Como pode, entdo, com tantas demandas

a0 mesmo tempo, realizar sua higiene do sono, definida como a mudanga de padrdes
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disfuncionais para a organizacdo de habitos e atividades que visam a melhor inducdo e
qualidade do sono?

A manutencao da arquitetura do sono fisioldgico, suficiente na quantidade de tempo e
vivenciado plenamente em todas as suas fases, € hoje uma medida emergencial, uma atitude

ecologica, protetora da vida e fator indispensavel a saude e longevidade.
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