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Resumo

Gragas aos voos espaciais tripulados ja realizados, demonstrou-se ser possivel manter um
nivel de rotina didria préximo daquele observado em Terra, assim como dormir em
microgravidade.

No entanto, identificam-se certas perturbacdes fisiologicas e do sono que influenciam a
performance da tripulacdo e a seguranca dos voos espaciais.

Assim, os principais objetivos deste artigo de revisdo centram-se na compreensdao do
funcionamento e regulagdo do ritmo circadiano assim como na avaliagdo do mesmo, com
vista a determinar os efeitos que situacdes de voo e permanéncia espacial prolongada,
possam acarretar no que toca ao bom funcionamento do pacemaker do ritmo circadiano
endogeno.

No espago, perturbagdes do sono assim como dessincroniza¢do circadiana ocorreram
durante a maioria das missdes nas quais estas varidveis foram monitorizadas. Ambas
podem resultar em diminui¢ao do estado de alerta e falha de desempenho assim como na
alteracdao de multiplos processos e variaveis fisiologicas.

A identificagdo de fatores que contribuem para os riscos comportamentais, os distirbios
psiquiatricos a par do envolvimento hormonal, ¢ de grande importancia, pois permitira
tomar medidas para os prevenir, assim como impulsionard a procura por novas opgoes
terapéuticas que garantam o bom funcionamento do ritmo circadiano, em condigdes de

microgravidade.

Abstract

Thanks to the manned spaceflights already accomplished, it has been demonstrated that
one can maintain a normal life schedule up to a certain point, when in microgravity
conditions.

However, it is possible to identify physiological and sleep disturbances that influence the
performance of the flight crew as well as the overall safety of space flights.

Thus, the primary goals of this revision focus on understanding the functioning and
regulation of the circadian rhythm as well as on its evaluation, in order to determine how
our endogenous circadian rhythm pacemaker is affected by flight conditions and long

term space trips.



In space, sleep disorders such as circadian desynchronization occurred at night on the
missions in which they were monitored. Both can result in decreased alertness and failure
of performance, as well as in disturbances in physiological processes.

The identification of factors that contribute to behavioral indexing, psychiatric and
hormonal disorders are of great importance, since it will allow for better prevention of
such disarrays, as well as for the incentive for the pursuit of new therapeutic options that
guarantee the proper functioning of the circadian rhythm under conditions of

microgravity.
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Figura 1 - Network diagram of the circadian clock, sleep, physiology and behavior in



O Ritmo Circadiano em Ambiente Aeroespacial

Introducao

Gragas aos voos espaciais tripulados ja realizados, demonstrou-se ser possivel manter um
nivel de rotina didria préximo daquele observado na Terra, assim como dormir em
microgravidade.

No entanto, identificam-se certas perturbacdes fisiologicas e do sono que influenciam a
performance da tripulacdo e a seguranca dos voos espaciais [1].

Existem estudos demonstrativos de que os tempos de sono ¢ o desempenho dos membros
da tripulacdo podem ser comprometidos por dias de trabalho prolongado, horarios de
trabalho desregulados, intensidade de trabalho efectuado e factores ambientais variaveis
[2].

Com o aumento na frequéncia dos voos espaciais, tais desequilibrios podem ocasionar
graves consequéncias afectando a eficacia, a saide e a seguranga das tripulagdes de
astronautas, reduzindo assim a margem de seguranca e aumentando a probabilidade de
ocorréncia de um acidente [2].

Face ao exposto, os principais objetivos desta revisdo bibliografica centram-se na
compreensdo do funcionamento e regulacdo do ritmo circadiano em ambiente
aeroespacial bem como, na avaliagdo do mesmo em individuos saudaveis expostos a
ambientes de microgravidade com vista a determinar os efeitos que situagdes de voo e
permanéncia espacial prolongada, possam acarretar no bom funcionamento do

pacemaker do ritmo circadiano endogeno.
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O Ritmo Circadiano em Ambiente Aeroespacial

Discussao

O Ritmo Circadiano

O reldgio circadiano controla quase todos os padroes de biologia humana, incluindo
atividade de ondas cerebrais, ciclos de sono-vigilia, temperatura corporal, secrecdo
hormonal, pressdo arterial, regenera¢do celular, metabolismo e comportamento, que
exibem uma periodicidade de 24 horas [3]. Além disso, a cogni¢do ¢ o desempenho
também estdo sob controlo circadiano [4].

O centro da regulacdo circadiana estd localizado nos nucleos supra-quiasmaticos do
hipotalamo e o periodo de funcionamento livre do rel6gio humano € ligeiramente maior
do que 24 horas. No entanto este € acertado as 24 horas por sincroniza¢do com os fatores
ambientais diarios do ciclo terrestre. Tais fatores, como a luz e a temperatura, atuam como
indicagdes externas de tempo que definem a fase dos ritmos circadianos [2], [5], [6]. Entre
estes indicadores a luz ¢ o principal factor determinante do reldgio central o qual articula
a fisiologia interna com o ambiente externo para otimizar a sobrevivéncia [7]. A luz
brilhante de > 2.500 lux ¢ suficiente para afectar o reldgio circadiano humano, sendo a
luz um elemento frequentemente utilizado no tratamento de disturbios associados a

dessincronizagao circadiana [8].

Por outro lado, o sono ¢ uma componente importante do ciclo circadiano diario e ¢
regulado de forma conjunta por fatores homeostaticos e circadianos. O despertar normal
esta associado a atividade neuronal em varios sistemas de excitacdo ascendentes
quimicamente definidos [9]. Os sistemas de excitagdo ascendente incluem neuro6nios
monoaminérgicos no tronco encefalico e hipotdlamo posterior, neurénios colinérgicos no
tronco encefalico e prosencéfalo basal e neurdnios de orexina no hipotalamo lateral. Um
importante conjunto de neuroénios relacionados com o sono esté localizado no hipotdlamo
pré optico (area hipotalamica anterior), o qual compreende o nucleo supra-quiasmatico,

que projeta as suas aferéncias para os nucleos paraventricular, tuberal e ventro-medial.

A propensao circadiana para o sono aumenta durante o estado de suspensao, garantindo
assim o sono continuado apesar da diminui¢do da necessidade homeostatica para o final

do ciclo do sono. A evidéncia anatomica e funcional indica que existe uma relagao entre
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O Ritmo Circadiano em Ambiente Aeroespacial

o sistema nervoso central (SNC) e o sistema de sono-vigilia, no entanto, o principal
resultado ¢ direcionado para a zona sub-paraventricular adjacente e para o nticleo dorso-
mediano do hipotadlamo. As lesdes especificas das célula na regido sub-paravital ventral
ou o nucleo dorsomedial do hipotalamo interrompem os ritmos circadianos do sono ¢ da
vigilia, sugerindo que os neurdnios nessas areas sdo influenciadores deste processo [10]
e [11]. A interrup¢do do tempo de sono-vigilia pode levar ao desalinhamento da
frequéncia ritmica em variaveis fisioldgicas enquanto a privacdo do mesmo provoca
deterioragdo cognitiva e uma diminui¢ao no desempenho [12]. O sono insuficiente ou mal
sucedido pode reduzir a periodicidade de funcionamento de certos genes dependentes de
controlo circadiano [6], [13]. Tais dados sugerem que o reldgio circadiano e o sono se

regulam mutuamente quer a nivel molecular como fisiolégico (Figura 1).
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Figura 1 - Network diagram of the circadian clock, sleep, physiology and behavior in space.

Perturbacoes do Ritmo Circadiano

A ruptura do ritmo circadiano pode afetar a saude fisica e mental. As doengas do sono,
doengas cardiovasculares, diabetes, obesidade, neoplasias, distirbios inflamatérios e
distirbios de humor (depressao, esquizofrenia) assim como défice de atengdo podem
resultar da disfuncdo do ritmo circadiano [14], sendo que as mutagdes genéticas e a
dessincronizagdo ambiental sdo as principais causas de distirbios do ritmo circadiano

[14] e [15].

A perturbagao do ritmo circadiano pode ainda manifestar-se através de sintomas que se

traduzem por anergia diurna, queixas alternadas de insonia e hipersomnia, disturbios
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emocionais e disturbios gastrointestinais. Estes dados sugerem, de novo, que o relogio

circadiano e o sono s3o essenciais para a saude e para o comportamento.

No entanto, ha que ter em atencdo que alguns neuropeptideos, como a endotelina-1
plasmatica, podem ter um ciclo ultradiano mais proeminente a partida (com uma
frequéncia maior que um ciclo por dia; por exemplo, periodicidade de 8 horas),

independentemente das alteragdes circadianas que possam ser registadas [16].

Outros estudos reportam ainda oscilagdes regulares com periodicidade de uma a duas
horas, no consumo de oxigénio dos sujeitos em estudo, assim como ritmos ultradianos de

90 a 120 minutos no que toca a motilidade géstrica [17].

Existem muitas outras oscilagdes de diferentes processos do organismo, nomeadamente
a variabilidade da frequéncia cardiaca, incluindo ainda o Basic Rest-Activity Cycle
(BRAC), observado no ciclo sono-vigilia (REM / NREM) [17].

O BRAC pode desempenhar um papel importante e unico na manuten¢do da qualidade
de vida em ambiente aerospacial independentemente ou em conjunto com o ritmo
circadiano e estd envolvido no funcionamento do sistema nervoso central, que integra
muitos sistemas somaticos, fungdes viscerais, neuro comportamentais ¢ manifesta-se na

alternancia de sono ndo REM ¢ REM [17].

Através dos trabalhos de Hancock AM et al. [18] foi possivel compreender a base
genética do genoma humano por selecdo mediada pelo clima. Foram identificados genes
fundamentais para a diferenciacdo de adipdcitos castanhos e genes cuja regulagdo ¢
alterada em resposta a radiacdo ultravioleta [18]. Entre os componentes do reldgio
circadiano, os criptocromos (uma classe de flavoproteinas que sdo sensiveis a luz azul)
pode ter desempenhado um papel fundamental na evolugdo uma vez que coordenam os
efeitos induzidos pela luz e protege contra os perigos da radiagdo ultravioleta. Os reldgios
circadianos em adipdcitos castanhos sdo relevantes para adaptagdo de mamiferos e os
criptocromos em particular sdo de importancia fundamental tendo em conta as suas raizes
evolutivas de reldgios circadianos [17].

De acordo com Heijde M., os reldgios circadianos podem, ser construidos em
propriedades que geram oscilagcdes metabolicas na faixa ultradiana [19]. O tecido adiposo

castanho pode ser um local de interacdo entre os sistemas metabdlico e circadiano. Uma
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via ndo transcricional do ciclo metabdlico envolve o relogio circadiano, aumentando,
assim, o desempenho do relogio [20]. Como os criptocromos sdo componentes-chave do
nicleo dos ciclos de retroalimentacdo da transcrigdo-traducdo nos quais os relogios
circadianos sao construidos, K. Otsuka et al. [17] sugerem que a amplificagdo do BRAC
no espago observada nos seus estudos possa ser um sinal de adaptagdo precoce a

microgravidade.

Através de um estudo de restri¢ao do sono, concluiu-se que a redugdo do tempo de sono
para 6 horas ndo teve efeito significativo sobre o funcionamento mental no primeiro dia
mas, verificaram-se efeitos observaveis com a restricdo do sono em dias consecutivos
[21], refletindo o efeito da acumulag@o do défice de horas de sono. Observou-se ainda
que a priva¢do do sono resulta numa diminui¢do da vigilancia psicomotora. Contudo
objectivou-se que a vigilancia psicomotora muda de forma circadiana [3], sugerindo que
tanto o reldgio circadiano quanto o sono sao importantes para o desempenho cognitivo.
A fadiga associada a privagdo do sono ¢ um fator significativo de risco, a qual contribui
para a diminui¢do do desempenho e, como consequéncia, para o aumento da frequéncia
de acidentes nos periodos do dia no qual o organismo humano esperaria estar a dormir

[22].

O Ritmo Circadiano no Espaco

No espago ou em condigdes de microgravidade simuladas, o ritmo circadiano ¢ a
expressdo de genes associados a0 mesmo estdo sujeitos a mudangas, o que leva a ruptura
do normal ritmo circadiano [23]-[28]. Como tal, sendo este reldgio biologico responsavel
por diversos processos nos organismos vivos, varias sdo as situagdes nas quais, a
semelhanga das circunstancias terrestres, se podem observar transtornos.

Através do tilt test, X. Liang et al. [29], demonstraram altera¢des nos ritmos diurnos da

frequéncia miccional e de defecaciio durante um periodo de 45 dias de repouso na cama,

sugerindo que o mesmo possa afectar o sistema de cronometragem circadiana.
Neste trabalho, demonstram que a frequéncia urinaria durante o periodo de escuridao do
head down tilt bed rest (HDBR) esteve significativamente aumentada durante e apds o

HDBR, ao passo que a periodicidade da frequéncia de miccdo ndo foi influenciada
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(Tabela 1). Para a defecagdo, ndo foi encontrada alteragdo significativa na frequéncia
(Tabela 2), no entanto, encontrou-se algum comprometimento da frequéncia de defecagao

ap6s o HDBR.

Tabela 1 - Urinary frequency per day before, during and after head down bed rest (HDBR)

Control HDBR Recovery
Urinary frequency during 3.75 (0.228)  3.83 (0.102) 3.45 (0.153)
lights-on
Urinary frequency during 0.75 (0.116)  1.03 (0.044)"  1.17 (0.083)"
lights-off

Total urinary frequency  4.50 (0.300)  4.86 (0.121) 4.61 (0.162)

Data are means = (SEM); n=8.

The data were analysed by one-way analysis of variance (ANOVA) and post-hoc
comparisons (Fisher’s least significant difference) methods.* P=0.05.
doi:10.1371/journal.pone.0047984.t002

O voo espacial altera drasticamente a dinAmica cardiovascular, conforme ilustrado

pelos dados adquiridos por N. Yamamoto, et al [30] que demonstram alteracdes na
variabilidade da frequéncia cardiaca. Também os trabalhos de Z. Liu [31] confirmaram
que os valores da frequéncia cardiaca dos astronautas estavam elevados na situacao pos-
voo, quando em comparagdo com os dados pré-voo, sendo que as amplitudes dos ritmos
da frequéncia cardiaca diminuiram notavelmente durante o voo em relacao aos dados pré-

voo (Figura 2; Tabela 3).

Tabela 2 - Defecation times per day before, during and after head down bed rest (HDBR)

Control HDBR Recovery
Defecation times during 0.65 (0.060) 0.78 (0.041) 0.53 (0.091)
light-on
Defecation times during 0.04 (0.042) 0.02 (0.008) 0.09 (0.020)
light-off

Total defecation count  0.69 (0.095) 0.79 (0.043) 0.63 (0.067)

Data are means * (SEM); n=6.

The data were analysed by one-way analysis of variance (ANOVA) and post-hoc
comparisons (Fisher’s least significant difference) methods.* P=0.05.
doi:10.1371/journal.pone.0047984.t003

Claudia Sofia Pereira Correia 6



O Ritmo Circadiano em Ambiente Aeroespacial

No que toca a atividade motora, as condi¢gdes de microgravidade também determinam

algumas alteragdes sendo que se pode observar uma diminui¢do ao nivel de um factor de
10 no valor médio de atividade durante o voo em rela¢do ao valor verificado em regime
pré-voo, registando-se que os valores da atividade de pds-voo foram aproximadamente

de um ter¢o dos valores pré-voo [31].

A
P
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Figura 2 - Changes in HR of three astronauts before, during and after flight

As alteragdes na fungao do sistema nervoso auténomo (SNA) também foram observadas

em experiéncias direcionadas aos regimes de repouso em missdes espaciais [32]-[34].
Nos trabalhos de W. Cooke et al. observaram-se resultados que sugerem que o voo
espacial de longa duragdo diminui quer o fluxo vagal neurologico, quer o ganho e resposta
do barorreflexo vagal, e que estes os efeitos persistem pelo menos 2 semanas apds o
retorno a Terra. Foi ainda demonstrado que tais alteragdes tendem a ocorrer precocemente
apos o inicio da exposi¢do ao ambiente de microgravidade, persistindo depois ao longo
do tempo de estadia aerospacial [33].

A fungdo alterada do SNA pode contribuir, em parte, para o desalinhamento da frequéncia
ritmica diurna de processos bioldgico sob condi¢des reais e simuladas de auséncia de
peso, sendo por isso recomendado investigar a regulacdo mutua que liga o relogio

circadiano ao SNA em futuros estudos espaciais [31].
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Tabela 3 - Changes in heart rate variables before, during and after flight

Before flight During flight After flight
Average 1 65.74 (£1.43) 65.00 (£1.21) 72.08 (+1.68)
2 68.58 (+2.25) 66.14 (+0.90) 81.91 (+1.83)*
Amplitude 1 14.44 (+0.46) 9.69 (+0.15) 14.34 (+0.15)
2 18.44 (+1.58) 10.76 (+0.71) 17.38 (£1.29)
Maximum 1 81.27 (x0.29) 72.79 (+0.51) 85.12 (+0.93)"
2 86.20 (+2.93) 79.28 (+0.05) 99.83 (+3.88)"
Minimum 1 5240 (x0.64) 53.42 (+0.81) 56.44 (+0.63)
2 49.32(x0.24) 57.77 (+1.36) 65.07 (+1.31)

Como mencionado, a perturbagdo do relogio circadiano e do sono afecta, entre outros, o
sistema nervoso, o sistema musculo-esquelético, o sistema endocrino e o sistema
cardiovascular (Figura 1). Para os astronautas, o desalinhamento circadiano pode
aumentar os riscos para a saude e resultar na diminui¢do da capacidade de executar na
perfeigdo as tarefas diarias [14].

Os resultados obtidos em varios estudos de bed rest indicam que o periodo de descanso
modifica os ritmos circadianos [27], [28], [35], [36], sendo que o mesmo leva a
transformagoes na regulagdo da libertagdo de certas hormonas e eletrélitos, incluindo o

cortisol, a melatonina ¢ a aldosterona [29], [34].

Em ambiente aeroespacial, numerosos factores ambientais, ¢ suas conexdes, diferem
daqueles que ocorrem na Terra sendo por isso ¢ dificil de determinar os efeitos dos
mesmos a nivel individual. No entanto, os dados complementares relativos aos dados
espaciais e dados de estudos de simulagdo sugerem que a mudancga gravitacional pode ser

uma das causas que contribui para as mudangas nos ritmos circadianos.

Tal como abordado anteriormente, uma das mais manifestas alteragdes foca-se no ciclo ¢
qualidade de sono, sendo que mesmo em condi¢des de microgravidade simuladas foram
observadas alteragdes no ritmo circadiano.

No espaco, hd uma série de factores que podem influenciar o ritmo circadiano e o sono
que incluem a microgravidade, as condigdes de iluminagao, a intensidade do trabalho, o

horario de turno-trabalho, o confinamento e o enjoo (Figura 1). Por exemplo, o ciclo luz-
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escuriddo ¢ de aproximadamente 90 minutos e os astronautas sdo expostos a luz
aproximadamente dois ter¢cos do tempo. Numa estacdo espacial, a intensidade da
iluminacdo ¢ bastante reduzida em comparacdo com os valores alcancados na Terra,
estando abaixo do limiar para estimular de forma eficiente e eficaz o reldgio circadiano
humano [14]. Além disso, o campo eletromagnético e a exposi¢do a radiagdo também
diferem muito da realidade ao nivel do solo, e esses fatores também podem causar
alteragdes nos ritmos circadianos [37], [38].

O disturbio do sono no espago pode ainda ser causado por doenca do movimento,
fotossensibilidade, stress emocional, intensidade de trabalho elevada, horario de trabalho
e de repouso anormal, desconforto térmico, ruido, dor muscular ou mesmo cama, ou local
de descanso, inadequados [39].

Os défices circadiano e de sono podem entdo resultar em uma diminui¢ao do desempenho

cognitivo [2], [40]-[42].

A par das alteragdes no sono, o estado de alerta também € uma vertente a considerar. Um
estudo de longa duracdo, em astronautas numa estagao espacial, teve como foco a analise
do exame do seu estado de alerta circadiano dos individuos em estudo, assim como dos
ritmos de temperatura oral. Os resultados observados sugeriram que o pacemaker
circadiano enddgeno parecia funcionar sem alteracdes até 90 dias no espaco e a partir dai
(nos dias 110-122), a influéncia do relégio circadiano enddégeno na temperatura oral € nos

ritmos circadianos de alerta subjetivo foi consideravelmente enfraquecida [43].

Além de fatores ambientais naturais, certos fatores sociais, como o confinamento € o
isolamento, também podem contribuir para as alteracdes dos ritmos circadianos € o sono
experimentado pelos astronautas. Assim, ¢ fundamental definir contramedidas para
manter o ritmo fisioldgico € o comportamento apropriados a cada periodo do dia mesmo

durante as missdes espaciais.
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Actualidade

A exposi¢do a luz ¢ uma abordagem comumente utilizada para tratar a desregulacao do
ritmo circadiano e a interrup¢ao do sono, sendo uma opg¢ao de tratamento eficaz para
distirbios do sono-vigilia. A exposi¢ao em tempo adequado a luz brilhante pode alterar
o ciclo de sono-vigilia para mais cedo ou mais tarde, a fim de corrigir as falhas existentes
entre o sistema circadiano e a programacao de sono-vigilia desejados [44].

Tal como evidenciado pelos trabalhos de J. Gooley [44], o tratamento com luz, dos
distirbios do sono associados a problemas com a regulacdo do ritmo circadiano, é
mediado exclusivamente pela ativacdo dos fotorreceptores oculares. As células
ganglionares da retina especializadas que contém o fotopigmento melanopsina sensivel a
luz azul projetam-se diretamente para os neurénios subjacentes ao relogio circadiano no
nucleo supraquiasmatico do hipotalamo anterior.

A eficacia do tratamento com luz para este tipo de afecdes depende da dose do estimulo
da luz e da hora do dia em que a mesma ¢ administrada.

O sistema circadiano ¢ mais sensivel a luz durante a noite bioldgica, isto ¢, durante o
periodo em que a maioria dos individuos dorme no escuro. Assim, a terapia da luz é mais
eficaz no tratamento do desalinhamento circadiano se administrada logo ap6s o despertar,
ou pouco antes de dormir.

Para este efeito, dculos brilhantes e 6culos escuros sao usados para melhorar ou minimizar
o funcionamento do reldgio circadiano. A luz de comprimento de onda curto (~ 460 nm
a 512 nm) na faixa azul ou verde parece ser mais eficaz do que a luz branca brilhante no
ajuste do ritmo circadiano humano [45], redefinindo o sistema circadiano e suprimindo a
liberagdo noturna da hormona pituitaria melatonina [44]. No trabalho efetuado por turnos
a sua intensidade e respectivo hordrio também contribuem para distirbios circadianos e
de sono, pelo que o agendamento optimizado dos horarios de trabalho ajuda a melhorar

o desempenho e a vigilancia dos astronautas [22].

Uma solu¢do para melhorar os ritmos circadianos dos astronautas poderd ser a
farmacoterapia dirigida ao sono. Estes firmacos representam quase metade dos utilizados
nas estacdes espaciais [46]. As benzodiazepinas, como o temazepam, ndo sdo ideais
porque tém um longo inicio de acdo e uma semi-vida longa. Em seu lugar, os hipndticos

ndo benzodiazepinicos, como o zolpidem, sdo cada vez mais utilizados. A melatonina foi
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testada como possivel abordagem terapéutica nestas circunstidncias, mas ndo mostrou
nenhum efeito manifestamente relevante [40].

Ha ainda a ressalvar que a dinamica farmacocinética no espago pode ser diferente daquela
que se observa na Terra, tornando necessario avaliar a eficacia e os efeitos colaterais dos
medicamentos no espago. Além disso, sdo ainda necessarios novos medicamentos para

uso especifico por astronautas.
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Conclusao

O relogio circadiano e o sono desempenham papéis criticos no controlo da fisiologia,
cogni¢do e desempenho. No espago, perturbagdes do sono assim como dessincronizacao
circadiana ocorreram durante a maioria das missdes nas quais estas varidveis foram
monitorizadas. Ambas podem resultar em diminuicdo do estado de alerta e falha de
desempenho assim como na alteracdo de multiplos processos e variaveis fisiologicas.
Inevitavelmente, com o avango das tecnologias de computacdo e com a crescente
necessidade humana de conhecimento, as exploragdes espaciais de muito longo prazo irdo
tornar-se frequentes e consequentemente introduzir mais e novos problemas que
desafiardo os astronautas. A identificagdo de fatores que contribuem para os riscos
comportamentais, os distirbios psiquiatricos a par do envolvimento hormonal, ¢ de
grande importancia, pois permitird tomar medidas para prevenir, controlar ou até mesmo
tratar esses disturbios de forma a que ndo acarretem desfechos negativos nos individuos
expostos as condi¢des de microgravidade. Como tal, e tendo em vista o bom desempenho
operacional dos tripulantes ¢ imperativo encarar a matéria da desregulagdo circadiana
como uma area a investir e explorar. Por exemplo, dado que os impactos directos ou
indirectos de todos os fatores ambientais espaciais nos ritmos circadianos humanos e no
sono permanecem obscuros, a elucidacdo dos mecanismos das mudangas nos ritmos
circadianos e no sono ¢ vital. Como discutido previamente, alguns estudos em voo ja
foram conduzidos para avaliar o maior numero possivel de impactos que podem ser
esperados pela afe¢do do ritmo circadiano, tanto a curto como a longo prazo. No entanto,
os mesmos produziram ilagdes ainda muito limitadas, face a real interligacao de todos os
processos € mecanismos biologicos, pelo que serd necessario realizar mais estudos
sistematicos para investigar a correlacdo entre défices circadianos e de sono e eficiéncia
de desempenho cognitivo e fisiologico.

Para além do exposto, mais e melhores opcdes terapéuticas e de manipulagao do bom
funcionamento do ritmo circadiano, em condi¢cdes de microgravidade, devem ser
exploradas e implementadas, pois podem trazer avancos e paralelismos que possam
beneficiar o cuidado médico dessas mesmas perturbacdes em Terra, mas também com
vista ndo s6 a tornar a vida dos profissionais da area o mais normal e fisiologica possivel,
como também para acomodar a futura procura pelas viagens espaciais quer de natureza

cientifica quer recreativa.
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Na exploragdo futura de planetas, com excepc¢ao de Marte, que possui um ciclo de dia-a-
noite semelhante a Terra, a capacidade de resposta do reldgio circadiano para se adaptar

as condicdes de luz-escuriddo locais serd por isso um grande desafio.
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