1l M
U i

FACULDADE DE
LISBOA MEDICINA

UNIVERSIDADE LISBOA

DE LISBOA

TRABALHO FINAL
MESTRADO INTEGRADO EM MEDICINA

Clinica Universitaria de Otorrinolaringologia

Sono e privacao de sono — revisao focada
na populacao médica

Carolina Mota Cordovil

MAIO’18



1l N
U s

FACULDADE DE
LISBOA MEDICINA

UNIVERSIDADE LISBOA

DE LISBOA

TRABALHO FINAL
MESTRADO INTEGRADO EM MEDICINA

Clinica Universitaria de Otorrinolaringologia

Sono e privac¢ao de sono — revisao focada
na populacao médica

Carolina Mota Cordovil

Orientado por:

Dr. Marco Antonio Alveirinho Cabrita Simao

MAIO’18






Resumo:

A privagdo de sono ¢ comum, tendo nas ultimas décadas sugerido interesse sobre as
fungdes, mecanismos e patologias do sono, deixando o sono de ser encarado como uma
actividade passiva e cuja privagdo ndo tinha consequéncias. Recentemente tem surgido
nova evidéncia que a privagdo provoca vdarias alteracdes funcionais e quais os

mecanismos subjacentes as actividades que ocorrem durante o sono.

A profissao médica estd tradicionalmente sujeita a horarios que induzem privagao de
sono. O estudo e a controvérsia sobre a importancia da privagdo de sono na qualidade dos
cuidados de saude expandiram-se em 1984 com o caso de Libby Zion e continuam a ser

alvo de debate.

Noutro ponto, as recomendagdes sobre a duracdo e pardmetros da qualidade de sono
continuam em actualizacao e sdo importantes para caracterizar de forma adequada o sono
e guiar medidas destinadas a melhorar a qualidade e duragdo do sono na populagdo

médica.

Abstract:

Sleep deprivation is common and in the last decades there was a surge in the interest
about sleep’s functions, mechanisms and pathologies. Sleep ceased to be a passive
activity whose deprivation was without consequences. Recently new evidence showed
that sleep deprivation causes multiple functional alterations and the mechanisms

underlying the activities that take place during sleep.

The medical profession is traditionally subjected to schedules that induce sleep
deprivation. The study and controversy on sleep deprivation’s importance on healthcare

quality broadened in 1984 with Libby Zion’s case and are still matter of discussion.

Additionally, the recommendations on sleep’s duration and quality are in constant
revision and are essential to characterize it adequately and guide policies destined to

improve sleep’s duration and quality in the medical population.
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Introducio
Esta revisdo pretende ser o ponto de partida para definir de um plano de abordagem

que visa caracterizar a qualidade do sono em médicos.

Desde modo a revisdo vai abordar globalmente o sono em trés pontos: a) importancia
do sono; b) mecanismos e alteragdes que ocorrem com a privagdo de sono; c) efeitos

funcionais do sono e da privagao.

Segue-se uma breve abordagem da tematica do sono e da sua privacdo em concreto na
populacdo médica, bem como os efeitos nos doentes, sociedade e satide dos proprios

médicos.

A revisdo terminara abordando sumariamente dois pontos relativos a caracterizagao da
qualidade do sono: a) métodos de avaliagdo do sono; b) recomendagdes internacionais

relativamente a duracao e parametros da qualidade sono.



Importancia do sono

O sono ¢ uma fung¢do necessaria a vida dos mamiferos, (1) constituindo, como a dieta
e o exercicio, uma parte vital da saude fisica, cognitiva e emocional.(2) Um sono de boa
qualidade ¢ um preditor bem reconhecido de satde fisica e mental, bem-estar e vitalidade

global.(3)

Sendo uma funcao que ocupa um terco da vida dos humanos ¢ considerado que deve
representar uma vantagem evolutiva ou ser de fundamental importincia para o
funcionamento cerebral. (4) O sono ¢ um processo fisioldgico activo, altamente
necessario para manter fungdes vitais, sendo necessario em quantidade suficiente para o

funcionamento diurno 6ptimo, desempenho e bem-estar. (5)

Mecanismos e alteracées que ocorrem com a privacio de sono

O sono curto crénico (SCC), definido como menos de 7 horas de sono em 24 horas ¢
altamente prevalente (6). Este padrdo de sono leva em modelos animais a perda de
neurénios de forma irreversivel com efeitos duradouros no padrdo de sono-vigilia,
provocando, a vigilia prolongada, stress metabolico e apoptose de neurdnios no locus
coeruleus. (7) Num outro estudo, também em modelos animais, a exposicao a padrao de
sono curto intermitente levou a uma diminui¢do no nimero de neurdnios do locus
coeruleus € neurdnios orexinérgicos (que se encontram activos no periodo de vigilia), ndo
reversivel com um periodo de recuperacdo, sem restri¢ao do sono. (8) Os animais deste
estudo sujeitos ao padrao de sono curto intermitente apresentaram alteragdes cronicas do
sono-vigilia, com menos sono no periodo normal de sono e menos actividade no periodo
normal de actividade, (8) algo semelhante ao padrao observado no final da vida, sugerindo
que eventualmente o SCC pode lesar o cérebro e contribuir para as lesdes do
envelhecimento.(9) Neste mesmo estudo verificou-se que o sono curto intermitente se
associou a uma diminui¢do da sirtuina (silent mating type information regulation 2
homolog) 1 (SirT1) e SirT3, que se manteve sem alteragdes estatisticamente significativas
ap6s 1 més de sono de recuperagao, (8) estando ja previamente identificado que com o
aumento da idade também se verifica uma diminuigdo da SirT1 (associada a
sobrevivéncia neuronal (10)) e da SirT3 (importante na regulagdo do metabolismo

mitocondrial (10)) (9).

Numa linha diferente de estudo, num paradigma de sono curto cronico intermitente

verificou-se que ocorre uma normalizacdo da sensagdo subjectiva de sonoléncia mais



precocemente que a normalizagdo de alguns parametros fisiologicos de alteracdo da
resposta ao stress, o que pode levar a perpetuar a repeti¢ao do padrao de restri¢cao de sono,
(11) com os consequentes efeitos ja descritos de recuperacdo objectiva incompleta e

disfuncao neuronal.

Zhao et al. referem ainda que, colectivamente, a evidéncia sugere existir uma
susceptibilidade diferente dependente da idade (parecendo os adolescentes necessitar de
mais tempo de recuperacao) e das tarefas cognitivas (parecendo a vigilia especialmente

sensivel a SCC). (9)

Também o sono fragmentado induz alteragcdes duradouras em ratinhos adultos (com
diminui¢do dos neuronios orexinérgicos e do locus coeruleus, diminui¢ao da vigilia nos
periodos tipicos de maior actividade, aumento do stress oxidativo, diminui¢do da SirT3,
aumento de TNF-a nos neurénios orexinérgicos € do locus coeruleus, (12) défice de

aprendizagem e memoria espacial). (13)

Ocorrem também a alteragcdes morfoldgicas estando descritas, em modelos animais,
alteracdes regenerativas a partir das 12 horas de privacdo total de sono, com alteragdes
degenerativas a serem identificadas a partir das 36 horas de privagao.(14) A morfométrica
neuronal parece ser afectada pela privagao de sono (quer total, quer cronica parcial) com
as alteracOes verificadas a apresentarem uma relacdo com duracdo de sono perdida,

parecendo afectar, a nivel de organelos, predominantemente mitocondrias e lisossomas.
9)

A nivel da neurogénese, em modelos animais, objectivou-se uma diminui¢do mantida
da produgdo de células progenitoras no hipocampo com privagdo de sono, que ocorre
mesmo em ratinhos adrenalectomizados. (15) A neurogénese ¢ tida como critica para a
aprendizagem e memoria 6éptima do hipocampo (9) pelo que esta diminui¢ao pode ter
impacto nestas funcgdes. Este efeito parece estar dependente do tempo de privacdo de
sono: num estudo em ratinhos constatou-se que com 12 horas de privacao de sono existe
um aumento de 38% nas células marcadas com BrdU (identifica fase S do ciclo celular)
no hipocampo (relativamente aos controlos), sem alteragdo noutros marcadores mais
globais de ciclo celular (como Ki67), apoiando a hipdtese de que a privagdo de sono
acelera as células que se encontram em ciclo celular sem aumentar a populagdo total de
células progenitoras; observou-se ainda uma tendéncia, sem significado estatistico, de

diminuicdo de 30% nas células marcadas com BrdU no hipocampo apods 48 horas de



privacao de sono, em relagdo aos controlos.(16) Este efeito dependente do tempo de
privagdo parece ser semelhante ao exposto para as alteracdes morfologicas, supracitado.
Esta ainda descrito ainda, em modelos animais, o aumento do Brain Derived N Factor
(BDNF) no hipocampo com privagao parcial de sono. (17)
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Figura 1 - “Visdo geral dos efeitos reportados das perturbagoes sono/vigilia nas células neuronais - A perturbagdo
cronica do sono que inclui a privagdo parcial e total de sono, bem como a fragmentagdo do sono, pode influenciar
diversos tipos celulares cerebrais. Respostas morfologicas e moleculares estabelecidas em tipos celulares
especificos estdo destacadas nas caixas azuis abaixo dos varios tipos celulares. A microglia partilha uma resposta
pro-inflamatoria, também observada em neurdnios em resposta a privagdo de sono. Os efeitos da disrupgdo de
sono nos astrocitos e fenda sinaptica podem influenciar a fungdo sinaptica.” (9)

Durante a privagao de sono ocorrem alteracdes estruturais plasticas variadas, que
dependem do elemento estrutural, modulando as redes neuronais € o proprio sono. A
privacdo aguda de sono tem um impacto diferenciado consoante as estruturas e sistemas
neuronais. (1) O hipocampo € particularmente susceptivel a privagdo de sono, ocorrendo
uma perturbagdo do adequado processamento de informagao no hipocampo através da
desregulagdo da plasticidade estrutural e eficiéncia sindptica. Estas alteracdes parecem
resultar em parte de alteracdes na sinalizagdo através AMPc e nos processos

transducionais.(4)

A nivel imagiolégico ¢ possivel detectar alteragdes nas propriedades temporais de
estados de conectividade especificos, sendo possivel caracterizar alguns estados de
conectividade associados a privagdo de sono e que se correlacionam provavelmente com

a diminui¢do da vigilancia induzida por esta. (18)



Efeitos funcionais do sono e da privacio

Cardiovasculares/Metabolicos

O normal funcionamento dos processos metabdlicos € hormonais, bem como a
regulagdo do apetite dependem de uma duragdo e qualidade de sono adequadas. A
privagdo crénica de sono altera os niveis de grelina e leptina e provoca desregulacao
neuroendocrina do apetite. Em estudos epidemioldgicos a privagdo de sono foi
considerada como factor de risco para aumento ponderal e obesidade, tendo efeitos

deletérios no metabolismo de hidratos de carbono e aumentando o risco de diabetes. (19)

Um estudo em jovens, nao obesos, saudaveis, com restrigao de sono moderada aguda
— reducdo a duracdo habitual de sono de 3 horas (h) a menos de 1h de sono, durante 3
noites — identificou diferengas, na concentragdo de insulina e indices de sensibilidade a
insulina, que sugerem uma reducao na sensibilidade a insulina, com base nos valores da
prova de tolerancia oral a glicose (PTGO) apo6s a restricdo de sono quando comparada
com a PTGO ap6s 3 noites de sono ad libitum. Todavia, os autores destacam que ¢ incerto
se estas alteragdes repetidas contribuem para o desenvolvimento de diabetes mellitus tipo
2, que o periodo de restricdo de sono foi curto (3 noites) e moderado (restri¢do de <lh a
3h a durac¢do habitual de sono), tendo sido a restricdo de sono auto-declarada e verificada
por actigrafia e ndo havendo controlo objectivo sobre a dieta ou exercicio, tendo sido
recomendado aos participantes que mantivessem os padroes habituais. (20) A salientar

ainda que a amostra deste estudo era relativamente pequena (n=15).

Outro estudo, na area de Chicago, procurou avaliar a associagdo entre as caracteristicas
do sono e factores de risco metabolico e cardiovascular. Numa populagdo multi-étnica,
com baixo risco de apneia de sono, o estudo detectou um aumento de 5% do risco de
hipertensao por cada ponto percentual adicional na fragmentagdao de sono (determinada
por actigrafia), no modelo ajustado para idade, sexo, etnicidade, educagao, estado laboral,
tabagismo, consumo de alcool e circunferéncia da cintura. Os autores destacam como
limitagdes o desenho transversal do estudo que limita a determinagdo da temporalidade e

o potencial para bidireccionalidade das associagdes detectadas. (21)

Uma revisdo sobre o sono ¢ a doenga cardio-metabolica afirma que existe uma
associacdo forte e consistente entre sono de curta duracdo e factores de risco cardio-
metabolicos e outcomes, com alguns pontos que sugerem uma relagdo de causalidade,

nomeadamente um efeito forte, consistente (verificado em varios estudos), com sequéncia



temporal (sono de curta duracao precede endpoints), mecanismos bioldgicos potenciais e

reversibilidade dos efeitos (a curto prazo em ensaios controlados). (5)
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Figura 2 — “Possiveis vias mecanisticas entre sono de curta duragdo e efeitos adversos na saude cardiovascular. BP
Pressdo Arterial, HbA1c hemoglobina glicada, HDL colesterol lipoproteina de alta densidade, HR frequéncia cardiaca,
LDL colesterol lipoproteina de baixa densidade, PAI-1 inibidor do activador do plasminogénio, SNS — sistema nervoso
simpatico, SWS — sono de ondas lentas, Trigs triglicéridos. (Adaptado com permissdo de Miller MA, Cappuccio FP. J
Hum Hyper 2013; 27:583-588)” (5)

A revisdo indica que o sono de curta duragdo se parece associar a um risco aumentado
de obesidade em estudos transversais, com relagdo temporal ainda em anélise em estudos
longitudinais. (5) Relativamente a diabetes mellitus tipo 2, a revisao refere um estudo em
que os individuos que dormem menos de 6 horas por noite t€m um risco 28% superior de
desenvolver diabetes tipo 2 quando comparados com os que dormem 6 a 8 horas (22).
Outro importante factor de risco cardiovascular, a hipertensdo parece ter um aumento de
incidéncia com a redu¢do de sono de ondas lentas (estadio N3) (23) e num estudo a
extensdo do sono parece apresentar algum efeito de reducdo da pressdo arterial
(comparacao entre valores pré e pos-intervencdo, sem efeito de intervengao
estatisticamente significativo, comparacdo pré e poOs intervengdo entre grupos). A
auséncia de significado estatistico na comparacao da intervengdo entre grupos deve-se,

segundo os autores, a amostra pequena (N=22). (24)

A nivel de outcomes de saude, verificou-se em estudos populacionais que os
individuos que reportavam uma menor duragdo de sono tinham maior probabilidade de

ter doenga coronaria (Risco Relativo [RR] 1.48), maior probabilidade de sofrer um



acidente vascular cerebral (RR 1.15), bem como um risco aumentado de mortalidade (RR

1.12). (25)

O sono afecta a também reactividade do eixo hipotdlamo-hipofise-supra-renal
(EHHSR), de forma diferenciada de acordo com o parametro de caracterizagdo do sono,
bem como o tipo de stressor (sendo que os stressores psicossocial avaliativo imprevisto

e fisico desencadeiam maior resposta do que um stressor do tipo cognitivo). (26)

Parametro do sono Influéncia na reactividade do EHHSR
1 Objectiva da Qualidade de sono (Eficiéncia
do Sono, Despertares e Arquitetura do sono) 1
1 Subjectiva da Qualidade de sono
Varia¢des normais da duracdo de sono Sem influéncia
Sonoléncia diurna excessiva 1 (resposta suavizada)

Tabela 1 - Tabela-resumo da influéncia de varios pardmetros do sono na reactividade do EHHSR. (26)

Capacidades cognitivas e neurocomportamentais

O sono apresenta multiplas fungdes neurocomportamentais e nas capacidades
cognitivas. Possui uma importancia fundamental na consolidacao e esquecimento de
memorias, nomeadamente através da formacdo de espinhas dendriticas e acoplamento
oscilatorio, que tem impacto na consolidagdo de memorias dependente do sono. O sono
modifica ainda qualitativamente os tracos de memoria para representagdes mais

generalizadas (Fig. 2). (27)

A nivel de ambiente hormonal verifica-se que baixos niveis de cortisol e acetilcolina
sdo essenciais para promover a interac¢do do hipocampo com o neocortex e levar a
transmissao das memdrias retidas no hipocampo para a memoria de longo-prazo. Niveis
elevados de dopamina durante a codificagdo das memorias aumentam a repeticao local

no hipocampo durante o sono. (27)
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Figura 3 — Processamento proposto da memoria durante o sono em condigoes de sobrecarga de informagao.
Quando grandes quantidades de informagdo sdo codificadas durante a aprendizagem (setas amarelas e verdes)
as representagoes no hipocampo sobrepoem-se. A capacidade limitada de repeti¢do local (seta vermelha) durante
0 sono permite apenas que a informagdo sobreponivel seja eficientemente processada sendo fortalecida no
neocortex (seta azul). A remormalizagdo sindptica global concorrente apaga os vestigios de memoria no
hipocampo excluindo que mais tarde possa ajudar na repeti¢do ou lembranga. Mais tarde apenas pode ser
lembrada a memoria essencial a partir do neocortex. Este processo pode variar com a quantidade de informagdo
codificada, esquemas pré-existentes, processos de abstracgdo para memoria essencial. (27)

O funcionamento do hipocampo parece estar dependente do esquecimento induzido
pelo sono sendo a actividade renormalizada em fase REM, o esquecimento induzido pelo
sono parece ocorrer apenas quando os individuos sdo expostos a grande quantidade de

informagao para codificagdo. (27)

Os efeitos funcionais da privacdo do sono nas fungdes executivas parecem ser
complexos. A privagdo aguda total de sono parece afectar as medidas, de eficacia e tempo
de resposta, de troca de objectivo da tarefa (componente essencial da flexibilidade
cognitiva e que permite variar entre objectivos) e medidas de inibicdo de resposta, mas
nao a actualizagdo da memoria de trabalho. Segundo os autores, as alteragcdes na troca de
objectivo de tarefa apds a privacao de sono, com falhas no ajuste ou manutencao do
objectivo da tarefa, podem ser uma das razdes da deterioracdo do controlo cognitivo apos

privagdo de sono. (28)

Um outro estudo determinou que a privagdo total de sono afecta negativamente o
desempenho de atencdo dividida (desempenho com mais de uma tarefa em simultaneo),
com interac¢do significativa entre a carga de tarefas e o tempo acordado, ndo tendo o

esfor¢co e envolvimento cognitivo sido suficientes para evitar os efeitos negativos da

10



privacao de sono. Este achado pode, segundo os autores, ter impacto nos trabalhos que
requerem longas horas e trabalho por turnos e em que a seguranc¢a ¢ um ponto importante

(cuidados de saude, aviagdo, militares). (29)

A privagdo de sono parece ainda associar-se a uma menor eficdcia e menor
flexibilidade do controlo atencional “fop-down”. Este controlo “fop-down” € “usado
quando a estrutura previsivel do ambiente permite antecipar eventos futuros ou resultados
das escolhas baseadas em expectativas” e ajudar a detectar a mudangas nas condicdes e
actualizar objectivos. Assim, os autores do estudo alegam que esta evidéncia pode
elucidar a origem da preservagao e outros comportamentos desadaptativos observados na
privacdo de sono, e ajudar a explicar os erros criticos induzidos pela privagao de sono ndo

atribuiveis a um défice de vigilia. (30)

Outro ponto importante nas capacidades cognitivas ¢ a capacidade de auto-
monitorizagdo. Um estudo avaliou a capacidade de auto-monitorizar o impacto de duas
noites de privacdo de sono completa no desempenho de uma tarefa de Vigilancia
Psicomotora (TVP) e de uma tarefa aritmética. Neste estudo verificou-se que o
desempenho das tarefas piorava durante a privagado total de sono. Na tarefa aritmética os
participantes subestimaram o seu desempenho, com maior diferenga no primeiro dia de
privacao de sono. Segundo os autores, pode representar uma tendéncia para estimar de
forma conservadora o desempenho enquanto privados de sono (o que pode permitir
recorrer a estratégias compensatorias) ou resultar da expectativa de uma diminui¢do do
desempenho durante a privagdo de sono. Na TVP a auto-monitoriza¢do tornou-se mais
exacta durante a privacao de sono o que sugere, segundo os autores, que 0s participantes
tinham percepcao dos seus défices no tempo de reac¢cdo. Apds uma noite de recuperagao
0s participantes recuperaram a sua capacidade de auto-monitorizagdo exacta do
desempenho na tarefa aritmética. Por outro lado, o desempenho na TVP foi sobrestimado
em ambos os dias de recuperacao, tendo os individuos estimado os seus tempos de reac¢ao
como mais rapidos do que o registado. Os autores indicam que esta sobrestimativa
positiva se pode dever a terem pedido uma classificagdo global do nivel de desempenho
na tarefa aritmética, contrastando com a classificacdo comparativa com o nivel de
desempenho basal na TVP (e a melhoria ap6s a noite de recuperagao pode ter influenciado
o desvio na classificagcdo). Os autores fazem notar ainda que a capacidade alterada de
auto-monitorizacdo do tempo de reac¢do aconteceu apesar de ter sido dado feedback

durante a tarefa o que pode sugerir a uma atitude comportamental de perseveranga quando

11



privados de sono, mesmo que recebam feedback. Como limitagdes os autores salientam,
entre outras, que o estudo foi realizado num laboratério e em contexto operacional a
eficacia da auto-monitorizagdo pode diferir, que o estudo se focou em privagao de sono

aguda e ndo na de privagdo de sono cronica ou trabalhos por turnos. (31)

Outra revisdo sobre os efeitos neurocomportamentais da privagdo de sono menciona
que as alteracdes incluem défices de atencao, memoria e velocidade cognitiva, bem como
aumento da fadiga e sonoléncia, salientando ainda que existe um fendtipo bem
estabelecido de diferente vulnerabilidade nas respostas neuro-comportamentais a
privagdo de sono. Como métodos compensatérios indicam que sono de recuperagdo,
extensdo do sono, cafeina e sestas constituem métodos bem-sucedidos para mitigar os

défices da privacao de sono. (32)

Sistema imunitario

Uma revisao sobre o impacto do sono e trabalho por turnos na imunidade concluiu que
a privagdo de sono (quer aguda, quer crénica) se encontra associada a alteragdes
imunitarias, sendo possivel que um eventual compromisso da resposta imunitéria inata e
possivelmente da resposta imunitaria adquirida justifiquem um aumento das infecg¢des

virais em trabalhadores por turnos. (33)

Acidentes de viacdo

Relativamente aos acidentes de viagdo, uma revisao sistematica com meta-analise de
2017 concluiu que experienciar sonoléncia durante a condu¢do se associa a um risco
aumentado de acidentes de viagdo (Odds Ratio=2.51). Todavia os autores salientam que
os estudos nao avaliaram as diferentes categorias de estrada (auto-estrada, cidade, via
rapida) o que podem influenciar a frequéncia de sonoléncia auto-declarada ao volante e o
risco de acidentes, os métodos de recrutamento dos participantes, nos estudos utilizados,
introduzem o risco de viés de seleccdo e a sonoléncia e o outcome (acidentes de viacg¢ao)

foram auto-declarados, podendo condicionar viés de memoria. (34)
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Odds Ratio

Study Weight IV, Random, 95% CI
Wu, 1996 5.0% 5.72 [2.39, 13.67]
Gisllason, 1997 7.5% 1.49 [1.01,2.21]
Llobere, 2000 5.4% 5.05 [2.30, 10.90]
Cummings, 2001 6.9% 1.60 [1.00, 2.70]
Connor, 2002 4.9% 8.20 [3.40, 19.70]
Liu, 2003 4.1% 0.63 [0.22, 1.82)
Stutts, 2003 6.4% 8.25 [4.53, 15.05]
Gander, 2005 8.0% 1.52 [1.15,2.02]
Nabi, 2006 5.4% 2.90 [1.30, 6.30]
Gnardellis, 2008 8.2% 1.41 [1.14,1.76]
Hutchens, 2008 6.8% 1.79 [1.07, 2.99]
Philip, 2010 5.2% 9.48 [4.14,21.72]
Pizza, 2010 6.7% 2.06 [1.19, 3.56]
Sagaspe, 2010 8.1% 2.03 [1.57,2.64]
Abe, 2011 1.7% 12.90 [1.72,97.69]
Bahammam, 2014 7.7% 1.19 [0.85, 1.67]
Philip, 2014 2.0% 9.97 [1.57,63.50]
Total (95% ClI) 100% 2.51 [1.87,3.39]

Heterogeneity: Tau2=0.268, Chi2=93.21, df=16 (P<0.0001); 12=83%
Test for overall effect: Z=6.07 (P<0.0001)

0.1

Figura 4 — Forest plot — Revisdo sistemdatica com meta-andalise sobre sonoléncia durante a condugdo e acidentes de

viagdo.(34)
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Estudos dirigidos a populacio médica

Em Marco de 1984 Libby Zion (L.Z.), uma americana de 18 anos recorreu ao servigo
de urgéncia (SU) do Hospital de Nova lorque, por febre, mialgias e artralgias, onde foi
observada por um interno junior (Junior Resident) que apurou parcialmente o uso de
medicacdo recente e ao qual negou o consumo de cocaina. Foi internada, realizaram-se
exames complementares e no internamento foi examinada por dois médicos internos. Por
se apresentar agitada foi medicada com petidina. O quadro de agitagdo agravou com
confusdo, tendo sido medicada com haloperidol e colocada sob contengao fisica. L.Z.
ficou mais calma e foram removidas as contencgdes fisicas. Pouco depois das 6:00
registou-se temperatura de 42°C, tendo sido aplicadas medidas de arrefecimento. As 6:30
entrou em paragem respiratoria e ndo foi possivel reanima-la. Como causa de morte foi

declarada Broncopneumonia Bilateral. (35, 36)

O caso de Libby Zion sensibilizou a opinido publica para a ocorréncia de erros
médicos. Sydney Zion, pai de L.Z., advogado e escritor no The New York Times atirmou
que a filha tinha recebido cuidados inadequados de médicos sobrecarregados e sub-
supervisionados, tendo persuadido o Procurador de Nova lorque a comegar um Grand
Jury, de modo a investigar se haveria base para procedimentos criminais. Nao houve
indicacdo de responsabilidades criminais, o juri indicou 5 razdes que tinham contribuido
para a morte de Libby Zion: a) a avaliagdo no SU por um interno junior ndo tendo sido
examinada por nenhum especialista — foi recomendado que o pessoal do SU tivesse
completado pelo menos 3 anos do programa de internato e tivesse formagao especifica
para avaliar e cuidar de doentes em situacdo de emergéncia; b) foi colocada no
internamento sobre a responsabilidade de um interno — foi recomendada a supervisdao
directa e contemporanea dos internos por um membro do pessoal que tivesse completado
pelo menos 3 anos do programa de internato e se definissem em que condigdes os internos
poderiam praticar sem supervisdo directa; ¢) foi admitida e colocada ao cuidado de
internos que estavam a trabalhar ha 18 horas — foi recomendada a regulamentacao de um
limite de horas de trabalho consecutivas para internos; d) foi colocada sob medidas de
contengdo fisica sem uma re-avaliacdo presencial — foi recomendada a definicdo de
critérios para aplicar medidas de conteng¢ao fisica bem como de re-avaliagdo nos doentes
com estas medidas; e) foi administrada petidina apesar da historia de terap€utica com
fenelzina (que contra-indica o uso de petidina) — foi recomendado o estudo de um sistema

computorizado para verificar interac¢des farmacoldgicas contra-indicadas. (35, 36)
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Na sequéncia do caso, o Hospital de Nova loque foi multado em 13 milhdes de dolares
pela Departamento de Estado da Satde e os pais de L.Z. receberam uma compensacao

acordada com o Hospital por sofrimento infligido 8 mesma. (36)

Na sequéncia de um estudo do departamento da satde, de Andrew Stein, que sugeria
que muitas mortes nos hospitais nova-iorquinos se deviam a erros, foi formada, pelo
comissario do Departamento da Satde do estado de Nova lorque, a comissao de
aconselhamento dos Servicos de Emergéncia. Chefiada por Bertrand Bell e constituida
por nove eminentes médicos de Nova lorque, a comissao reviu o relatorio do Grand Jury
sobre o caso L.Z. e emitiu em Junho de 1987, numa declaragdo preliminar,
recomendagdes no sentido de limitar as horas de trabalho (12 horas de limite de trabalho
no SU, 16 para médicos a trabalhar fora do SU e com pelo menos 8 horas de descanso

entre turnos) e melhorar a supervisao.

No entanto, apds ouvir varias partes interessadas (Conselho de Acreditacdo da
Educagao Médica Graduada - ACGME na sigla inglesa; Colégio Americano dos
Meédicos; Colégio Americano dos Cirurgides; Associagdo Médica Americana;
Associagdo Americana de Colégios Médicos; Associacao de Directores de Programas de
Medicina Interna, Comité de Internos, Associagao de Hospitais da Grande Nova lorque e
Corporagao Saude e Hospitais) relativamente a problemas de implementacao e custos
associados as limitagdes de horas, o Comité alterou a declaragdo preliminar e emitiu 19
recomendagdes para o Departamento da Satde do Estado de Nova lorque (com
recomendagdes sobre supervisdo no SU e unidade de cuidados intensivos, utilizagdo de
medidas de contengdo fisica e estudo de sistemas de verificagdo de interacg¢des
farmacologicas, melhoria das condigdes de trabalho e apoio aos internos). Quanto a
limitagdo de horas o comité substituiu as recomendagdes da declaragdo preliminar por
outras mais flexiveis (80 horas semanais na média de 4 semanas, sem turnos de mais de

24 horas e 1 periodo de 24 horas sem trabalho por semana). (35)

Em 1989, a Regra 405.4 do Codigo de Saude do Estado de Nova Iorque tornou lei a
limita¢dao das horas consecutivas de trabalho ¢ nimero médio de horas por semana para
internos a prestar cuidados a doentes internados. Em 2003 o ACGME estabeleceu
requisitos para o programa de formacgao acreditada abrangendo a supervisao dos internos,
as horas de servigo, actividades de chamada, “moon lighting” (actividades extra-
formativas pagas), supervisdo e excepgoes as horas de servigo. (36) A implementagdo
destes requisitos foi pouco efectiva com um estudo um ano apds a entrada da
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regulamentacdo em vigor a reportar que 85.4% dos internatos ndo cumpria pelo menos

uma das regras. (37)

Ainda relativamente ao erro médico, em 1999, o Instituto de Medicina reportou uma
estimativa de 44 000 mortes anuais nos hospitais por erros médicos. (36) Todavia, alguns
autores declararam que este numero seria exagerado, afirmando que seria precipitado
concluir que era o erro médico a causa da morte quando num estudo se verificou uma taxa
de mortalidade semelhante entre um grupo com elevada probabilidade de evento adverso
e a amostra de casos. Acrescentando

CauseS Of death, US, 201 3 Based on our estimate,

ainda que o estudo em que se tinham medical error is the

3rd most common

cause of death in the US

baseado para a estimativa apenas tinha
revisto os processos de doentes que

Cancer
tinham morrido, procurando efeitos 585k

adversos 0 que aumentava a propor¢ao de

mortes por efeito adverso.(36, 38)

d*i*szaafste All causes
Uma estimativa publicada em 2016 i 2,597k
coloca o erro médico como a 3? causa de
. . Suicide
morte mais frequente nos Estados Unidos ‘ 4 U: '
A 1 Motor . ‘
em 2013, atras apenas da doenca cardiaca s 8 s

34K

e do cancro. No entanto ¢ salientado que

= : © 2016 BMJ Publishing group Ltd
os dados devem ser encarados com a However, we're not even counting
this - medical error is not recorded Data source:

on US death certificates http:/
NVSI/NVS

cdc.gov/nchs/data/

necessaria ponderacdo uma vez que

foram calculados a partir de estudos sobre
p Figura 5 — Causas de morte nos Estados Unidos em 2013 —

estimativa que coloca o erro médico como 3“ causa de morte mais

o0 erro médico e o numero de admissoes
frequente. (39)

hospitalares nos Estados Unidos em 2013
ndo sendo dados directos e ndo havendo um sistema de codificacdo que permita obter

dados de melhor qualidade. (39)

O documento apresenta ainda um modelo de reducdo de erros baseado na partilha de
responsabilidade pelo individuo e pelo sistema em trés pontos: tornar os erros mais

visiveis, responder aos erros e tornar os erros menos frequentes:(39)

16



Individual responsibilities System responsibilities

Knowledge of remedies o @ |, Institute safety triggers to alert staff
Skill to intercept harm Make errors more visible Facilitate a culture of speaking up
Clinical skill | ) . Make remedies available

Sound judgment Respond to error (rescue) Support clinician needs
Error awareness | 3 Foster culture of safety
Calling for help Make errors less frequent Engineer hard stops for prevention

Figura 6- “Modelo para reduzir danos para o doente a partir de erros individuais e do sistema nos cuidados

de saude” (39)

Em 2004 Watcher, salientou que tinha havido pouca melhoria no ambito dos erros
médicos, (40) citando um estudo sobre erros na Unidade de Cuidados Intensivos que
declara que a maioria dos erros se devem sobretudo a erros de comunicagdo (41), e
detalhando que quatro pontos seriam as limitacdes essenciais para melhorar a seguranca
dos doentes: (a) um modelo mental ultrapassado sobre os erros médicos, (b) falta de
atencao colectiva para a seguranca dos doentes, (¢) um sistema de reembolso que fornecia
pouco ou nenhum incentivo para a seguranca ¢ (d) uma estrutura organizacional

fragmentada. (40)

Kramer salienta, na sua revisao sobre o erro médico e a privacao de sono em médicos,
que a maior parte da restricdo das horas de trabalho dos internos foram baseadas na
presuncao de que os erros médicos sdo significativamente determinados pela quantidade
de horas de sono do interno. (36) Afirma ainda que ja tinha sido previamente levantadas
davidas sobre se a regulamentacao das horas de trabalho conseguiria resolver a privagao
de sono e resultantes limitagdes reportadas pelos internos (42), mencionando ainda
limitagdes que poderiam trazer problemas como o aumento das passagens de turno com
aumento do numero de erros, uma visdao menos continuada da progressdao da situagao
clinica, interrup¢ao da relacdo médico-doente, diminui¢do das oportunidades de
aprendizagem e prejuizo da vertente profissional dos médicos ao transformarem-se em

trabalhadores a hora. (36)

Kramer refere que questionarios aplicados apos a implementacao da limitagao de horas
pela ACGME parecem revelar beneficios para a saude dos internos (menor exaustdo
emocional, menos sintomas depressivos e despersonaliza¢dao, maior qualidade de vida),
mas salienta que fica por demonstrar a correlagdo entre a qualidade de vida dos internos

e a qualidade de cuidados prestados aos doentes. Reforca ainda que as limitagdes das
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horas de trabalho levantam preocupagdes, nomeadamente na qualidade da educagao dos

internos e no seu profissionalismo. (36)

Este ano foram publicados os resultados parciais do grupo de estudos iCOMPARE
sobre os impactos na educacdo da regulamentacdo da ACGME de 2011. Os resultados
revelam que ndo existem diferencas significativas na propor¢ao de tempo passado em
cuidados directos aos doentes e em educagao, nem nos resultados dos testes padronizados
entre o grupo com horarios flexiveis (sem limite para duracdo de turno ou descanso
obrigatorio entre turnos) e o grupo com horarios de acordo com as regras ACGME 2011.
Os internos com hordrio flexivel tinham maior tendéncia para reportar instatisfagdo com

a qualidade global da educagdo e bem-estar global. (43)

Uma revisdo sistematica no jornal Annals Of Internal Medicine salienta que 24 em 33
estudos (72,7%) evidenciam que turnos mais curtos se associam a menos erros médicos,
menos acidentes de viagdo e menos lesdes percutaneas. A evidéncia sobre tempos
protegidos de sono € insuficiente para permitir concluir sobre o beneficio das sestas para
internos e doentes. Os autores salientam que a fraca metodologia, o viés de publicacdo, a
heterogeneidade de evidéncia, estudos observacionais, com multiplas intervengdes, com
comparadores subjectivos ou nao especificados (“turno padrao” ou “sistema tradicional

de chamada”), sem adesao documentada e uni-instutucionais limitam a qualidade e poder

16.5 Outcome (Reference)
—_— Serious medical errors (51)

= —— i Radiologic diagnostic errors (53)

Patient mortality (43)
A Patient 6-month mortality (36)

14.5

Surgical complications (46)
135

Inpatient mortality (28)
—————— Medication errors (47)
Cesarean delivery rate (37)
Preventable adverse events (33)

125

Study Quality (MERSQI)

11.5=

1054

Patient satisfaction score (45)

e ———

95 :
0 05

I T T 1
1.5 2 25 3

Odds Ratio (95% Cl)

Figura 7 — Tamanho de efeito e qualidade em estudos que examinam associagées entre duragdo do turno e
cuidado ao doente. (MERSQI -Medical Education Research Study Quality Instrument). (44)
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das conclusdes. Mencionam, por fim, a necessidade de estudos futuros para esclarecer a
exequibilidade, aceitacdo e sustentabilidade das solugdes, em estudos multi-

institucionais. (44)

A nivel das capacidades ndo técnicas, um estudo sobre o impacto na privagao de sono
nestas capacidades em internos de anestesia, num cendrio de simulagdo de situagdo de
crise no bloco operatdrio, revelou que as capacidades nao técnicas estao reduzidas, com
significado estatistico, no grupo com privagdo de sono (particularmente a nivel do
trabalho em equipa). Este grupo apresenta ainda, no estudo, um aumento da sonoléncia e

diminuicdo da confianga nas capacidades anestésicas.(45)

Por outro lado, nas capacidades técnicas, um estudo avaliou o efeito da privacao de
sono e estar de chamada na noite anterior na qualidade das colonoscopias de rastreio, em
doentes de risco médio, sem sintomas ou doengas colo-rectais, histéria de cancro ou
lesdes pré-cancerigenas. Verificou-se uma percentagem significativamente inferior de
adenomas detectados nos doentes rastreados por endoscopistas que tinham realizados
procedimentos emergentes na noite de chamada comparados com os controlos (30 vs.
39%; P=0.0043); apurou-se ainda que os procedimentos eram mais prolongados na fase
de retirada do colonoscopio (fase de deteccao de alteragdes) quando comparados com os
controlos, quer nos procedimentos em que foram detectados pélipos, quer nos em que nao
se detectaram ou removeram polipos (o tempo de intubagdo cecal foi semelhante). Na
comparag¢do entre procedimentos realizados por endoscopistas que estiveram de chamada,
mas ndo realizaram procedimentos emergentes ndo se verificaram diferengas
estatisticamente significativas na percentagem de doentes em que foram detectados

adenomas.(46)

A diminuic¢ao na taxa de adenomas detectados tem o potencial para levar a um aumento
do numero de cancros colo-rectais por progressdao de lesdes pré-malignas. Os autores
salientam que o objectivo primdrio de reconhecer o impacto da privacdo de sono ¢
melhorar a seguranc¢a do doente e do médico, e sugerem algumas medidas: ndo marcar
colonoscopias de rastreio para um endoscopista no dia seguinte a uma noite de chamada,
ter um endoscopista para realizar os procedimentos emergentes nocturnos, ter um médico
de reserva para realizar os procedimentos de rastreio se o0 médico de chamada tiver

realizado procedimentos emergentes na noite de chamada. (46)
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Para além das longas horas a que sdo sujeitos os médicos encontram-se ainda sujeitos
a outras influéncias que podem diminuir a sua qualidade de sono e podendo assim afectar,

como os estudos anteriores sugerem, a sua capacidade de prestacdo de cuidados.

Um estudo realizado na China detectou uma prevaléncia de violéncia no local de
trabalho (VLT) de 83,4%, associando a exposicdo a VLT a uma menor qualidade
subjectiva de sono (r=—0.281, p<0.001) e a um maior stress psicoldgico (r=0.382,
p<0.001), sendo este ultimo em parte o mediador entre a VLT e a fraca qualidade

subjectiva de sono. (47)

Um estudo realizado em Portugal, em internos, identificou que o grupo sujeito a
privacao de sono tinha maior sonoléncia diurna na Escala de Sonoléncia de Epworth, mais
omissdes e piores resultados de concentragdo, maior laténcia de resposta e mais erros a
estimulos simples nos testes psicomotores, menor indice de perfei¢do no teste de
instrucdo. Os autores salientam na conclusdo que “a pratica médica implica uma
quantidade significativa de privacdo de sono e que muitos profissionais ndo estao
alertados para os efeitos nefastos, para os proprios e para os doentes, ameagando a boa

pratica clinica”. (48)

Ainda que Kramer refira, na sua revisdao de 2010 sobre as causas do erro médico, que
ndo existe evidéncia consistente que um longo periodo de vigilia se associe a mais erros
médicos graves na clinica (36), o impacto da privacao de sono na saude da populacao

médica deve ser tida em conta.

Baldwin refere, no seu estudo por questiondrio aos internos, em 2004, que menos horas
de sono se associam de forma significativa a défices em vdrias variaveis (profissionais,
educacionais e de saude) — correlagdao negativa entre o nimero de horas de sono reportado
e: a) erros médicos; b) conflitos com os assistentes, outros internos e pessoal de
enfermagem; c¢) ser nomeado num processo de negligéncia; d) trabalhar em condic¢des
alteradas; e) nivel de stress; f) doenca; g) acidentes pessoais ou lesdes; h) uso de éalcool;
1) alteracdo significativa de peso; j) toma de medicacao para permanecer acordado e lidar

com o internato. (42)

Nos tltimos anos a saude da populagdo médica tem sido alvo de interesse, a titulo de
exemplo a preocupacdo suscitada pela elevada taxa de burnout (49). Esta inquietacao foi
materializada formalmente num dos trés novos pontos integrantes da Declaracao de

Genebra (na revisdo aprovada a 14 de Outubro de 2017, em Assembleia Geral da
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Associagdo Médica Mundial - AMM ou WMA na sigla inglesa). Na nova declaracao
consta a promessa “Cuidarei da minha saude, bem-estar e capacidades para prestar
cuidados da maior qualidade” (50) reforgando a obrigacdo ética do cuidado da propria

saude de modo garantir a prestagao de cuidados da maior qualidade.

Embora exista evidéncia controversa, a decisdo de politicas para regulamentagdo das
horas de trabalho, descanso e rotagao de turnos deve ter em conta o interesse de todos os
envolvidos, ser fundamentada em evidéncia de excelente qualidade com estudos de
exequibilidade e sustentabilidade, ndo esquecendo a avaliagao dos custos decorrentes de
erros médicos e da diminui¢do de produtividade ou faltas ao trabalho (decorrentes por
exemplo do aumento da susceptibilidade a infecgdes virais, como previamente visto). A
ponderacao ética ndo podera ser descuidada nesta avaliagao, devendo levar a considerar
se ¢ correcto prejudicar a saude dos profissionais de satide por uma questao de eficiéncia

econdémica.
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Métodos de avaliacao do sono

Na comparacdo entre as medidas de caracterizagdo do sono os questionarios
subjectivos apresentam menor associacdo com a polissonografia e actigrafia em doentes
com maiores niveis de hostilidade, mais sintomas depressivos e pior percepcao global da
saude. No questionario retrospectivo e diario do sono os individuos reportam mais horas
de sono do que as registadas pela polissonografia (que regista, em média, menos 20 a 30
minutos do que nas estimativas). A polissonografia apresenta uma relagdo modesta com
a duragdo do sono habitual auto-declarada retrospectiva (menos de 2% de variancia

sobreponivel). (51)

O estudo que retira estas conclusdes excluiu individuos com trabalho por turnos e
gravidas, recrutando exclusivamente individuos de meia idade (45 a 78 anos, com média

de idades de 60 anos), excluindo uma faixa etaria consideravel da populagao médica.(51)

Continuam a ser desenvolvidos instrumentos para avaliar o sono, tendo a National
Sleep Foundation (NSF) recentemente desenvolvido o Sleep Health Index (SHI) um
questionario de 14 perguntas para avaliar a saude do sono na populagdo em geral em trés

areas — duracdo, qualidade e patologia. (52)
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Recomendacdes relativas a duracio e parametros de qualidade do sono

A duragdo do sono e qualidade de sono sdo pardmetros importantes como ja elucidado.
Salientam-se das recomendagdes da National Sleep Foundation (NSF) os grupos que
constituiram a maioria da populacdo médica activa. Para os jovens entre os 18 e 25 anos
recomendam-se 7 a 9 horas de sono, podendo ser apropriadas 6 ou 10 a 11 horas de sono
consoante a variabilidade inter-individual, ndo devendo ser inferior a 6 ou superior a 11
horas. Para adultos dos 26 aos 64 anos a NSF recomenda 7 a 9 horas de sono, podendo
ser apropriadas 6 ou 10 horas, consoante a variabilidade inter-individual, ndo devendo ser
inferior a 6 ou superior a 10 horas. Para adultos mais velhos, com 65 ou mais anos sao
recomendadas 7 a 8 horas de sono, podendo ser apropriadas 5 a 6 ou 9 horas, consoante
a variabilidade inter-individual, ndo devendo ser inferior a 5 ou superior a 9 horas. De
notar que pode ocorrer um viés para maiores duracdes de tempo de sono, uma vez que as
recomendacdes se basearam em dados reportados e o tempo real de sono ¢ geralmente

inferior ao tempo passado na cama. (2)

Grupo Etario: Adequada Pode Ser Adequada Inadequada
Jovem Adulto (18 a 24a) 7 a%h 6h; 10 a 11h <6h; >11h
Duragdo Do Adulto (25 a 64) 7a%h 6h; 10h <6h; >10h
Sono
Adulto + velho (=65a) 7 a 8h 5a 6h; 9h <5h; >9h

Tabela 2 - Tabela-resumo das recomendagoes da NSF relativas a dura¢do de sono nos grupos etarios dos adultos
(jovens a adultos mais velhos).(2)

Quanto aos parametros de qualidade do sono a NSF considerou a laténcia de sono,
despertares superiores a 5 minutos, tempo acordado apos o inicio do sono, eficiéncia do
sono, medidas arquitecturais do sono (REM, N1, N2, N3), medidas relativas a sestas
(sestas em 24 horas, duragdo das sestas, e frequéncia das sestas). Os dados podem ser
observados no quadro abaixo. Globalmente a NSF considerou que laténcias de sono
inferiores, menos despertares, menos tempo acordado apds inicio do sono e uma

eficiéncia de sono elevada como indicadores de boa qualidade de sono.

Na avaliacao dos dados a NSF salienta que os indicadores de arquitectura do sono
geraram menos consenso por falta de evidéncia e que podera ser mais util usar uma
medida compdsita relacionando os diferentes componentes e ndo através de uma
avaliacdo individual. Salientam ainda que a literatura utilizada ndo diferenciou sestas

planeadas e ndo planeadas pelo que ndo foi possivel distinguir a influéncia destas como
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indicadores da qualidade de sono. Salientam ainda que o sono varia com a idade, sexo e

que nao se diferenciaram os periodos pré e pés-menopausicos. (3)

Parametro da
Qualidade do Sono

Grupo Etario:

Boa Qualidade

Indicador de Sono de:
N3o de Boa Qualidade

Ma Qualidade

Jovem Adulto (18 a 24a)

45 a 60m
Laténcia do Sono Adulto (25 a 64) <15m;16a30m
Adulto + velho (>=65a) >60m
JovemAdulto(182242) <64%
Eficiéncia do Sono Adulto (25 a 64) 285%
——————————————————————————————— < 74%
Adulto + velho (>=65a)
Jovem Adulto (18 a 24a) .
Despertar >5Sm Adulto (25a64) 24
Adulto + velho (>=65a) <2
Tembo Acordado --CVEM Adulto (18 3 24a) 11
empo Acoraada Adulto (25 a 64) <20m =
Apods Inicio do Sono ---------oeisemtoooo T
Adulto + velho (>=65a) >51
Jovem Adulto (18 a 24a)
REM Adulto (25264) 21.230% 241%
Adulto + velho (>=65a)
Jovem Adulto (18 a 24a)
-------------------------------- < 5% >20%
N1 Adulto (253 64)
Adulto + velho (>=65a) 226%
 Jovem Adulto (18 a 24a)
N2 Adulto (25264) 281%
Adulto + velho (>=65a)
Jovem Adulto (18 a 24a)
fffffffffffffffffffffffffffffff <5%
N3 Adulto (25a64) SRS
Adulto + velho (>=65a)
Jovem Adulto (18224a) O
NeSestasem 24h  Adulto(25a64) 9
Adulto + velho (>=65a) -
Duracio das Sestag  OVEM Adulto (18 2 24a)
uragao das sestas Adulto (25 a 64) >100 min

(min)

Adulto + velho (>=65a)

Frequéncia das
Sestas/semana

Jovem Adulto (18 a 24a)

Adulto + velho (>=65a)

Tabela 3 - Tabela-resumo das recomendagoes da NSF relativas a qualidade de sono nos grupos etarios dos adultos
(jovens a adultos mais velhos). (3)
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