UNIVERSIDADE CATOLICA DE SANTOS
MESTRADO EM SAUDE COLETIVA

PATRICIA TEIXEIRA DE SANTANA

EFEITO DOS ALIMENTOS RICOS EM TRIPTOFANO, EM MELATONINA E
VITAMINAS DO COMPLEXO A, B, C, D E E ASSOCIADOS A ADMINISTRACAO
DE MELATONINA NA QUALIDADE DO SONO DE TRABALHADORAS
NOTURNAS COM EXCESSO DE PESO

Santos
2022



Patricia Teixeira de Santana

EFEITO DOS ALIMENTOS RICOS EM TRIPTOFANO, EM MELATONINA E
VITAMINAS DO COMPLEXO A, B, C, D E E ASSOCIADOS A ADMINISTRACAO
DE MELATONINA NA QUALIDADE DO SONO DE TRABALHADORAS
NOTURNAS COM EXCESSO DE PESO

Dissertacdo apresentada ao Programa de Péds-
graduacdo em Saude Coletiva da Universidade Catélica
de Santos para obtenc¢do do titulo de Mestre em Saude
Coletiva.

Area de concentracgéo: Politica, Condi¢do Social e Salide

Orientadora: Prof.2 Dr.2 Elaine Cristina Marqueze

SANTOS
2022



[Dados Internacionais de Catalogagédo]

Departamento de Bibliotecas da Universidade Catdlica de Santos

Viviane Santos da Silva — CRB-8/6746

Santana, Patricia Teixeira des

Efei dos alimentos ricos em triptofani, em melatonina

e vitaminas do complexo A, B, C, D E e associados

a administrag¢doc de melatonina na qualidade do sono

de trabalhadoras noturnas com excesso de peso / Patricia
Teixeira de Santana ; orientadora Elaine Cristina
Marqueze. —- 2022.

a2 f

Dissertac

Santos, Programa de
Sande Coletiva, 2022.

Incluil bibliografia.

1. Alimentagdo. 2. Triptofano. 3. Vitaminas. 4. Melatonina.
5. Trabalho noturno. I. Marcueze, Elaine Cristina. II.

Titulo.

CDU: Ed. 1997 -- €14(043.3)]




AGRADECIMENTOS

Agradeco primeiramente a Deus, pelo dom da vida e por ter me dado forcas
durante toda minha trajetoria.

Sou imensamente grata a minha familia, principalmente minha mée, por todo
esforco e incentivo na minha educagao.

Aos meus amigos, que ficaram ao meu lado durante esse periodo, em
especial a Amanda e Adriana, que ajudaram a deixar tudo mais leve e ndo me
deixaram desistir.

Minha eterna gratiddo a minha orientada, Prof.2 Dr.2 Elaine Marqueze, que me
acolheu como filha, que me fez enxergar minha paixdo pela pesquisa clinica e a
cronobiologia e me transformou na profissional que sou hoje.

Ao Grupo de estudos em cronobiologia e sono (GECS), principalmente a
Luciana por contribuigdes nesse estudo.

A Prof2 Dr2 Patricia Nehme e Prof.2 Dr2 Carolina Vicaria D’Aurea
Kasabkojian, por aceitar a participar da minha banca e por todas as contribuicdes a
esse estudo.

A todas as participantes desse estudo e ao hospital pesquisado, sem elas
esse estudo ndo seria possivel.

A Coordenacéo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES) e
Fundacdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Sdo Paulo (FAPESP) pelo
financiamento desse estudo.

O presente trabalho foi realizado com apoio da Coordenacdo de
Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior — Brasil (CAPES) -
88887.640807/2021-00 e 88887.597207/2021-00.

Muito obrigada!



RESUMO

Objetivo: O presente estudo teve por objetivo principal avaliar o efeito do consumo
de alimentos ricos em triptofano, melatonina e vitaminas do complexo A, B, C,D e E
associadas a administracdo de melatonina exdégena na qualidade do sono de
trabalhadoras noturnas com excesso de peso, independente da dessincronizacéo
circadiana. Métodos: Trata-se de um ensaio clinico, controlado, randomizado, duplo
cego, do tipo crossover, realizado com 27 profissionais de enfermagem que
trabalhavam em turnos noturnos fixos (12 horas de trabalho com 36 horas de folga).
O consumo alimentar foi analisado por recordatérios alimentares de 24 horas, com
registro no periodo entre 19:00 e 19:00 tanto nos dias de plantdo, como nos dias de
folga. A qualidade do sono foi avaliada pelo indice de Qualidade do Sono de
Pittsburgh (PSQI). Foram realizadas generalized estimating equations (GEE) para
avaliar o efeito isolado do consumo de alimentos ricos em triptofano, melatonina e
vitaminas do complexo A, B, C, D e E e da administracdo de melatonina na
gualidade do sono, bem como sua interacdo, nos dias de trabalho, dias de folga e na
avaliacdo da qualidade do sono considerando o trabalho e a folga em conjunto. As
mesmas analises também foram realizadas ajustando-se o0s modelos pela
dessincronizagdo circadiana. Foi adotado um nivel de significaAncia de 5%.
Resultados: A idade média das participantes era de 37,01 anos (EP 5,9 anos).
Grande parte era casada (60,96%) e tinha pés-graduacdo completa (40,74%). A
maioria era enfermeira (51,85%) e trabalhava no turno noturno por, em média, 9,2
anos (EP 6,4 anos). A maioria relatou possuir uma qualidade do sono ruim ou muito
ruim (55,56%). A administracdo da melatonina, isoladamente, melhorou a qualidade
do sono com e sem ajuste pela dessincronizagéo circadiana. O consumo de vitamina
E melhorou a qualidade do sono, mesmo ap0s o0 ajuste pela dessincronizacdo
circadiana. Ja o consumo de vitamina A s6 melhorou a qualidade do sono antes do
ajuste, indicando que wuma maior dessincronizacdo circadiana interfere
negativamente no efeito positivo do consumo de vitamina A. Por outro lado, o
consumo de vitamina B12 melhorou a qualidade do sono somente apds o ajuste da
dessincronizacado circadiana. A interacdo entre a administracdo de melatonina e o
consumo de vitaminas D3 e B12, apds ajuste da dessincronizag¢do circadiana,
melhorou a qualidade do sono. O efeito de interacdo entre a administracdo de
melatonina e o consumo de vitaminas E e B6, que havia melhorado a qualidade do
sono, deixou de existir apés o ajuste. Conclusédo: O consumo de vitaminas do
complexo B, D e E, associados a administracdo de melatonina exdégena, melhoraram
a qualidade do sono de trabalhadoras noturnas com excesso de peso, em que a
dessincronizacdo circadiana interferiu nesta melhora apenas em relagcdo ao
consumo de vitamina E. Além disso, o consumo de vitamina A e administracdo de
melatonina exdgena, isoladamente, também melhoraram a qualidade do sono.

Palavras chaves: Alimentagcédo; Triptofano; Vitaminas; Melatonina; Trabalho

Noturno.



ABSTRACT

Aim: To evaluate the effect of consumption of foods rich in tryptophan, melatonin
and vitamins of complex A, B, C, D and E associated with the administration of
exogenous melatonin on the quality of sleep of night workers with excessive weight,
regardless of circadian desynchronization. Methods: This is a controlled,
randomized, double-blind, crossover clinical trial, carried out with 27 nursing
professionals who worked permanent night shifts (12 hours of work with 36 hours
off). Food consumption was analyzed using 24-hour food recalls, recorded between
19:00 and 19:00 both on workdays and days off. Sleep quality was assessed by the
Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI). Generalized estimating equations (GEE) were
performed to evaluate the isolated effect of consumption of foods rich in tryptophan,
melatonin and vitamins of complex A, B, C, D and E and the administration of
melatonin on sleep quality, as well as their interaction, on workdays, days off and on
the assessment of sleep quality considering work and off time together. The same
analyzes were also performed adjusting the models for circadian desynchronization.
A significance level of 5% was set. Results: The mean age of the participants was
37.01 years (SE 5.9 years). Most were married (62,96%) and completed
postgraduate studies (40,74%). Most were nurses (51,85%) and worked the night
shift for an average of 9.2 years (SE 6.4 years). Most reported having poor or very
poor sleep quality (55.56%). The administration of melatonin alone improved sleep
quality with and without adjustment for circadian desynchronization. Vitamin E
consumption improved sleep quality even after adjusting for circadian
desynchronization. Vitamin A consumption only improved sleep quality before
adjustment, indicating that greater circadian desynchronization negatively interferes
with the positive effect of vitamin A. On the other hand, vitamin B12 consumption
improved sleep quality only after the adjustment. The interaction between melatonin
administration and the consumption of vitamins D3 and B12, after adjusting for
circadian desynchronization, improved sleep quality. The interaction effect between
melatonin administration and consumption of vitamins E and B6, which had improved
sleep quality, ceased its effect after adjustment. Conclusion: The consumption of
vitamins of complex B, D and E, associated with the administration of exogenous
melatonin, improved the quality of sleep of overweight night workers, in which
circadian desynchronization interfered in this improvement only in relation to the
consumption of vitamin E. In addition, consumption of vitamin A and administration of
exogenous melatonin alone also improved sleep quality.

Keywords: Dietary Intake; Tryptophan; Vitamins; Melatonin; Night Shift Work.
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1. INTRODUCAO

Em grande parte do mundo a sociedade funciona ininterruptamente 24 horas,
sete dias por semana, levando assim a um aumento na demanda do trabalho em
turnos e noturno. Atualmente, estima-se que da 20% da forga produtiva mundial
esteja envolvida nestes esquemas de trabalho (RAJARATNAM; ARENDT, 2001,
WRIGHT et al., 2013). Devido a inversdo do ciclo vigilia-sono, o trabalho noturno
leva a dessincronizacgéo circadiana, sono insuficiente e supressao de melatonina, de
modo que os trabalhadores, apresentam prejuizos nas interagcfes sociais, bem como
diminuem a sua exposi¢do a luz natural (RAJARATNAM; ARENDT, 2001). Devido a
estes aspectos, o trabalho noturno esta associado a varios efeitos deletérios a
salde, dentre os quais se destacam os distirbios de sono (AKERSTEDT; WRIGHT,
2009, NOEL, 2009, MORENO et al., 2019).

O sono é um estado de inconsciéncia considerado uma necessidade
fisiol6gica indispensavel para a manutencédo da saude e bem-estar do ser humano, e
que esta dividido em duas fases: o sono de ondas lentas, denominado de fase
NREM, e o sono com movimentos rapidos dos olhos, de fase REM (CLARES et al.,
2012, HALL, 2017). A National Sleep Foundation (HIRSHKOWITZ et al., 2015)
classifica como ideal uma duragdo de sono entre sete e nove horas para a
manutencdo da saude de adultos, ou seja, quando essa duracdo de sono é igual ou
inferior a seis horas o individuo possui uma curta duracédo de sono que ocasiona em
varios prejuizos a saude e bem-estar. Trabalhadores noturnos tendem a possuir
curta duracao de sono, estando mais propicios a desenvolverem disturbios do sono.
Isso ocorre devido a privacdo de sono e a dessincronizacdo circadiana as quais
estdo constantemente expostos, além da exposicdo a iluminacéo e barulhos durante
0 sono diurno (MORENO, 2004).

A curta duracdo de sono est4d associada a obesidade, e no caso de
trabalhadores noturnos isso ocorre porque o sono de curta duracdo leva ao aumento
da ingestéo alimentar (PEUHKURI et al., 2012). Além de existir uma janela alimentar
maior, 0 organismo recorre a esse consumo como uma adaptacéo fisioldgica para
fornecer a energia que o trabalhador precisa durante o periodo de vigilia
(MARKWALD et al., 2013). Ocorre, ainda, aumento da producdao de grelina e
diminuicdo da leptina, que sdo os hormdnios ligados a regulacdo do apetite, o que

contribui para 0 aumento da ingestao alimentar (KNUTSON, 2007) (Figura 1).



Figura 1 - Relacdo entre trabalho noturno, curta duragdo de sono e obesidade. Fonte: a autora
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Como uma forma de ser adaptar a essa rotina de trabalho, os trabalhadores
noturnos modificam negativamente seus habitos alimentares através do consumo de
alimentos mais palataveis e de facil preparo, como ultraprocessados ricos em
gorduras e com alto indice glicémico (COELHO et al.,, 2014, Perry et al., 2015,
Hemi6 et al., 2015). Isso ocorre pois a composi¢do da dieta de um individuo pode
influenciar diretamente os ritmos circadianos e vice-versa (PIVOVAROVA et al.,
2015). Essa relacdo bidirecional se da porque alimentos sdo considerados
importantes pistas temporais externas, os denominados zeitgebers (doadores de
tempo). Assim, os alimentos sdo capazes de influenciar os ritmos biolégicos através
dos relégios periféricos, sinalizando que o individuo precisa ficar acordado
(MISTLBERGER; SKENE, 2005, QUANTE et al., 2019). Portanto, os trabalhadores
noturnos, na maioria das vezes, recorrem ao consumo de alimentos como uma
forma de se manterem acordados durante o plantdo (MORENO et al., 2003,
CRISPIM et al., 2007).

Devido a influéncia que os alimentos apresentam nos ritmos circadianos, ja
que a composicado da dieta pode alterar a fungédo dos reldgios centrais e periféricos
(PIVOVAROVA et al., 2015), alguns deles estao ligados a regulagcéo do ciclo vigilia-

sono (reldgio central) por terem em sua composicédo nutrientes que fazem parte da
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via biossintética da melatonina e que levam ao aumento da sua concentracéo
plasmatica (MENG et al., 2017) (Figura 2). Esses alimentos sdo denominados de
precursores e ricos em melatonina. Dentre os alimentos que s&o considerados

precursores da melatonina, se destacam aqueles que sdo ricos no aminoacido
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triptofano, complexo B, vitaminas A, C e E (CASTELLUCCI et al., 2021). Ja entre 0s
alimentos ricos em melatonina, ou seja, com altas concentracdes de melatonina em

si, se destacam a cereja, leite, kiwi e uvas (MENG et al., 2017).

Figura 2 - Rota biossintética da producéo de melatonina. Fonte: a autora (2022).

O primeiro estudo que investigou a presenca de melatonina nos alimentos foi
realizado em 1994, e os autores verificaram a presenca de melatonina em nove
plantas por meio da cromatografia gasosa e espectrometria de massa (DUBBELS et

al.,, 1995). No mesmo ano, em um estudo realizado com coelhos, os autores



11

mostraram que a melatonina ingerida nos alimentos é capaz de entrar na corrente
sanguinea e se ligar aos sitios de ligacao da melatonina no cérebro dos mamiferos
(HATTORI et al., 1995).

Desde entdo, com o0 avanco da ciéncia, alguns estudos foram realizados com
0 intuito de investigar a presenca de alimentos precursores da melatonina em
diversas espécies de plantas (MANCHESTER et al., 2000, CANIATO et al., 2003,
HERNANDEZ-RUIZ, ARNAO, 2008), alimentos (JOHNS et al., 2013, TAN et al.,
2014) e bebidas (MALDONADO; MORENO; CALVO, 2009; GONZALEZ-FLORES et
al., 2012). Os estudos que avaliaram a presenca de melatonina em alimentos e
bebidas também encontraram um aumento do seu metabdlito urinario, a 6-
sulfatoximelatonina, indicando que o consumo de alimentos precursores da
melatonina sdo capazes de aumentar sua concentracdo plasmatica e promover
efeitos benéficos a satde, como melhora do sistema imunolégico, acao antioxidante,
protecdo cardiovascular e efeitos anti-inflamatérios (MENG et al., 2017).

Em estudo com ratos sprague dawle machos, com o objetivo de investigar se
a melatonina estava presente em nozes e se seu consumo influenciava os niveis
séricos de melatonina, Reiter, Manchester e Tan (2005) verificaram que a
melatonina estade fato presente em nozes e que, e quando estas sao consumidas,
aumentam os niveis séricos de melatonina. J& outro estudo realizado por Aguilera et
al. (2016) em modelos animais, com o objetivo de investigar se a ingestdo de brotos
de feijdo influenciava os niveis de melatonina e biomarcadores de capacidade
antioxidante, verificou que os niveis de melatonina plasmatica aumentaram
significativamente com a ingestdo do broto de feijdo. Os autores concluiram que o
broto de feijdo pode ser uma boa fonte dietética de melatonina.

Em revisdo realizada por Meng et al. (2017) com o intuito de verificar as
fontes dietéticas da melatonina, foram revisados artigos publicados entre 2007 e
2017. Os estudos revisados encontraram a melatonina em alimentos de origem
animal (ovos, peixes, carnes e leite), cereais (arroz, trigo, cevada e aveia), frutas
(uva, cereja e morango), vegetais, leguminosas, nozes, pistache, sucos de uva e
bebidas alcodlicas (vinhos e cervejas). Os autores concluiram que 0 consumo
desses alimentos levava ao aumento da concentracdo plasmatica de melatonina,
podendo ser considerados como alimentos funcionais e contribuindo para a

prevencao e tratamento de diversas doencas, incluindo disturbios do sono.
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Atualmente, a nutricAo vem mostrando ser uma das principais ferramentas
para melhorar aspectos do sono, incluindo sua qualidade, ja que evidéncias
comprovam que a composicdo da dieta interfere nos aspectos do sono
(CASTELLUCCI et al.,, 2021). Entre os alimentos que promovem melhora da
qualidade do sono se destacam o0s ricos em triptofano, um amino&cido essencial
precursor da serotonina e da melatonina (HALSON et al., 2014, TAN et al., 2015).
Suas principais fontes sdo alimentos como banana, leite, chocolate, ovos, peixes,
gueijos, paes integrais e vegetais de folhas verdes (DOHERTY et al., 2019). Em
estudo realizado por Hudson et al. (2005) foi demostrado que a ingestao de 250 g de
triptofano pode impactar o sono de forma positiva, reduzindo o tempo de laténcia, o
grau de insénia e melhorando a sua qualidade. Ja Yu et al. (2017) verificaram que o
consumo de carnes, aves, ovos, frutas e lacteos foi associado a diminuicdo da
dificuldade em iniciar ou manter o sono e despertares noturnos, sendo assim, esses
alimentos diminuiram os sintomas e risco de insdnia. Isso ocorre pois esses
alimentos séo ricos em vitaminas do complexo B, vitamina D, 6mega 3 e outros que
aumentam a sintese de triptofano.

Além dos alimentos que sédo ricos em triptofano, uma variedade de outros
alimentos presentes na dieta da populacdo mostraram que seu consumo promovia
uma melhor qualidade do sono. Peuhkuri et al. (2012) realizaram uma revisao de
literatura para verificar a dieta que promovia maior duracao e qualidade do sono. Os
autores concluiram que uma dieta equilibrada e rica em frutas frescas, vegetais,
gréos e fontes de proteina com baixo teor de gordura, que contém triptofano em
abundéancia, bem como vitaminas do complexo B, pode melhorar a qualidade do
sono. Em revisdo narrativa, Dashti et al. (2015) observaram que existe uma relacéo
entre a alimentacdo e a duracdo de sono, em que a curta duracdo de sono esta
associada a menor ingestdo de frutas e vegetais. Segundo os autores, 0s
mecanismos que explicam essa relagéo sdo multifatoriais, no entanto, os hormonios
grelina e leptina, e também o maior tempo para a ingestdo alimentar - e
consequentemente o maior consumo durante a noite - merecem destaque.

Em um estudo realizado com 3.129 trabalhadoras japonesas foi verificado que
baixa ingestdo de vegetais e peixes, somada a alta ingestdo de macarrdes e doces
(habitos nao saldaveis) foi associada a uma ma qualidade do sono (KATAGIRI et al.,
2014). J4 em um estudo epidemiolégico transversal de base populacional, o sono de

curta duracdo foi associado a um menor consumo de vitaminas e a uma ingestao
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elevada de gordura e carboidratos. Ja o sono de maior duragéo foi associado a um
menor consumo de teobromina, presente na cafeina e em chas e que possui um alto
efeito estimulante que prejudica a qualidade do sono (GRANDNER et al., 2013). Em
revisdo narrativa conduzida por Castellucci et al. (2021), foi verificado que o
consumo de alimentos de origem animal (ovos, peixes e leite), frutas (morangos,
cerejas, uvas e kiwi) e cereais (arroz milho e aveia), devido seu alto teor melatonina,
levam a uma maior duracdo de sono, menor tempo de laténcia e melhor qualidade
do sono.

Especialmente sobre os alimentos ricos em melatonina, Pereira et al. (2019)
conduziram uma revisdo com ensaios clinicos randomizados e duplo-cegos para
avaliar a influéncia das fontes dietéticas de melatonina na qualidade do sono. Os
autores concluiram que existem poucos estudos que avaliam a influéncia do
alimento com fonte de melatonina na qualidade do sono, e que o consumo desses
alimentos pode melhorar a qualidade do sono e aumentar a quantidade de
melatonina circulante, podendo ser adjuvantes para o tratamento de distlrbios do
sono. Ja Binks et al. (2020) mostraram que o consumo de alimentos com triptofano,
melatonina e fitonutrientes' pode influenciar o sono, indicando que o consumo
desses alimentos é promissor para melhorar a qualidade e a quantidade do sono.

A melatonina € uma indolamina secretada pela glandula pineal e que
expressa um ritmo circadiano sincronizado pelo ciclo claro-escuro. Sua producédo é
interrompida ou diminuida na presenca de luz natural e/ou artificial, ocorrendo,
portanto,  exclusivamente durante a noite (REITER, 1991, CIPOLLA-NETO;
AMARAL, 2015). A producdo de melatonina varia ao longo do curso da vida,
apresentando pico maximo na infancia, diminuindo ao decorrer da fase adulta e
envelhecimento, podendo ter seu perfil plasmatico afetado de acordo com o periodo
sazonal (MARQUES; MENNA-BARRETO, 2003, CIPOLLA-NETO; AMARAL, 2015).
Sua producao ocorre pelos pinealdcitos na glandula pineal, que esta localizada no
ndcleo supraquiasmatico, e sua sintese ocorre através de uma via biossintética
(Figura 2 ja citada) a partir do aminoacido triptofano que é convertido em 5-

Hidroxitriptofano; 5-Hidroxitriptamina; N-Acetilserotonina (NAS), dando origem a

Fitonutrientes, também conhecidos como fitoquimicos, sdo substancias bioativas compostas por
polifendis, carotenoides, glucosinolatos, flavonoides e terpenos presentes em diversos tipos de frutas
e vegetais responsaveis por promover diversos benéficos a saude.
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molécula da melatonina (MARQUES; MENNA-BARRETO, 2003, CIPOLLA-NETO;
AMARAL, 2015).

Caracteristica

Anfifilica Mecanismo de acdo
Llpnssoll.fbllldade Ve o ~
HiC—q Hidrossolubilidade
HIN j HN\”/CH;;
SO . Y
HN 3
T

Ligagéo com Interagbes com
radicais livres proteinas citsolicas

Antioxidante

E importante destacar que a melatonina possui diversos mecanismos de ag&o
devido suas varias funcdes, e esta presente em todo o corpo humano devido a sua
estrutura quimica que a permite ter afinidade de ligacdo com a membrana
plasmatica tanto por meios polares quanto apolares, podendo atravessar liviemente
a barreia hematoencefélica e pascentaria (Figura 3). No entanto, sua acao se da
principalmente por meio da ligacédo com os receptores MT1 e MT2? (CIPOLLA-NETO
et al., 2014).

Figura 3 - Caracteristicas quimica e mecanismo de a¢cédo da melatonina. Fonte: a autora
(2022).
Por ser considerada um agente cronobidtico, a melatonina é o principal
sincronizador interno, capaz ndo sé de sincronizar os relégios biolégicos e o ciclo
vigilia-sono, mas também o metabolismo energético e sistema imunolégico, sendo
de extrema importancia para a manutencdo da saude (ARENDT; SKENE, 2005,
SCHEER et al., 2009, REITER et al., 2012, CIPOLLA-NETO; AMARAL, 2015). A

melatonina tem sido utilizada no tratamento de distUrbios de sono devido ao seu

2 MT1: receptor de melatonina 1; MT2: receptor de melatonina 2. S&o receptores de membrana de
alta afinidade acoplados a proteina G, heterotriméricos Gi/Go e Gg/11 que interagem com adenilil
ciclase, fosfolipase A2 e fosfolipase C, diminuindo a produc¢éo de cAMP e cGMP e/ou aumentando a
formacéo de diacilglicerol e IP3.
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efeito indutor do sono e vem mostrando efeitos benéficos sobre os sintomas de
insdbnia e melhoria da qualidade do sono, como demostrado recentemente na
metandlise de Fatemeh et al. (2022). E importante destacar estes estudos foram
conduzidos com pessoas que realizavam 0 seu sono durante a noite.

A administracdo da melatonina também tem mostrado um grande potencial
para a manutencdo da saude de trabalhadores noturnos, uma vez que ha estudos
mostrando potenciais de melhora em fatores de risco frequentemente associados ao
trabalho noturno. Entre os resultados encontrados até o momento, destacam-se a
melhora nos parametros lipidicos (MOHAMMADI-SARTANG et al.,2017, LOLOEI et
al., 2019), da presséao arterial (BALTATU et al., 2019, AKBARI et al., 2019, HADI et
al., 2019), dos habitos alimentares (NOGUEIRA; MARQUEZE, 2021), diminuicdo da
dessincronizacao circadiana e peso corporal (MARQUEZE et al., 2021). No entanto,
Sa0 escassos 0s estudos que avaliam a relagcéo entre o consumo alimentar e o sono
dos trabalhadores noturnos (COELHO et al., 2014). Até o momento da realizacao do
presente estudo, ndo foi encontrado nenhum estudo que aborde o consumo de
alimentos precursores e ricos em melatonina e aspectos do sono
concomitantemente a administracdo exdgena da melatonina em aspectos de vida
real, sendo este um estudo inédito.

Nesse contexto, a hipétese do presente estudo é que o consumo de alimentos
ricos em triptofano, melatonina e vitaminas do complexo A, B, C, D e E, associados
a administracdo de melatonina exdgena, melhoram a qualidade do sono de
trabalhadoras noturnas com excesso de peso independentemente da

dessincronizacao circadiana.
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2. OBJETIVOS

2.2 OBJETIVO PRIMARIO

Avaliar o efeito do consumo de alimentos ricos em triptofano, melatonina e
vitaminas do complexo A, B, C, D e E associados a administracdo de melatonina
exdgena na qualidade do sono de trabalhadoras noturnas com excesso de peso,

independentemente da dessincronizacédo circadiana.

2.3 OBJETIVOS SECUNDARIOS

e Avaliar o efeito isolado do consumo de alimentos ricos em triptofano,
melatonina e vitaminas do complexo A, B, C, D e E e da melatonina exdégena
na qualidade do sono de trabalhadoras noturnas com excesso de peso;

e Avaliar o efeito do consumo de alimentos ricos em triptofano, melatonina e
vitaminas do complexo A, B, C, D e E associados a administracdo de
melatonina exdgena na qualidade do sono de trabalhadoras noturnas com

excesso de peso.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1 TIPO DE ESTUDO

Trata-se de um ensaio clinico controlado, randomizado, duplo cego, do tipo
crossover (GORDIS, 2010).

3.2 COLETA DE DADOS

A partir da lista das profissionais de enfermagem que trabalhavam no hospital
pesquisado foram selecionadas apenas as que trabalhavam em turnos noturnos
fixos no sistema de 12x36 horas (12 horas de trabalho noturno e 36 horas de folga).
Inicialmente as participantes foram contatadas para explicar a pesquisa e fazer a
triagem de acordo com os critérios de inclusdo e excluséo.

AplOs a triagem, as profissionais aptas a participarem do estudo e a
pesquisadora responsavel assinaram o Termo de Consentimento Livre Esclarecido
(TCLE, Anexo 1) em duas vias, ficando uma com cada. Apés a assinatura do TCLE
ocorreu a aplicagdo dos questionarios.

Os questionarios (Anexo 2) eram autoexplicativos, composto por questdes
sociodemogréficas, de trabalho, saude e estilo de vida. A pesquisadora responsavel
estava sempre presente para esclarecer quaisquer davidas, sempre de modo a nao
interferir nas respostas das participantes. A coleta de dados foi realizada de marcgo
de 2018 a agosto de 2019, tendo duracédo de 18 meses. Devido ao periodo de férias

das participantes, néo foi possivel iniciar o estudo com todas simultaneamente.

3.2.1 Critérios de incluséo

e Mulheres;
e Faixa etaria de 20 a 50 anos;
 Indice de massa corporal 225 kg/m2;

e Trabalhar ha pelo menos seis meses no turno noturno;
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e Nao ter a intencdo de aderir a dietas restritas em calorias, grupos de
alimentos e/ou alterar seus horarios de alimentacdo e de iniciar novas

atividades fisicas durante a participacdo no estudo.

3.2.2 Critérios de exclusao

e Gestantes;

e Mulheres com filhos menores de um ano;

e Lactantes;

e Estar no periodo do climatério ou menopausa;

e Ter um segundo emprego noturno;

e Fazer uso regular de medicamentos ou suplementos alimentares que
influenciam o sono, o alerta e o sistema de temporizacdo circadiana
(barbitaricos, benzodiazepinicos, melatonina, ritalina, modafinil, soporiferos);

e Historia pregressa de doencas neuroldgicas ou psiquiatricas;

e Uso abusivo de drogas e éalcool;

e Apresentar algum distarbio circadiano ou do sono, problemas metabdlicos
(exceto diabetes mellitus tipo 2 e dislipidemias tratadas), doencas
cardiovasculares (exceto hipertenséao arterial sistémica tratada), inflamacdes
elou infec¢cBes crbnicas e distarbios alimentares diagnosticadas por médico
(bulimia, anorexia);

e Ter tido anemia ou doado mais de 400 mL de sangue nos ultimos trés meses
gue precederam a participacdo no estudo;

e Ter realizado cirurgia de grande porte nos seis meses antecedentes a

participacdo na pesquisa.

Entre as participantes que atenderam aos critérios de inclusdo e aceitaram
participar voluntariamente do estudo foi realizada a randomizacdo para o0 grupo
intervencdo e o grupo controle por meio de um software. ApGs trés meses de
participacdo no grupo sorteado, as participantes mudavam para o outro grupo. Nao
foi necessaria a realizacdo de washout, visto que a melatonina € excretada quase
em sua totalidade na primeira urina ap0s o sono. Por se tratar de um ensaio clinico

duplo cego, nem as participantes, nem a pesquisadora responsavel souberam
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quando estavam fazendo parte do grupo intervencdo ou do grupo controle,
garantindo assim o sigilo de alocagéo do estudo. As avaliacbes ocorreram em trés

etapas:

e 12 Avaliacdo: Baseline (10 dias antes do inicio da intervencao);

e 22 Avaliacdo: 10 dias antes do final da primeira fase do estudo (transicéo
entre 0s grupos controle e intervencao);

e 32 Avalicdo: 10 dias antes do final da segunda fase do estudo (final do

protocolo).

[ Recrutamento ]

Elegiveis ao estudo (n=238)

Excluidos (n=192)

| ¢ N&o atenderam os critérios de
inclusdo (n=152)

+ Recusaram participar (n=40)

A\ 4

Randamizacao utilizando cédigos
gerados por um computador (n=46)

Avaliagédo antes *8 participantes com dados

da 12 fase incompletos no questionario +
(baseline) (n=46) > 2 participantes sem todos os dados
bioauimicos
Alocacéao

Y
12 fase l

I ( ]
L J
Alocacao para Melatonina (n=23) \ / Alocagdo para Placebo (n=23)

Perda de seguimento (iniciou outro trabalho
noturno, engravidou, mudou o horario de

trabalho ou saiu do emprego) n=19
Avaliacdo no
final da 12 fase | /
(4ltimos 10 dias) [ /
(n=27) -
[ Alocacéo

A

A,

L 22 fase
v Alocagéo para Melatonina (n=15) |J \| Alocacéo para Placebo (n=12)
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final da22fase | 'S Perda de seguimento(sem todos
(altimos 10 dias) 0s testes bioquimicos) n = 1
(n=27) Anélises

\ 4 y

Analisados (n=27) Analisados (n=26)
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Figura 4 - Fluxograma do estudo. Fonte: a autora (2022).

Tanto no grupo intervencdo como no grupo controle, as participantes
administraram via oral um comprimido de 3 mg de melatonina de liberacdo rapida ou
placebo, uma hora antes do horario desejado para iniciar o sono. O uso do
comprimido ocorreu apenas nas noites em que as participantes realizavam o sono
durante a noite, ou seja, entre os plantbes e nos dias de folga, ndo sendo
administrado durante o dia. Ressalta-se que o comprimido do grupo controle era
idéntico a melatonina (sem glaten e sem lactose), com a mesma apresentacao e
caracteristica farmacotécnica, mas sem quaisquer efeitos. A dose de 3 mg de
melatonina de libracdo rapida foi utilizada devido sua rapida absorcao, tempo de
meia-vida e biodisponibilidade, sendo uma dose de seguranca, livre de quaisquer

efeitos adversos ja relatados na farmacovigilancia.

3.3 SUJEITOS E PLANO AMOSTRAL

Os sujeitos do presente estudo compreenderam as profissionais de
enfermagem que trabalhavam em um hospital de grande porte, apenas em turnos
noturnos fixos, no sistema de 12x36 horas (12 horas de trabalho noturno e 36 horas
de folga), no municipio de Séo Paulo/SP.

A forca amostral foi calculada tendo como referéncia a realiza¢do do teste de
medidas repetidas, um nivel de significancia de 5% (a err prob=0,05), um tamanho
de efeito de 40% na melhora da qualidade do sono, com trés medidas (baseline,
melatonina e placebo) e uma for¢ca amostral de 90% (erro 3). A amostra calculada foi
de 24 pessoas, sendo acrescido uma perda amostral de 10%, resultando em uma

amostra final de 27 pessoas (G*Power).
3.4 VARIAVEL DEPENDENTE
3.4.1 Qualidade do sono
A qualidade do sono foi avaliada pelo indice de Qualidade do Sono de

Pittsburgh (PSQI), um instrumento composto de 19 questbes relacionadas a

qualidade do sono, integrando a duracdo e a laténcia do sono, frequéncia e
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gravidade de problemas especificos relacionados ao sono (BUYSSE et al., 1989).
Posteriormente, essas questdes foram classificadas em sete componentes que
avaliam as caracteristicas do sono durante o intervalo de um més. A soma dos
valores desses componentes constitui o indice PSQI global, que varia entre zero a
21 pontos. Quando o PSQI global atinge valor igual ou superior a cinco, o avaliado é
classificado como tendo sono de ma qualidade (BUYSSE et al., 1989). Além do
indice global, também calculou-se o indice para os dias de trabalho e para os dias
de folga. Assim, foram adicionadas perguntas direcionadas somente aos dias de
trabalho e somente aos dias de folga. No presente estudo foi utilizada a verséo
validada e traduzida para o portugués de Bertolazi et al. (2011).

3.5 VARIAVEIS INDEPENDENTES

3.5.1 Alimentos ricos em triptofano, melatonina e vitaminas do complexo A, B,
C,DeE

Durante a participacdo no estudo, mensalmente, as participantes realizaram
diarios alimentares de 24h em um dia tipico de trabalho e um dia tipico de folga (total
de sete meses, sendo a primeira avaliagdo anterior ao inicio do protocolo). O
periodo de registro foi das 19:00 as 19:00 do dia seguinte, tanto nos dias de
trabalho, como de folga. Os diarios alimentares sdo considerados um bom método
para avaliacdo do padrao alimentar (HOLANDA et al., 2006, CRISPIM et al., 2011), e
foram conduzidos por uma nutricionista devidamente treinada.

O consumo dos alimentos ricos em triptofano, em melatonina e vitaminas do
complexo A, B, C, D e E foi avaliado por meio dos diarios alimentares. Para analise
e quantificacdo dos diarios foi utilizado o software Nutrition Data System Research
(NDSR), verséo 2007. Em funcgéo das diferengas culturais entre o consumo alimentar
brasileiro e 0 norte-americano, utilizado como referéncia pelo NDSR (Departamento
de Agricultura dos Estados Unidos, United States Department of Agriculture -
USDA), a composicdo de alimentos e de preparacdes tipicamente brasileiros foi
acrescentada com base na Tabela Brasileira de Composi¢cédo de Alimentos (TACO,
2011) e de roétulos de alimentos industrializados especificos. Embora o NDSR néo
guantifigue os alimentos ricos em melatonina, verificou-se manualmente cada

alimento que foi consumido pelas participantes, de acordo com os diarios. Os
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alimentos que apresentaram teor de melatonina em sua composi¢ao (Tabela 1), de
acordo com Meng et al. (2017), foram somados para calcular a quantidade média de

consumo diario.

Tabela 1 - Quantidade de melatonina por alimento. Santos, 2022.

Alimento Quantidade de melatonina(ng/qg)
Abacaxi 0,28
Ameéndoa 39
Arroz 0,04
Aveia 1,80
Azeite de oliva extravirgem 0,03
Banana 0,66
Beterraba 0,002
Brocolis 0,44
Carne bovina 2,1
Carne suina 2,5
Cebola 0,30
Cenoura 0,49
Cereja 10
Cerveja 0,09
Couve-flor 0,82
Ervadoce / anis 7
Feijao 1,0
Frango 2,3
Gengibre 0,58
Gréaos integrais 2
logurte 0,13
Kiwi 0,02
Leite de vaca integral 0,0145
Maca 5
Milho 1,3
Morango 0,14
Nozes 3,5
Ovo 1,54
Péaes (geral) 0,34
Pepino 0,59
Repolho 0,31
Repolho roxo 0,86
Salméao 3,7
Soja 0,45
Suco de laranja 3,15
Suco de uva 0,5

Tomate 0,51
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Uva 3,9
Vagem 1,0
Vinho tinto 0,26

Fonte: Meng et al. (2017).

3.5.2 Administracdo da melatonina

Durante estudo as participantes realizaram a administragcdo de 3 mg de
melatonina ou placebo, de liberacéo r4pida, uma hora antes do horério de inicio do
sono, somente nos dias em que o sono foi realizado durante a noite. A
administracdo de melatonina e o uso do placebo teve duragcédo de 12 semanas cada

e as participantes tomaram os comprimidos em média por 45 dias).
3.6 VARIAVEL DE AJUSTE

A variavel de ajuste dessincronizacdo circadiana foi avaliada por meio do
Composite Phase Deviations (CPD), um proxi da dessincronizacdo circadiana. O
CPD quantifica o débito de sono nos dias de trabalho em relacédo aos dias de folga
(FISCHER et al.,, 2016). Para o calculo do CPD, utilizou-se os dados objetivos
avaliados por meio da actigrafia. As participantes utilizaram, durante 10 dias, o
actimetro de punho ActTrust e Basic Motionlogger Actigraph (Condor Instruments®) e
preencheram diarios de atividade e de sono para a validacdo dos dados obtidos por
meio da actigrafia. A actigrafia consiste em um método de registro da atividade de
vigilia e repouso através de um acelerbmetro integrado a um relégio de punho
(Consenso Brasileiro de Actigrafria - Associacao Brasileira do Sono, 2021). O CPD

foi calculado através da equacao:

[CPDYf = [[xiyi]] =[xi® + yi*
Em que:

CPD; = desvio de fase composto no dia;
x; = distancia do meio do sono no dia;

yi = distancia do meio do sono no dia ao dia anterior .
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3.7 VARIAVEIS DESCRITIVAS
3.7.1 Dados sociodemograficos, de trabalho, saude e estilo de vida
Os dados sociodemograficos, de trabalho, saude e estilo de vida estdo

descritos na Tabela 2, sendo apresentadas as perguntas e as alternativas de

resposta.

Tabela 2 - Dados sociodemogréficos, de trabalho, salude e estilo de vida. Santos,
2022.

Idade

Situacéo conjugal

Solteira

Casadal/vive com companheiro(a)
Separada/divorciada

Vidva

Grau de escolaridade

Ensino médio completo

Faculdade incompleta ou cursando
Pés-graduacdo incompleta ou cursando
Pés-graduacdo completa

Quantidade de pessoas que moram na casa (niumero de pessoas)

Renda familiar (nUmero de pessoas que contribuem)

Renda liquida

Até R$1.000,00

Entre R$1.001,00 e 3.000,00
Entre R$ 3.001,00 e 5.000,00
Entre R$ 5.001,00 e 10.000,00
Mais de R$ 10.000,00

N&o sabe / Ndo quer responder

Tem criangas menores de 14 anos que moram com a participante
Sim

Nao

Quantidade de criangas que morram na residéncia de acordo com aidade
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Nenhuma crianca
Menor que 1 ano

Continua

Tabela 3 - Dados sociodemograficos, de trabalho, saude e estilo de vida. Santos,
2022. (cont.)

De 1 a5 anos
De 6 a 10 anos
De 11 a 14 anos

Funcao no hospital
Enfermeira
Técnica de enfermagem

Principal motivo de trabalhar a noite

Imposicéo do servico

Para conciliar com outro emprego

Para conciliar com o estudo

Para conciliar com o cuidado da casa e/ou filhos
Porque gosta

Para aumentar os rendimentos

Outros

N&o sabe/ ndo lembra

Se possui outa atividade remunerada

N&o

Sim

Outra atividade nao relacionada a assisténcia de enfermagem
Sim, na assisténcia de enfermagem

Numero de locais de trabalho das outras atividades remuneradas
1local

2 locais

3 locais ou mais

N&o quer responder

Carga horaria semanal em outras(s) atividades(s) remunerada(s) (hora/semana);

Tempo que exerce mais de uma atividade remunerada (anos/meses);

Vem direto de outra atividade remunerada para o trabalho noturno
Nunca

Raramente

As vezes

Muitas vezes
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Sempre

Continua

Tabela 4 - Dados sociodemogréficos, de trabalho, salude e estilo de vida. Santos,
2022. (cont.)

Alteracdo de peso no altimo ano (kg)
N&o mudou

Diminuiu

Aumentou

N&o sei

Faz uso de algum medicamento?
Sim
N&o

Consumo de Bebidas alcodlicas
Nao, nuca consumiu
Sim, em ocasifes especiais

Frequéncia do consumo de bebidas alcodlicas
Menos de 1 vez no més

1 vez por més

Acada 15 dias

1 a2 vezes por semana

3 ab5vezes por semana

6 a 7 vezes por semana

Fumante

Sim

N&o

N&o, fumei no passado, mas parei

3.8 ANALISE DE DADOS

As variaveis qualitativas foram descritas por meio de frequéncias absolutas e
relativas e as variaveis quantitativas pela média e erro-padrdo ou mediana e
intervalo interquartilico, de acordo com a distribuicdo dos dados. Para testar a
distribuicdo dos dados foi realizado o teste de Shapiro-Wilk.

Para avaliar o efeito isolado do consumo de alimentos ricos em triptofano, em
melatonina e vitaminas do complexo A, B, C, D e E (VI) e da administragédo de
melatonina (VI) na qualidade do sono (VD), bem como sua interagdo, nos dias de

trabalho, dias de folga e no indice global da qualidade do sono foram realizadas
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generalized estimating equations (GEE). Também foram realizadas as mesmas
andlises ajustando-se os modelos pela dessincronizacao circadiana. Em todos os
testes foi adotado um nivel de significancia de 5%. Para a realizacdo das analises
estatisticas foram utilizados os softwares Jamovi 2.3, Statistica 7.0 e Stata 14.0
(Stata corp, Texas, USA).

3.9 ASPECTOS ETICOS

As questdes éticas relacionadas a pesquisa com a participacdo de seres
humanos foram devidamente respeitadas e o TCLE para as participantes foi redigido
tendo em vista a Resolucéo 466/2012. O estudo foi aprovado pelos Comités de Etica
da Faculdade de Saude Pdublica da Universidade de Sao Paulo (protocolo n°
2.450.682, de 20 de dezembro de 2017, Anexo 3) e do hospital pesquisado
(protocolo n° 2.489.636, 07 de fevereiro de 2018, Anexos 4 e 5). O protocolo do
ensaio clinico esta registrado na Plataforma Internacional de Registro de Ensaios
Clinicos da Organizacdo Mundial da Saude (UTN n° U1111-1238-7395) e no
Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC - RBR-6pncm9).
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4. RESULTADOS

A idade média das participantes era de 37,0 anos (EP 5,9 anos). Grande
parte das participantes era casada, tinha pés-graduacdo completa, renda familiar
acima de R$ 5.000,00 e tinha criancas com seis anos ou mais em casa (Tabela 5).
Em média, 3,1 pessoas (EP 0,2 pessoas) residiam na casa das participantes,

incluindo elas.

Tabela 5 - Dados sociodemograficos de saude e estilo de vida das trabalhadoras
noturnas com excesso de peso. Santos, 2022.

Variaveis n %

Estado conjugal

Solteira 8 29,63
Casada/Vive com o companheiro 17 62,96
Separada/Divorciada 2 7,41
Viava 0 0

Grau de escolaridade

Ensino médio completo 6 22,22
Faculdade incompleta ou cursando 5 18,52
Faculdade completa 5 18,52
Pés-Graduacao incompleta ou cursando 11 40,74

Pds-Graduacdo completa

Renda Familiar

Até R$1.000,00 0 0
Entre R$1.001,00 e 3.000,00 1 3,70
Entre R$ 3.001,00 e 5.000,00 7 29,63
Entre R$ 5.001,00 e 10.000,00 15 85,19
Mais de R$ 10.000,00 4 14,81
N&o sabe / Nao quer responder 0 0

Tem criangas menores de 14 anos que moram com a participante
Sim 11 40,74
N&o 16 59,26

NUumero de criangas que moram com vocé de acordo com aidade

Nenhuma crianca 5 18,52
Menor que 1 ano 0 0

De 1 a5 anos 6 22,22
De 6 a 10 anos 9 33,33
De 11 a 14 anos 7 25,93

Continua
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Tabela 6 - Dados sociodemograficos de saude e estilo de vida das trabalhadoras

noturnas com excesso de peso. Santos, 2022. (cont.)

Variaveis

%

Faz uso de algum medicamento?
Sim
N&o

Consumo de Bebidas alcodlicas
Nao, nuca consumiu
Sim, em ocasides especiais

Fumante
N&o
N&o, fumei no passado, mas parei

15
12

10
17

25

55,56
44,44

37,04
62,96

92,59
7,41

A maioria era enfermeira, e trabalhava em média no turno noturno ao longo

da vida em média por 9,2 anos (EP 6,4 anos). Quando questionadas sobre qual o

principal motivo que as levou a trabalhar a noite, grande parte relatou ser para

conciliar com o cuidado da casa e/ou filhos (Tabela 7).

Tabela 7 - Dados do trabalho das trabalhadoras noturnas com excesso de peso.

Santos, 2022.

Variaveis n %
Funcéo

Enfermeira 14 51,85
Técnica em Enfermagem 13 48,15
Principal motivo que levou a trabalhar a noite

Imposi¢éo do servigo 1 3,70
Para conciliar com outro emprego 1 3,70
Para conciliar com o estudo 0 0
Para conciliar com o cuidado da casa e/ou filhos 11 40,74
Porque gosta 5 18,52
Para aumentar os rendimentos 8 29,63
QOutro 0 0
N&o sabe / Nao lembra 1 3,70

A maioria das participantes relatou ser mais vespertina do que matutina,

seguidas por 33% que relataram ser do cronotipo vespertino (Figura 5).
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Cronotipo

= Mais matutino do que vespertino

= |ndiferente

= Mais vespertino do que matutino
vespertino

Figura 5 - Cronotipo de trabalhadoras noturnas com excesso de peso. Fonte: a autora (2022).

Sobre a qualidade do sono (PSQI global) antes do inicio do estudo, 37,04%
das participantes apresentavam qualidade do sono ruim, enquanto 18,52% relataram
possuir qualidade do sono muito ruim (Figura 6).

Qualidade de Sono

®EBoa = Ruim Muito Ruim

Figura 6 - Qualidade do sono de trabalhadoras noturnas com excesso de peso. Fonte: a autora
(2022).

Ao avaliar o efeito isolado da administracdo de melatonina na qualidade do
sono das participantes, tanto nos dias de trabalho como nos dias de folga, assim
como no indice global, verificou-se uma melhora significativa da qualidade do sono.
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Esta melhora, em sua maioria, foi ap6s a administracdo da melatonina em relacéo
ao baseline e ao placebo, sendo que os percentuais de melhora foram acima de
40% (Tabela 8).

Verificamos que o consumo de vitamina A melhorou a qualidade do sono
apenas nos dias de folga. Ja o consumo da vitamina E melhorou a qualidade do
sono nos dias de trabalho, de folga e no indice global (Tabela 8).

A interacdo entre a administracdo de melatonina e o consumo dos alimentos
foi encontrada no consumo de vitamina E na qualidade do sono nos dias de folga, de
vitamina B6 na qualidade do sono global, de vitamina B12 na qualidade do sono nos
dias de folga, e de vitamina D3 na qualidade do sono nos dias de folga e no global.
Nos demais alimentos ndo foram encontrados resultados estatisticamente

significativos na melhora da qualidade do sono (Tabela 8).

Tabela 8 - Efeito do consumo de alimentos ricos em triptofano, melatonina e vitaminas do
complexo A, B, C, D e E e da administracdo de melatonina, e as respectivas interacdes na
gualidade do sono das trabalhadoras noturnas com excesso de peso. Santos, 2022.

Variaveis Efeitos
Baseline Melatonina Placebo Intervencéo Allmferrrlit&séfr;cn%s em Interacdo
Média (SE) Média (SE) Média (SE) p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,72 (0,54)* 6,11 (0,54)* 7,89 (0,54) <0,001 0,36 0,88
PSQI folga 7,43 (0,65)* 4,23 (0,51)* 5,48 (0,55) <0,001 0,77 0,83
PSQI global 8,36 (0,60)* 4,94 (0,48)* 6,47 (0,52) <0,001 0,63 0,18
Intervencao Alimentos ri(_:os em Interacio
melatonina
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,69 (0,54)* 6,16 (0,54)* 7,95 (0,54) <0,001 0,90 0,88
PSQI folga 7,45 (0,65)* 4,18 (0,51)* 5,52 (0,56) <0,001 0,99 0,49
PSQI global 8,48 (0,61)* 4,90 (0,49)* 6,51 (0,53) <0,001 0,47 0,29
Intervencéo Vitamina A Interacdo
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9.70 (0.54)* 6.17 (0.60)* 7.90 (0.54) <0,001 0,82 0,79
PSQI folga 7,36 (0,64)* 4,42 (0,53)* 5,56 (0,56) <0,001 0,04 0,10
PSQI global 8,53 (0,57)* 4,78 (0,37)* 6,63 (0,46) <0,001 0,60 0,52
Intervencao Vitamina B1 Interacao
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,63 (0,55)* 6,11 (0,55)* 7,89 (0,55) <0,001 0,70 0,58
PSQI folga 7,48 (0,66)* 4,22 (0,51)* 5,58 (0,58) <0,001 0,64 0,82
PSQI global 8,34 (0,61)* 4,88 (0,49)* 6,79 (0,64) <0,001 0,21 0,18
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Intervencgéo Vitamina B2 Interag&o
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,75 (0,53)* 6,19 (0,53)* 7,84 (0,54) <0,001 0,58 0,21
PSQI folga 7,44 (0,65)* 4,28 (0,52)* 5,55 (0,57) <0,001 0,22 0,37
PSQI global 8,51 (0,61)* 4,76 (0,48)* 6,55 (0,54) <0,001 0,73 0,31
Intervencéo Vitamina B3 Interacao
p-value p-value p-value
PSQl trabalho 9,70 (0,54)* 6,13 (0,54)* 7,92 (0,54) <0,001 0,58 0,88
PSQI folga 7,37 (0,65)* 4,23 (0,51)* 5,49 (0,55) <0,001 0,53 0,93
PSQI global 8,36 (0,60)* 4,95 (0,49)* 6,47 (0,52) <0,001 0,85 0,10
Intervengéo Vitamina B5 Interag&o
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,69 (0,54)* 6,18 (0,55)* 7,91 (0,54) <0,001 0,94 0,72
PSQI folga 7,37 (0,65)* 4,29 (0,53)* 5,47 (0,55) <0,001 0,57 0,48
PSQI global 8,40 (0,56)* 4,86 (0,37)* 6,64 (0,46) <0,001 0,81 0,24
Intervencéo Vitamina B6 Interacdo
p-value p-value p-value
PSQl trabalho 9,66 (0,54)* 6,14 (0,55)* 7,93 (0,54) <0,001 0,82 0,81
PSQI folga 7,39 (0,52)* 4,27 (0,52)* 5,47 (0,55) <0,001 0,79 0,68
PSQI global 8,36 (0,60)* 5,00 (0,50)* 6,57 (0,53) <0,001 0,32 0,03
Intervencgéo Vitamina B12 Interag&o
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,70 (0,54)* 6,15 (0,54)* 7,84 (0,56) <0,001 0,48 0,81
PSQI folga 7,20 (0,62)* 4,17 (0,49)* 5,31 (0,53) <0,001 0,23 0,01
PSQI global 8,48 (0,62)* 4,79 (0,51)* 6,55 (0,55) <0,001 0,44 0,24
Intervencéo Vitamina C Interacdo
p-value p-value p-value
PSQl trabalho 6,67 (0,54)* 6,13 0,54)* 9,97 (0,54) <0,001 0,90 0,45
PSQI folga 7,47 (0,51)* 4,11 (0,52)* 5,55 (0,51) <0,001 0,15 0,09
PSQI global 8,45 (0,60)* 5,04 (0,50)* 6,41 (0,52) <0,001 0,27 0,13
Intervencao Vitamina D3 Interag&o
p-value p-value p-value
PSQl trabalho 9,69 (0,54)* 6,16 (0,54)* 8,00 (0,54) <0,001 0,45 0,65
PSQI folga 7,69 (0,56)* 4,42 (0,39)* 5,68 (0,46) <0,001 0,19 0,02
PSQI global 8,57 (0,63)* 4,98 (0,53)* 6,68 (0,57) <0,001 0,17 0,04
Intervencéo Vitamina E Interacéo
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,64 (0,52)* 6,45 (0,54)* 7,93 (0,52) <0,001 0,03 0,30
PSQI folga 7,20 (0,002)* 4,36 (0,002)* 5,55 (0,002) <0,001 <0,001 <0,001
PSQI geral 8,17 (0,58)* 5,08 (0,50)* 6,71 (0,51) <0,001 0,007 0,42

* p<0,05.
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Com o intuito de verificar se o consumo desses nutrientes, associados a

administracdo da melatonina, apresentava algum efeito independente da
dessincronizacao circadiana das participantes, foram realizadas as mesmas analises
tendo o CPD como variavel de ajuste. O efeito isolado da intervencdo na qualidade
do sono, tanto nos dias de trabalho, como nos dias de folga e no indice global
permaneceu apos o ajuste (Tabela 9).

O efeito isolado do consumo de vitamina A na qualidade do sono nos dias de
folga desapareceu apods ajuste pela dessincronizacao circadiana. JA o consumo da
vitamina E na melhora da qualidade do sono nos dias de trabalho no indice global
permaneceu apos o ajuste, mas perdeu a significancia nos dias de folga. Por outro
lado, o efeito isolado do consumo de vitamina B12 melhorou a qualidade do sono
nos dias de folga e no indice global apds o ajuste (Tabela 9).

A interag&o entre a administracdo de melatonina e o consumo dos alimentos,
apos ajuste, permaneceu significativa apenas para o consumo de vitamina B12 e de
vitamina D3 na qualidade do sono nos dias de folga. Assim, o efeito de interacdo
entre a administracdo de melatonina e o consumo de vitamina E na qualidade do
sono nos dias de folga, de vitamina B6 na qualidade do sono global, e de vitamina
D3 na qualidade do sono no indice global deixaram de existir apdés o ajuste. Nos
demais alimentos ndo foram encontrados resultados estatisticamente significativos

na melhora da qualidade do sono (Tabela 9).

Tabela 9 - Efeito do consumo de alimentos ricos em triptofano, melatonina e vitaminas
do complexo A, B, C, D e E e da administracdo de melatonina, e as respectivas
interacfes na qualidade do sono das trabalhadoras noturnas com excesso de peso,
ajustado pela dessincronizacao circadiana. Santos, 2022.

Variaveis Efeitos
Baseline Melatonina Placebo Intervencéo Allm(?r:itpq{sofr;c;]c:)s em Inte(;ac;a
Média (SE) Média (SE) Média (SE) p-value p-value p-value
PSQIl trabalho 9,76 (0,56)* 6,26 (0,60)* 7,90 (0,64) <0,001 0,23 0,68
PSQI folga 7,43 (0,66)* 4,24 (0,57)* 5,56 (0,64) <0,001 0,71 0,75
PSQIl global 8,43 (0,20)* 5,12 (0,55)* 6,38 (0,60) <0,001 0,83 0,59
Intervencao Alimentos ricos em Interaca
Melatonina 0
p value p value p value
PSQI trabalho 9,74 (0,56)* 6,29 (0,60)* 7,99 (0,64) <0,001 0,92 0,89
PSQI folga 7,44 (0,18)* 4,25(0,18)* 5,51 (0,36) <0,001 0,99 0,62
PSQIl global 8,53 (0,62)* 5,09 (0,55)* 6,36 (0,60) <0,001 0,96 0,46
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Intervencgéo Vitamina A Inte(;a(;a
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,45 (0,57)* 6,23 (0,62)* 7,94 (0,63) <0,001 0,59 0,78
PSQI folga 7,30 (0,65)* 4,36 (0,59)* 5,57 (0,65) <0,001 0,10 0,87
PSQl global 8,53 (0,62)* 5,04 (0,55)* 6,36 (0,60) <0,001 0,80 0,10
Intervencéo Vitamina B1 Intecr)ac;a
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,70 (0,58)* 6,27 (0,60)* 7,89 (0,65) <0,001 0,84 0,78
PSQI folga 7,43 (0,67)* 4,25 (0,58)* 5,45 (0,73) <0,001 0,89 0,95
PSQIl global 8,40 (0,62)* 5,07 (0,54)* 6,41 (0,65) <0,001 0,51 0,81
Intervengéo Vitamina B2 Inte(;a(;a
p-value p-value p-value
PSQl trabalho 9,79 (0,56)* 6,25 (0,59)* 7,80 (0,63) <0,001 0,45 0,19
PSQI folga 7,40 (0,65)* 4,26 (0,61)* 5,60 (0,68) <0,001 0,46 0,32
PSQl global 8,50 (0,61)* 4,94 (0,53)* 6,28 (0,58) <0,001 0,95 0,40
Intervencéo Vitamina B3 Inte(;aga
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,74 (0,56)* 6,29 (0,59)* 7,96 (0,63) <0,001 0,46 0,72
PSQI folga 7,37 (0,65)* 4,27 (0,57)* 5,50 (0,62) <0,001 0,40 0,99
PSQIl global 8,42 (0,63)* 5,15 (0,56)* 6,41 (0,60) <0,001 0,96 0,42
Intervencgéo Vitamina B5 Inte(;a(;a
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,74 (0,57)* 6,27 (0,60)* 7,89 (0,64) <0,001 0,89 0,74
PSQI folga 7,40 (0,66)* 4,32 (0,60)* 5,44 (0,63) <0,001 0,68 0,72
PSQl global 8,47 (0,61)* 5,12 (0,56)* 6,36 (0,60) <0,001 0,72 0,61
Intervencéo Vitamina B6 Inte(;aga
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,72 (0,57)* 6,27 (0,60)* 7,96 (0,64) <0,001 0,99 0,79
PSQI folga 7,40 (0,66)* 4,29 (0,59)* 5,49 (0,63) <0,001 0,93 0,93
PSQIl global 8,47 (0,63)* 5,19 (0,57)* 6,43 (0,61) <0,001 0,25 0,51
Intervencgéo Vitamina B12 Inte(;at;a
p-value p-value p-value
PSQl trabalho 9,75 (0,57)* 6,27 (0,60)* 7,79 (0,64) <0,001 0,19 0,45
PSQI folga 7,45 (0,63)* 4,43 (0,57)* 5,30 (0,59) <0,001 0,02 <0,001
PSQl global 8,55 (0,61)* 5,06 (0,55)* 6,43 (0,60) <0,001 0,03 0,08
Intervencéo Vitamina C Inte(;aga
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,71 (0,57)* 6,27 (0,59)* 8,06 (0,64) <0,001 0,52 0,65
PSQI folga 7,49 (0,66)* 4,39 (0,58)* 5,28 (0,61) <0,001 0,62 0,11
PSQIl global 8,38 (061)* 5,17 (0,55)* 6,38 (0,60 <0,001 0,47 0,30
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Intervencgéo Vitamina D3 Inte(;aga
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,73 (0.56)* 6,27 (0,59)* 8,03 (0,63) <0,001 0,31 0,61
PSQI folga 7,73 (0,71)* 4,54 (0,61)* 5,71 (0,56) <0,001 0,27 0,02
PSQl global 8,60 (0,42)* 5,16 (0,58)* 6,53 (0,63) <0,001 0,41 0,17
Intervencéo Vitamina E Intecr)ac;a
p-value p-value p-value
PSQI trabalho 9,71 (0,54)* 6,56 (0,58)* 7,95 (0,60) <0,001 0,03 0,30
PSQI folga 7,29 (0,66)* 4,57 (0,62)* 5,62 (0,67) <0,001 0,05 0,82
PSQIl global 8,28 (0,61)* 5,41 (0,57)* 6,46 (0,60) <0,001 0,01 0,95
* p<0,05.

Todos os modelos foram ajustados pela dessincronizacdo circadiana.
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5. DISCUSSAO

O presente estudo mostrou que a interacdo entre a administracdo de
melatonina e o consumo de vitaminas D3 e B12, apds ajuste pela dessincronizacao
circadiana, melhorou a qualidade do sono. Entretanto, o efeito de interagao entre a
administragdo de melatonina e o consumo de vitaminas E e B6, que havia
melhorado a qualidade do sono, deixou de existir ap0s o0 ajuste. Também se
verificou que a administracdo da melatonina, isoladamente, melhorou a qualidade do
sono com e sem ajuste pela dessincronizacao circadiana. O consumo de vitamina E
melhorou a qualidade do sono, mesmo ap0s o0 ajuste pela dessincronizagédo
circadiana. Ja o consumo de vitamina A s6 melhorou a qualidade do sono antes do
ajuste, indicando que uma maior dessincronizacdo circadiana interfere
negativamente no efeito positivo do seu consumo. Por outro lado, o consumo de
vitamina B12 melhorou a qualidade do sono somente ap0s o0 ajuste pela
dessincronizacao circadiana.

Nossos achados levantam a hipétese de que o consumo desses alimentos
desempenha um papel importante na melhoria da qualidade do sono, ja que fazem
parte da regulacdo da sintese de melatonina na glandula pineal e promovem um
aumento dos compostos bioquimicos que fazem parte dessa sintese, como o
triptofano e a serotonina, causando assim um efeito cascata que pode levar ao
aumento da producdo hormonal. No entanto, essa € uma area pouco investigada, e
apesar das evidéncias até a presente data demostrarem que a alimentacao pode ser
uma aliada no tratamento de distarbios do sono, ainda existem poucos estudo que,
de fato, avaliam os mecanismos envolvidos no processo.

Corroborando com nossos resultados, Hansen et al. (2014) verificaram que o
consumo de peixes, ricos em vitamina D, melhorou a qualidade e a eficiéncia do
sono. Majid et al. (2017) realizaram um ensaio clinico duplo-cego com 86
participantes com idade entre 20 e 50 anos e que apresentavam problemas de sono
(avaliados por meio do PSQI) para verificar o efeito da administracado de vitamina D
na qualidade do sono. O grupo intervengéo realizou a administracdo de 50.000 Ul de
vitamina D a cada 15 dias durante oito semanas. Ao final do estudo, os participantes
do grupo intervencédo reduziram a pontuagdo do PSQI em comparagéao ao placebo,
mostrando que a administragdo de vitamina D reduziu o tempo de laténcia do sono,

aumentou a duracao e a qualidade subjetiva do sono.
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Para avaliar a associacdo entre o consumo de vitamina D e o risco de
distarbios do sono, Gao et al. (2018) realizaram uma metanalise em que foram
incluidos nove estudos. Os autores encontraram que individuos que possuiam
baixos niveis de vitamina D apresentaram risco aumentado para o desenvolvimento
de distarbios de sono, além de estar associado com a m& qualidade do sono. Assim,
0s autores concluiram que baixos niveis de vitamina D podem ser um fator de risco
para os disturbios do sono. Ja Jung et al. (2017) avaliaram a relacéo entre os niveis
séricos de vitamina D e a qualidade do sono em trabalhadores da Coréia do Sul, e
verificaram que aqueles que tinham deficiéncia de vitamina D apresentaram uma
pior qualidade do sono. Eles discutem que os mecanismos que explicam a relagao
entre a vitamina D e o0 sono ainda ndo séo claros. No entanto, apontam que essa
vitamina desempenha um papel importante no sono, ja que existem receptores de
vitamina D no tronco do hipotalamo e as células presentes nessa regido
desempenham um papel importante na manutencéo dos primeiros estagios do sono.
Esse mesmo mecanismo foi relatado anteriormente por Eyles et al. (2014).

Sobre as vitaminas do complexo B, o consumo de B12 e B6 melhorou a
qualidade do sono. Apesar do resultado positivo com nossas participantes, a
literatura apresenta que a vitamina B12, quando suplementada isoladamente, n&o
mostra efeitos significativos no sono. Okawa et al. (1997) realizaram um estudo
duplo-cego, multicéntrico, com 50 pacientes entre 13 e 55 anos com sindrome do
atraso de fase do sono, no qual 27 realizaram a administracdo de 3 mg de vitamina
B12, enquanto 23 receberam placebo. Foi verificado que a B12 ndo proveu efeitos
significativos de melhora do sono dos participantes do grupo intervencdo em relagéo
ao placebo. Hysing et al. (2022) também investigaram o efeito da vitamina B12 no
sono, avaliado por meio de actigrafia, e ndo encontraram resultados significativos.
Assim, a nossa hipétese sobre o resultado positivo que encontramos é que a B12,
como substrato na sintese de melatonina, pode gerar efeitos positivos quando
consumida de acordo com as recomendacdes para cada faixa etaria. Além disso,
vale destacar que os dois estudos supracitados foram realizados com pessoas que
realizavam o sono durante a noite e ndo possuiam dessincronizagdo circadiana
crdnica, como € o caso das nossas participantes, o que pode explicar parcialmente a
diferenca dos resultados.

Embora esses dois estudos ndo tenham encontrado um efeito positivo da

vitamina B12 no sono, foi observado o oposto com a vitamina B6. Aspy et al. (2018)



38

conduziram um ensaio clinico randomizado, duplo-cego, controlado por placebo para
avaliar o sono e os sonhos dos participantes, com 100 participantes alocados em
dois grupos: vitamina B6 e vitaminas do complexo B. Foram administrados 240 mg
de vitamina B6 para um grupo e 240 mg de vitaminas do complexo B em capsulas
para 0 outro grupo, todas as noites de domingo a quinta-feira antes do inicio do
sono. Os participantes que suplementaram vitamina B6 recordaram mais 0S seus
sonhos e apresentaram melhor qualidade do sono em relacdo ao outro grupo. A
hipétese que explica o efeito positivo da B6 no sono € que esta vitamina é um
substrato essencial na conversdo de serotonina, agindo como um intermediario na
conversdo desta em melatonina (ALLEN et al., 2009).

Corroborando com nossos achados da vitamina E, Ghafarzadeh et al. (2019)
avaliaram o impacto do consumo da améndoa doce na qualidade do sono em
estudantes. Os autores verificaram que o consumo de améndoa doce, rica em
vitamina E, levou a reducdo significativa da insénia e melhora da qualidade do sono.
Ja Gupta et al. (2021) verificaram que um maior tempo total de sono foi associado
ao aumento da ingestdo de vitamina E. Os autores discutem que uma dieta
equilibrada com vitamina E pode influenciar positivamente a qualidade do sono, no
entanto, as metodologias dos estudos tornam dificil ter uma concluséo definitiva
sobre a influéncia desse micronutriente no sono. Sabe-se que a vitamina E € um
poderoso antioxidante que possui efeito neuro-protetor no cérebro (ALZOUBI et al.,
2012), assim como um papel essencial na sintese e transporte de
neurotransmissores relacionados a homeostase do sono (JI et al, 2017). No
entanto, € importante ressaltar que sdo poucos os estudos realizados sobre o
assunto, dificultando a compreenséo do papel deste nutriente na qualidade do sono.

Em nosso estudo, o consumo de vitamina A melhorou a qualidade do sono,
assim como no estudo de Matsunaga et al. (2021). Os autores recrutaram 124
estudantes com idade entre 19 e 29 anos para investigar as associacdes entre 0
consumo alimentar e a qualidade do sono, e verificaram que 40% dos participantes
apresentavam ma qualidade do sono significativamente associada a baixa ingestao
de retinol, que € um derivado da vitamina A. Assim como a vitamina E, sdo poucos
os estudos realizados com seres humanos que avaliem os efeitos de vitamina A no
sono. Entretanto, modelos animais verificam que a vitamina A desempenha um
papel importante nos genes dos reldgios circadianos, favorecendo assim o sono
(MARET et al., 2005, SEI, 2008, NAVIGATORE-FONZO et al., 2014). Visto que a
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vitamina A, por meio de seus receptores nucleares, aumenta a expressao génica
dos receptores circadianos CLOCK e BMAL, ocorre uma organizacao adequada dos
estdgios do sono, bem como uma adequada duracdo sono, o0 que
consequentemente leva a uma melhor qualidade do sono (NAVIGATORE-FONZO et
al., 2014).

Ao avaliar a influéncia dos alimentos ricos em melatonina ndo encontramos
relacdo com a melhora da qualidade do sono em nossas participantes. Os
resultados na literatura sdo controversos, e alguns estudos mostraram que o
consumo de alguns alimentos como cereja, leite, uvas, kiwi, nozes, ovos melhora a
qualidade do sono, e leva ao aumento da 6-sulfatoximelatonina (REITER et al.,
2005, MENG et al., 2017, PEREIRA et al. (2019); no entanto, vale ressaltar que, até
0 momento, ndo existe uma metodologia padronizada para avaliar e quantificar a
presenca de melatonina nos alimentos, dificultando uma conclusdo robusta sobre
seu beneficio. Kennaway (2020) realizou uma revisao visando avaliar os efeitos dos
alimentos ricos em melatonina na dieta. Nesta revisdo o autor foi bem critico e
concluiu que as evidéncias mostram que os alimentos ricos em melatonina nao
passam de uma ilusdo. No entanto, o autor pondera que isso se da pelas diferentes
metodologias empregadas nos estudos e pela discrepancia da quantidade de
melatonina presentes nos alimentos.

Em relacéo ao triptofano e a vitamina C, assim como nos alimentos ricos em
melatonina, ndo encontramos melhoria da qualidade do sono. A vitamina C € um
poderoso antioxidante e a deficiéncia da sua ingestao esta associada a um sono nao
restaurador (GRANDNER et al., 2013). Nossa hip6tese é que nossas participantes
nao apresentaram deficiéncia no consumo de vitamina C, e por iSso nhao
encontramos resultados significativos. Em estudo transversal realizado no Reino
Unido por Noorwali et al. (2018) com 1.612 adultos entre 19 e 65 anos, com o0
objetivo de avaliar a relagéo entre a duragcéo do sono e a ingestéao de frutas/vegetais,
foi observado que aqueles que possuiam uma maior duracdo de sono (adequada)
apresentavam niveis mais altos de vitamina C.

O triptofano € um aminoacido essencial que atua como substrato principal na
sintese de melatonina, e ja € demonstrado na literatura que a sua reposi¢cao por
meio de suplementos farmacéuticos promove a melhora da qualidade do sono. Em
recente revisdo realizada por Sutanto et al. (2022) verificou-se que a administragao a

partir de 1 g de triptofano por dia foi eficaz na melhora da qualidade do sono. No
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entanto, ainda h& poucos estudos que avaliem as fontes dietéticas de triptofano na
qualidade do sono. Isso se explica pela diferenca da biodisponibilidade de triptofano
nos alimentos, pois dependendo do modo de preparo do alimento, de quando ele é
consumido e da época do ano pode ocorrer perda do principio ativo, ndo havendo
biodisponibilidade suficiente para promover efeito terapéutico.

A maioria dos estudos encontrados na literatura avalia o consumo do alimento
em si, como banana, leite, cereja, entre outros, € ndo o0 nutriente presente naquele
alimento. Isso acaba dificultando a aplicacdo desses resultados na pratica, ja que a
disponibilidade do alimento em si depende de varios fatores, como sazonalidade,
disponibilidade regional e fatores socioecondmicos. Avaliar o papel desses
nutrientes no sono é importante para que seja possivel adaptar a dieta para as
caracteristicas individuais, independente da cidade, estado, pais ou perfil
socioecondmico.

Vale destacar que, embora o consumo de alguns nutrientes tenha se
mostrado promissor na qualidade do sono, € de suma importancia que esse
consumo seja realizado de maneira equilibrada, conforme as recomendacfes
nutricionais diarias para cada faixa etaria. Outro ponto importante a ser discutido é
gue nosso estudo foi realizado com mulheres com excesso de peso e, portanto, em
um estado crénico de maior secrecao de citocinas pré-inflamatérias. De acordo com
Gamaldo et al. (2012), as citocinas possuem propriedades reguladoras no sono,
alterando e prejudicando a necessidade e os aspectos do sono. Portanto, os
resultados encontrados em nosso estudo podem ser diferentes em outras
populacées, como mulheres eutrdficas. Assim, os resultados encontrados no
presente estudo ndo podem ser extrapolados para pessoas eutréficas, assim como
trabalhadores diurnos ou noturnos com diferentes escalas de trabalho. Por outro
lado, destacamos como pontos fortes a conducao do ensaio clinico em condi¢cfes de
vida real e o ineditismo da populacéo de estudo.
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6. CONCLUSAO

Concluimos que o consumo de vitaminas do complexo B, D e E associado a
administracdo de melatonina exdgena melhorou a qualidade do sono de
trabalhadoras noturnas com excesso de peso, sendo que a dessincronizagao
circadiana interferiu nesta melhora apenas no que se refere ao consumo de vitamina
E. Além disso, o consumo de vitamina A e a administracdo de melatonina exdgena,
isoladamente, também melhoraram a qualidade do sono.

O consumo de alimentos precursores e ricos em melatonina pode ser um forte
aliado para minimizar os impactos do trabalho noturno na qualidade do sono. No
entanto, essa ainda é uma ciéncia nova e precisa ser melhor investigada. Sugerimos
gue novos estudos sejam realizados, com diferentes populacdes, considerando a
biodisponibilidade dos nutrientes e também as necessidades individuais, podendo
assim compreender melhor o papel desses nutrientes na qualidade do sono.
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ANEXO 1 - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

| Codigo da participante HE

| - DADOS DE IDENTIFICACAO DO SUJEITO DA PESQUISA

1. Dados de Identificagéo
INICIAIS AO NOME: ... e ee

Data de nascimento: ........ [oiiil. T

I - DADOS SOBRE A PESQUISA

1. Titulo do Protocolo de Pesquisa: Efeito da melatonina no sono e no

metabolismo de trabalhadoras noturnas com excesso de peso.

2. Pesquisador responsavel: Elaine Cristina Marqueze
Documento de ldentidade N°: 3.415.216 Sexo:( ) M X)F

Cargo/Funcédo: Pds-doutoranda pelo Departamento Saude, ciclos de vida e
sociedade da Faculdade de Saude Publica/USP.
Professora Assistente do Programa de Mestrado e Doutorado em Saude Coletiva da

Universidade Catélica de Santos/UniSantos.

3. Avaliacdo de Risco da Pesquisa
( ) Sem Risco ( X ) Risco Minimo ( ) Risco Médio
( ) Risco Baixo ( ) Risco Maior

4. Duragao da Pesquisa: 12 meses

lll - REGISTRO DAS EXPLICACOES DA PESQUISADORA AO SUJEITO DA
PESQUISA, CONSIGNANDO:

Estamos convidando vocé a participar de uma pesquisa que sera realizada
agui no hospital com as profissionais de enfermagem.

Esta pesquisa tem por objetivo principal avaliar os efeitos da melatonina
sintética nas variaveis antropométricas (peso, circunferéncias) e também nos
aspectos de sono (qualidade, duracdo, laténcia, eficiéncia), hormonais (leptina,
grelina e insulina), fisiolégicos e bioquimicos (pressao arterial, colesterol total, HDL,
LDL, VLDL-colesterol, glicemia, triglicérides séricos) de trabalhadoras da area de

enfermagem que trabalham em turnos noturnos fixos de 12x36 horas. A melatonina
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€ um horménio naturalmente produzido pelo organismo, sendo que 0 uso da
melatonina sintética n&o altera a producéao enddgena.

A melatonina pode ser considerada um indutor de sono leve, porém, na dose
e horario utilizados no estudo, ndo se esperam efeitos colaterais significativos.
Estudos recentes tém demonstrado que a melatonina regula aspectos que
influenciam o metabolismo energético, as lipidemias, o peso corporal e 0 sono; bem
como, que o uso da melatonina ndo estd associado a reacbes adversas ou
toxicidade.

As profissionais de enfermagem, em especial as que trabalham no turno
noturno, podem apresentar uma alta taxa de sobrepeso e obesidade, que podem
estar associadas ao turno de trabalho, aos aspectos do sono, estilo de vida e entre
outros. Desta forma, ha necessidade de estudos com maior controle desses
aspectos e como o uso regular e adequado da melatonina pode influencia-los.

As informacdes produzidas por esta pesquisa poderdo ser utilizadas para
ajudar a elaboracédo de programas de saude que visam melhorar a saude, o0 sono e
consequentemente a qualidade de vida destas profissionais.

Sua participacéo consiste em fazer uso da melatonina sintética, um hormonio
naturalmente produzido pelo organismo. A presente pesquisa tera a duracao total de
seis meses, sendo que esse tempo sera fracionado em duas etapas. Em uma etapa
(trés meses) vocé fara uso de melatonina e na outra (trés meses), o uso de placebo,
um comprimido que na aparéncia € igual a melatonina (sem gluten e sem lactose, e
sem qualquer efeito sobre o organismo). A ordem de participacdo em cada uma
dessas etapas sera feita por sorteio, sendo que nem as participantes e nem as
pesquisadoras saberdo durante o processo de qual etapa esta fazendo parte, para
garantir a imparcialidade dos resultados.

O uso da melatonina ocorrerd somente nos seus dias de folga, ou seja, nos
dias em que vocé realizar o sono durante a noite. Nos dias de trabalho noturno, a
melatonina ndo sera tomada. Sera utilizado um diario de registro do total de dias de
uso, para contabilizacdo ao término da intervencdo. Vocé tomard melatonina uma
hora antes do seu horario desejado para dormir, sendo a dose de 3 mg. Também
sera necessario preencher um diario informando o horario que vocé tomou a
melatonina, bem como os horarios que dormiu e acordou.

Vocé terd que responder, se concordar, a um guestionario que sera entregue

por um entrevistador de nossa equipe de pesquisa. Posteriormente, sera coletado
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uma amostra de sangue para andlise de colesterol total e fracdes, triglicérides,
glicemia e hormonios reguladores do apetite. A quantidade de sangue a ser retirada
nao é muito grande e ndo implica em danos ao organismo. Cada coleta de sangue
requer uma puncao venosa, por isso o local pode ficar roxo, caso haja um pequeno
trauma local. Uma das causas do “roxo” que pode aparecer no local da pungao
venosa € o uso de alguns remédios, como por exemplo, a aspirina. A puncdo venosa
pode causar um certo incbmodo. A quantidade de sangue a ser retirada ndo € muito
grande, nada provocando no organismo. Sera utilizado somente material descartavel
nesta coleta de sangue. Também sera medida sua altura e peso, as circunferéncias
abdominal e do quadril, assim como a presséo arterial (PA). Todas essas analises
serdo realizadas por pessoas especializadas, devidamente treinadas.

Os grupos serao divididos em dois subgrupos de acordo com IMC (25 a 29,9
Kg/m? e = 30 kg/m?), cada subgrupo sera dividido em dois grupos, sendo um
denominado ‘grupo intervengao’, que fara uso de melatonina e o outro ‘grupo
controle’, que fara uso de placebo, por um periodo de trés meses. Apds esse
periodo 0s grupos se invertem, ou seja, quem era grupo controle, nos proximos trés
meses sera grupo intervencgdo e vice-versa. Vale ressaltar, que ao fim e ao inicio de
cada etapa, os exames bioquimicos, as medidas antropométricas, a afericdo de PA
e aplicacdo dos questionarios serdo realizados novamente.

Sera garantido o total sigilo das informacdes que vocé fornecer, assim como
seu anonimato. Seu nome nado sera divulgado em nenhum momento da pesquisa,
apenas os dados dos grupos serdo utilizados para publicacbes em periddicos
especializados.

A sua participacdo nesta pesquisa oferece riscos minimos de desconforto
emocional, como constrangimento durante a verificacdo das medidas
antropométricas e em responder o questionario. A verificacdo das medidas
antropometricas sera realizada pela pesquisadora responsavel do estudo, em uma
sala fechada, em que somente vocé e a pesquisadora se fardo presentes. No
entanto, ressaltamos que vocé tem o direito de ndo responder a essas questdes e
pode parar de participar do estudo a qualquer momento, se assim quiser sem sofrer
prejuizos por isso.

A hipotese do presente estudo é de que a administracdo de melatonina
sintética podera melhorar os aspectos metabdlicos, bem como a qualidade do sono

de trabalhadoras de turnos noturnos fixos que apresentam excesso de peso. Vale
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ressaltar que o uso de melatonina sintética ndo altera a produg¢édo do organismo, ou
seja, quando vocé parar de tomar a melatonina seu copo continuara a producéo
desse horménio como antes. O beneficio de sua participagcdo no estudo sera
conhecer a qualidade de seu sono e conseguir identificar possiveis problemas
relativos a este tema.

Sua participacao € voluntaria e vocé pode interrompé-la a qualquer momento,
mesmo depois de ter concordado em participar. Vocé tem liberdade para nédo
responder a qualquer pergunta do questionario. A equipe de pesquisa somente
voltard a contatd-la se for necessario completar informacbes fornecidas
anteriormente e com sua autorizagao.

Se vocé tiver duvidas sobre esse estudo, pode a qualquer momento, entrar
em contato com a pesquisadora responsavel, Elaine Cristina Marqueze, sito a Av.
Dr. Arnaldo, 715, Cerqueira César — Departamento Saude, ciclos de vida e
sociedade — Faculdade de Saude Publica/USP, 2° andar. Bairro: Cerqueira César.
Sao Paulo — Telefone: (11) 98758-6384— e-mail: ecmarqueze@usp.br.

Em caso de duvida ou denuncia sobre a ética vocé podera entrar em contato
com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Faculdade de Saude Publica da
Universidade de Sao Paulo, sito a Av. Dr. Arnaldo, 715, Cerqueira César — CEP
01246-904, S&o Paulo, SP — Telefone: (11) 3061-7779 — e-mail: coep@fsp.usp.br.

Desejo ser contatado através de:
[ ] Correio eletronico:
[ ] Telefone celular:
[ ] Telefone fixo:
[
[

] Outros. Indicar o modo de contato:
] N&o desejo ser contatado para futuras pesquisas.

IV — ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS
DO SUJEITO DA PESQUISA

1. A qualguer momento o participante dessa pesquisa podera fazer perguntas sobre
0S riscos e 0 que sera realizado na pesquisa,

2. A qualguer momento o participante da pesquisa podera retirar seu consentimento
e deixar de participar do estudo, sem nenhum prejuizo;

3. Os resultados de cada participante serdo confidenciais, somente 0s

pesquisadores envolvidos terdo acesso aos resultados individuais. Caso o
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participante tenha interesse, poderd conhecer o resultado de suas avaliacdes
individualmente;

4. Salvaguarda da confidencialidade, sigilo e privacidade;

5. A melatonina e o placebo seréo fornecidos sem 6nus as participantes;

6. Os resultados da pesquisa do coletivoserdo apresentados em um encontro a ser

marcado com todos os envolvidos no projeto ao término do mesmo.

V — CONTATOS

Nome: ELAINE CRISTINA MARQUEZE
Telefone: (11) 98758-6384
E-mail: ecmarqueze@usp.br

Endereco: Av. Dr. Arnaldo, 715 — Departamento Saude, ciclos de vida e sociedade —
Faculdade de Saude Publica/USP, 2° andar. Bairro: Cerqueira César. Sdo Paulo.
CEP: 01246-904

VI — CONSENTIMENTO POS-ESCLARECIDO

Declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma via deste termo de
consentimento livre e esclarecido e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer

as minhas duvidas.

Sao Paulo, de de

Nome do participante (letra de forma) Pesquisadora Responsavel

Elaine Cristina Marqueze

Assinatura do sujeito de pesquisa Assinatura da pesquisadora




ANEXO 2 - Instrumento de coleta de dados

Universidade de Sao Paulo
Faculdade de Saude Publica

coep@fsp.usp.br

Av. Dr. Arnaldo, 715 - CEP 01246-904 — S&0 Paulo
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PESQUISA: “EFEITO DA MELATONINA NO SONO E NO METABOLISMO DE

TRABALHADORAS NOTURNAS COM EXCESSO DE PESO”

Cddigo da Codigo amostra de
participante sangue

QUESTOES SOBRE DADOS SOCIODEMOGRAFICOS

01. Data de nascimento: / /

02. Seu estado conjugal atual é:

[ ] Solteira

[ ] Casada / Vive com companheiro(a)
[ ] Separada / Divorciada

[ ] Viava

03. Qual é o seu grau de escolaridade?

[] Ensino Médio completo

[ ] Faculdade incompleta ou cursando

[ ] Faculdade completa

[ ] Pés-Graduacdo incompleta ou cursando
[ ] Pés-Graduagdo completa

04. Vocé ja esteve gravida?
[ ]N&o
[ ] Sim. Qual o nimero total de gestacdes?

05. Se sim, em alguma dessas gestacdes, vocé trabalhou a noite?

[ ]N&o

[ ]Sim, até o primeiro trimestre, em gestacbes

[ ] Sim, até o segundo trimestre, em gestacOes

[ ]Sim, até o final da gravidez, em gestacdes

06. Incluindo vocé, quantas pessoas moram na sua casa? pessoa(s)

07. Incluindo vocé, quantas pessoas contribuem para a renda familiar?

pessoa(s)
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08. Qual é aproximadamente sua renda familiar LIQUIDA, isto €, a soma de rendimentos, ja
com descontos, de todas as pessoas que contribuem regularmente para as despesas de sua
casa?

[ ] Até R$ 900,00

[]Entre R$ 901,00 e 1.800,00

[]Entre R$ 1.801,00 e 2.700,00

[ ]Entre R$ 2.701,00 e 3.600,00

[]Entre R$ 3.601,00 e 4.500,00

[]Entre R$ 4.501,00 e 5.400,00

[]Entre R$ 5.401,00 e 7.200,00

[]Entre R$ 7.201,00 e 9.000,00

[]Mais de R$ 9.001,00

[ ] N&o sabe / Ndo quer responder

09. Informe o nimero de criangas que moram com vocé de acordo com a idade (PODE
HAVER MAIS DE 1 OPCAO)
[ Nenhuma crianca

[ ]Menor que 1 ano crianga (s)
[ ]De 1 a5 anos crianga (s)
[ ]De 6 a 10 anos criancga (s)
[ ]De 11 a 14 anos crianga (s)

QUESTOES SOBRE O TRABALHO

10. Qual fung@o vocé exerce nesse hospital?
[ Enfermeira

[ ] Técnica de enfermagem

[ ] Auxiliar de enfermagem

11. Qual a sua unidade de trabalho nesse hospital atualmente?

12. Qual a sua carga horéria semanal nesse hospital? horas por semana

13. Ha quanto tempo vocé trabalha nesse hospital? ANOS MESES

14. H& quanto tempo vocé trabalha nessa fungéo atual nesse hospital?
ANOS MESES

15. Ha quanto tempo vocé trabalha no turno noturno atual nesse hospital?
ANOS MESES

16. Qual o principal motivo que o levou a trabalhar a noite?
[ ] Imposicéo do servico

[] Para conciliar com outro emprego

[ ] Para conciliar com o estudo

[ ] Para conciliar com o cuidado da casa e/ou filhos

[ ] Porque gosta

[ ] Para aumentar os rendimentos

[ ] Outro
[ ] N&o sabe / Ndo lembra
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17. Na maior parte das vezes, qual a primeira atividade (NAO CONSIDERAR O BANHO) que
vocé costuma fazer apés sair do trabalho noturno nesse hospital?

[ ] Dorme assim que chega em casa

[ ] Descansa em casa (sem dormir)

[ ] Faz alguma atividade de lazer (ginastica, cinema, vis parentes, etc.)

[ ] Cuida da casa

[ ] Vai para outro emprego

[ ] Resolve algum assunto (pagamento, comprar coisas, etc.)

[ ] Faz uma refeicdo

[ ]Outros
[ ] N&o sabe / ndo lembra

18. Vocé ja trabalhou no turno noturno anteriormente (tanto nesse hospital, como em outro
emprego)?

[ ]N&o

[ ] Sim. Quanto tempo no total? ANOS MESES

19. Quanto tempo vocé gasta para ir de casa até o trabalho (nesse hospital)?
horas minutos

20. Quanto tempo vocé gasta para voltar do trabalho (nesse hospital) para casa?
horas minutos

21. Nos ultimos 12 meses ocorreu algum acidente durante o trabalho noturno nesse hospital?
[[]N&o (VA PARA QUESTAO 24)

[ ]Sim

22. A que horas ocorreu o acidente? (SO PARA QUEM SOFREU ACIDENTE) (SE SOFREU
VARIOS ACIDENTES FAVOR REFERIR-SE AO ULTIMO) : horas

23. Devido a esse Ultimo acidente, vocé teve que ficar afastada do trabalho?

[ ]N&o

[ ]Sim, dias

24. Em média, quanto tempo vocé dedica as atividades domeésticas e familiares (Considere
atividades domésticas e familiares as atividades que envolvem a organizacao familiar, cuidado
com os filhos ou criangas, como também cozinhar, lavar, passar, limpar a casa, fazer compras,

etc)?
Nos dias de trabalho: horas minutos
Nos dias de folga: horas minutos

25. Além deste emprego, vocé possui outra atividade remunerada (PODE HAVER MAIS DE 1
OPCA0)?

[]N&o (VA PARA QUESTAO 31)

[]Sim, outra atividade ndo relacionada a assisténcia de enfermagem.

[ ]Sim, na assisténcia de enfermagem

26. Se vocé possui outra(s) atividade(s) remunerada(s), indigue o ndmero de locais que
trabalha:

[ ]Em 1 local

[ ]Em 2 locais

[]Em 3 locais ou mais

[ 1N&o quer responder
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27. Qual sua carga horaria de trabalho por semana nessa(s) outra(s) atividade(s)
remunerada(s)?
horas por semana

28. Ha quanto tempo vocé trabalha em mais de um local? (SO PARA QUEM POSSUI OUTRA
ATIVIDADE REMUNERADA) ANOS MESES

29. Quando vocé vem para o hospital, vocé vem direto de outro trabalho? (SO PARA QUEM
POSSUI OUTRA ATIVIDADE REMUNERADA)
[ ]nunca [ ]raramente [ ]as vezes [ ] muitas vezes [ ]sempre

30. Quando vocé sai da empresa, vocé vai direto para outro trabalho? (SO PARA QUEM
POSSUI OUTRA ATIVIDADE REMUNERADA)
[ Inunca [ ]raramente [ ]as vezes [ ] muitas vezes [ ]sempre

31. No seu horario de “descanso” durante o plantdo noturno nesse hospital, vocé diria que na
maior parte das vezes:
[ ] Somente descansa (ndo consegue dormir)
[ Dorme. Se sim, quantas vezes por plantdo? vezes
Quanto tempo vocé dorme durante o plantdo (tempototal)? _ h _ minutos
[ Né&o dorme, nem descansa
[ N&o quer responder

32. Nos dias de trabalho noturno, qual horario habitualmente vocé costuma jantar?
horério

33. Além do jantar, vocé costuma comer outras coisas durante o plantao?
[ ]N&o

[ ] Sim. Em média, quantas vezes durante o plantdo? vezes

34. Suponha que a sua melhor capacidade para o trabalho tem um valor igual a 10 pontos. Assinale
com X um numero na escala de zero a dez, quantos pontos vocé daria para sua capacidade de
trabalho atual.

o 1 J2 |3 [a |5 [6 [7 [8 [9 [i0 |

Estou incapaz Estou na minha melhor

para o trabalho capacidade para o trabalho

35. Como vocé classificaria sua capacidade atual para o trabalho em relagdo as exigéncias fisicas do
seu trabalho? (por exemplo, fazer esforco fisico com partes do corpo)

] Muito boa

[ ]Boa

[ Moderada

[ ] Baixa

] Muito baixa
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36. Como vocé classificaria sua capacidade atual para o trabalho em relacao as exigéncias mentais
de seu trabalho? (por exemplo, interpretar fatos, resolver problemas, decidir a melhor forma de fazer)
[ ] Muito boa

[ ]Boa

[ ]Moderada

[ ] Baixa

[ ] Muito baixa

37. SUA LESAO OU DOENCA E UM IMPEDIMENTO PARA SEU TRABALHO ATUAL? (VOCE
PODE MARCAR MAIS DE UMA RESPOSTA NESTA PERGUNTA)

[]NAO HA IMPEDIMENTO / EU NAO TENHO DOENCAS

[] EU SOU CAPAZ DE FAZER MEU TRABALHO, MAS ELE ME CAUSA ALGUNS SINTOMAS

[] ALGUMAS VEZES PRECISO DIMINUIR MEU RITMO DE TRABALHO OU MUDAR MEUS
METODOS DE TRABALHO

[] FREQUENTEMENTE PRECISO DIMINUIR MEU RITMO DE TRABALHO OU MUDAR MEUS
METODOS DE TRABALHO

[ ] POR CAUSA DE MINHA DOENCA SINTO-ME CAPAZ DE TRABALHAR APENAS EM TEMPO
PARCIAL

[ ] na minha opinido estou totalmente incapacitado para trabalhar

38. QUANTOS DIAS INTEIROS VOCE ESTEVE FORA DO TRABALHO DEVIDO A PROBLEMA DE
SAUDE, CONSULTA MEDICA OU PARA FAZER EXAME DURANTE OS ULTIMOS DOZE MESES?

[ ]Nenhum

[ ] Até 9 dias

[ 1De 10 a 24 dias

[ ] De 25 a 99 dias
[ ]De 100 a 365 dias

39. CONSIDERANDO SUA SAUDE, VOCE ACHA QUE SERA CAPAZ DE DAQUI A 2 ANOS FAZER
SEU TRABALHO ATUAL?

[] E IMPROVAVEL

[]NAO ESTOU MUITO CERTO

[[]BASTANTE PROVAVEL

40. RECENTEMENTE VOCE TEM CONSEGUIDO APRECIAR SUAS ATIVIDADES DIARIAS?
[] SEMPRE

[] QUASE SEMPRE

[]AS VEZES

[[]RARAMENTE

[[]NUNCA

41. RECENTEMENTE VOCE TEM-SE SENTIDO ATIVO E ALERTA?
[[] SEMPRE
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[] QUASE SEMPRE
[]AS VEZES
[]RARAMENTE
[]NUNCA

42. RECENTEMENTE VOCE TEM SE SENTIDO CHEIO DE ESPERANCA PARA O FUTURO?
[] CONTINUAMENTE

[] QUASE SEMPRE

[]AS VEZES

[]RARAMENTE

[]NUNCA




43. NA SUA OPINIAO, QUAIS DAS LESOES
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25 | Problema ou diminui¢&o da audigdo
POR ACIDENTES OU DOENGAS, CITADAS Doenga ou lesdo da visdo (ndo
R 26 | assinale se apenas usa dculos e/ou
ABAIXO, VOCE POSSUI ATUALMENTE. lentes de contato de grau)
MARQUE TAMBEM AQUELAS QUE FORAM Doenga  neurolégica  (acidente
p N 27 | vascular cerebral ou “derrame”,
CONFIRMADAS PELO MEDICO QUE VOCE . -
neuralgia, enxaqueca, epilepsia)
POSSUI ATUALMENTE. ) Outra doenga neuroldgica ou dos
Em minha piagnéstico o .
L 28 |oOrgdos dos sentidos. Qual?
opiniao médico
01 | Les&o nas costas 90 Pedras ou doencas da vesicula
02 | Lesé&o nos bragos / maos biliar
03 | Lesdo nas pernas / pés 30 | Doenga do pancreas ou do figado
Lesdo em outras partes do corpo. 31 | Ulcera gastrica ou duodenal
04 |Onde? Que tipo de lesdo? 32 | Gastrite ou irritagéo duodenal
33 | Colite ou irritagdo do célon
Doenca da parte superior das " Outra doenga digestiva. Qual?
05 | costas ou regido do pescogo, com
dores frequentes. 35 | Infecgdo das vias urinarias
065 Doenca na parte inferior das costas 36 | Doenca dos rins
com dores frequentes Doenca dos genitais e aparelho
07 Dor nas costas que se irradia para 37 | reprodutor (exemplo, problema nas
perna (ciatica) trompas ou ovarios, ou na préstata)
Doenca musculoesquelética L
¢ 9 Outra doenca geniturinaria. Qual?
08 |afetando os membros (bragos e 38
pernas) com dores frequentes :
09 | Artrite reumatoide 39 | Alergia, eczema
" Outra erupgao. Qual?
10 Outra doenca musculoesquelética. 40
Qual?
11 | Hipertenséo arterial (presséo alta) “ Outra doenga na pele. Qual?
1 Doenca coronariana, dor no peito
durante exercicio (angina pectoris) 42 | Tumor benigno
Infarto do miocardio, trombose . A
13 . Tumor maligno (céancer). Onde?
coronariana 43
14 | Insuficiéncia cardiaca
; 44 | Obesidade
Outra  doenca  cardiovascular. -
15 45 | Diabetes
Qual? . o
46 | BOcio ou outra doenca da tireGide
Infeccbes repetidas do trato L
o ) . L Outra doenca endocrina ou
respiratério  (incluindo  sinusite .
16 . ) . 47 | metabodlica. Qual?
aguda, amigdalite, bronquite
aguda)
17 | Bronquite cronica 48 | Anemia
18 | Sinusite cronica 40 Outra doenga do sangue. Qual?
19 | Asma
20 | Enfisema
21 | Tuberculose pulmonar 50 Defeito de nascimento. Qual?
- Outra doenca respiratéria. Qual?
51 Outro problema ou doenga. Qual?
”3 Distarbio emocional severo

(exemplo, depresséo severa)

Distarbio emocional leve (exemplo,
24 | depresséo leve, tensdo, ansiedade,
insénia)




QUESTOES SOBRE SAUDE E ESTILO DE VIDA

44. Seu peso mudou no ultimo ano?

[ ] N&o mudou

[ ] Diminuiu. Quantos quilos? kg
[ ] Aumentou. Quantos quilos? kg
[ ]N&o sei

45. Vocé se considera do tipo matutino (prefere acordar cedo e tem dificuldade de se manter
acordado além do horario habitual de dormir) ou vespertino (prefere acordar mais tarde e
dormir mais tarde)?

[ ] Do tipo matutino

[ ] Mais matutino que vespertino

[] Indiferente

] Mais vespertino gue matutino

[ ] Do tipo vespertino

46. Vocé faz uso algum medicamento frequentemente?
[] Sim. Qual(is)?
[ ]N&o

47. Vocé considera satisfatério o ambiente da sua casa para 0 sono?

[ INao []Sim

48. Quais os fatores que costumam atrapalhar seu sono em sua casa? (PODE MARCAR MAIS
DE UMA RESPOSTA)

[ ] Nenhum fator me atrapalha

[ ] Barulho do transito

[_]Barulho de pessoas ou telefone na casa
[ ] Calor

[ ] Frio

[ ] lluminacgéo (claridade)

[] Cheiro ou odor desagradavel

[ ]Outro, qual (is):
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49. Vocé fuma?
[]N&o, nunca fumei (VA PARA QUESTAO 51)

[ ] N&o, fumei no passado, mas parei de fumar (VA PARA QUESTAO 51)

[ ]Sim

50. Se sim, quanto cigarros? por dia

51. Vocé consome bebidas alcodlicas?
[]N&o, nunca consumi (VA PARA QUESTAO 53)
[]N&o, mas consumi no passado (VA PARA QUESTAO 53)

[ ]Sim, consumo em ocasides especiais, como festas, aniversarios, churrascos, etc.

52. Com que frequéncia vocé bebe nessas ocasifes?
[ Menos de 1 vez por més

[]1 vez por més

[ ]A cada 15 dias

[]1 a2 vezes por semana

[ 13 a5 vezes por semana

[ 16 a7 vezes por semana
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As perguntas estdo relacionadas ao tempo que vocé gasta fazendo atividade fisica em uma semana

NORMAL/HABITUAL.

Para responder as questdes lembre que:

Atividades fisicas VIGOROSAS sédo aquelas que precisam de um grande esforco fisico e que

fazem respirar MUITO mais forte que o normal.

Atividades fisicas MODERADAS sé&o aquelas que precisam de algum esforco fisico e que fazem

respirar UM POUCO mais forte que o normal.

53. Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades VIGOROSAS por pelo
menos 10 minutos seguidos, como, por exemplo, correr, fazer ginastica/musculacédo, jogar
futebol, pedalar rapido na bicicleta, fazer servicos domésticos pesados em casa, no quintal
ou no jardim, carregar pesos elevados ou qualquer atividade que faca vocé suar bastante ou
aumente MUITO sua respiracéo ou batimentos do coracao.

Dias por SEMANA

[ Nenhum

54. Nos dias em que vocé faz essas atividades vigorosas por pelo menos 10 minutos
seguidos, quanto tempo, no total, vocé gasta fazendo essas atividades por dia?



minutos
[ ] N&o faco atividades vigorosas

55. Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades MODERADAS por
pelo menos 10 minutos seguidos, como, por exemplo, pedalar leve na bicicleta, nadar,
dancar, fazer ginastica/musculacdo leve, jogar volei, carregar pesos leves, fazer servigos
domésticos em casa, no quintal ou no jardim como varrer, aspirar, ou qualquer atividade que
faca vocé suar leve ou aumente MODERADAMENTE sua respiragdo ou batimentos do
coracdo (por favor, ndo inclua caminhada)

Dias por SEMANA

[]Nenhum

56. Nos dias em que vocé faz essas atividades moderadas por pelo menos 10 minutos
seguidos, quanto tempo, no total, vocé gasta fazendo essas atividades por dia?

minutos
[]Néo faco atividades moderadas

57. Em quantos dias de uma semana normal, vocé caminha por pelo menos 10 minutos
seguidos em casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um lugar para outro,
por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?

Dias por SEMANA

[ ]Nenhum

58. Nos dias em que vocé caminha por pelo menos 10 minutos seguidos, quanto tempo,
no total, vocé gasta caminhando por dia?

minutos
[]Né&o fago caminhadas

59. Quanto tempo no total, vocé gasta sentado durante um dia de trabalho?
horas minutos/dia

60. Quanto tempo no total, vocé gasta sentado durante um dia de folga?
horas minutos/dia

QUESTOES SOBRE O SONO

Nunca Raramente | As vezes Muitas Frequen- Sempre
Vocé vivenciou vezes temente
alguma das (Ocasio- | (Algumas | (1-2 vezes | (3-4 vezes | (5 ou mais
situagBes seguintes nalmente) vezes por por vezes por
nos altimos 6 por més) semana) semana) semana)
meses?
61 | Dificuldades 0 1 2 3 4 5
para adormecer
62 | Acordou 0 1 2 3 4 5
diversas vezes
e teve
dificuldades
para dormir
63 | Acordou antes 0 1 2 3 4 5
do necessario
(despertar
precoce)
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64 | Sono agitado / 0 1 2 3 4 5
perturbado

65 | Dificuldades 0 1 2 3 4 5
para acordar

66 | Sensacgdo de 0 1 2 3 4 5
estar exausto ao
acordar

67 | Sentiu-se 0 1 2 3 4 5
cansado quando
acordou

68. Durante o més passado, a que horas vocé foi deitar & noite na maioria das vezes?

HORARIO DE DEITAR NOS DIAS DE TRABALHO:
HORARIO DE DEITAR NOS DIAS DE FOLGA:

69. Durante o més passado, quanto tempo (em minutos) vocé demorou para pegar no sono, na
maioria das vezes?

QUANTOS MINUTOS DEMOROU PARA PEGAR NO SONO NOS DIAS DE TRABALHO:
QUANTOS MINUTOS DEMOROU PARA PEGAR NO SONO NOS DIAS DE FOLGA: __

70. Durante o més passado, a que horas vocé acordou de manhd, na maioria das vezes?
HORARIO DE ACORDAR NOS DIAS DE TRABALHO:
HORARIO DE ACORDAR NOS DIAS DE FOLGA:

71. Durante o0 més passado, quantas horas de sono por noite vocé dormiu? (pode ser diferente do

namero de horas que vocé ficou na cama)
HORAS DE SONO POR NOITE NOS DIAS DE TRABALHO:
HORAS DE SONO POR NOITE NOS DIAS DE FOLGA:

Para cada uma das questdes seguintes escolha uma Unica resposta, que vocé ache mais correta. Por
favor, responda a todas as questdes.

Durante o més passado, quantas vezes vocé teve problemas para dormir por causa de:
72. Demorar mais de 30 minutos para pegar no sono:
(0) Nenhuma vez (1) Menos de uma vez por semana

(2) Uma ou duas vezes por semana (3) Trés vezes por semana ou mais

73. Acordar no meio da noite ou de manha muito cedo:
(0) Nenhuma vez (1) Menos de uma vez por semana

(2) Uma ou duas vezes por semana (3) Trés vezes por semana ou mais

74. Levantar-se para ir ao banheiro:
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(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

75. Ter dificuldade para respirar:
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

76. Tossir ou roncar muito alto:
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

77. Sentir muito frio
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

78. Sentir muito calor
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

79. Ter sonhos ruins ou pesadelos
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana
80. Sentir dores
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

81.Outra razéao, por favor, descreva:

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

82 Quantas vezes vocé teve problemas para dormir por esta razdo, durante o més passado?

(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

83. Durante o més passado, como vocé classificaria a qualidade do seu sono?

(0) Muito boa
(2) Ruim

(1) Boa
(3) Muito ruim

84. Durante 0 més passado, vocé tomou algum remédio para dormir, receitado pelo médico, ou

indicado por outra pessoa (farmacéutico, amigo, familiar) ou mesmo por sua conta?
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(0) Nenhuma vez (1) Menos de uma vez por semana
(2) Uma ou duas vezes por semana (3) Trés vezes por semana ou mais
Qual(is)?

85. Durante o0 més passado, se vocé teve problemas para ficar acordado enquanto estava dirigindo,

fazendo suas refeicbes ou participando de qualquer outra atividade social, quantas vezes isso

aconteceu?
(0) Nenhuma vez (1) Menos de uma vez por semana
(2) Uma ou duas vezes por semana (3) Trés vezes por semana ou mais

86. Durante 0 més passado, vocé sentiu indisposicdo ou falta de entusiasmo para realizar suas
atividades diarias?

(0) Nenhuma indisposi¢do nem falta de entusiasmo

(1) Indisposicéo e falta de entusiasmo pequenas

(2) Indisposicéo e falta de entusiasmo moderadas

(3) Muita indisposicéo e falta de entusiasmo

87. Para vocé, o sono é:
[ JUm prazer [ ]Uma necessidade [ ]Outro— Qual?

88. Vocé cochila?

[ ]N&o [ ]Sim

89. Caso Sim — Vocé cochila intencionalmente, ou seja, por que quer cochilar?

[ ]N&o [ ]Sim

90. Para vocé, cochilar é:
[ ]Um prazer [ ]Uma necessidade [ ]Outro— Qual?

MEDIDAS DA COMPOSICAO CORPORAL

91. Circunferéncia da cintura: cm 92. Estatura: metros
93. Circunferéncia cervical: cm 94. Circunferéncia do quadril: cm
95. Pulsagéo: bpm 95. PA: mmHg

Obrigada pela sua participacao,
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Equipe de pesquisa
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ANEXO 3 - Instrumento de avaliagao ap06s cada fase do protocolo

Universidade de Sao Paulo

Faculdade de Saude Publica

Av. Dr. Arnaldo, 715 — CEP 01246-904 — Sao Paulo
coep@fsp.usp.br

PESQUISA: “EFEITO DA MELATONINA NO SONO E NO METABOLISMO DE
TRABALHADORAS NOTURNAS COM EXCESSO DE PESO”

[ Cadigo da participante | |

QUESTOES SOBRE O TRABALHO

1. No seu horario de “descanso” durante o plantdo noturno nesse hospital, vocé diria que na maior parte das
vezes:
[ ] Somente descansa (ndo consegue dormir)
[ ] Dorme. Se sim, quantas vezes por plantdo? vezes
Quanto tempo vocé dorme durante o plantdo (tempototal)?  _h _ minutos
[]N&o dorme, nem descansa
[]N&o quer responder

2. Nos dias do plantdo noturno nesse hospital, qual horario habitualmente vocé costuma jantar?
: horario

3. Além do jantar, vocé costuma comer outras coisas durante o plantdo (incluindo lanches, petiscos, bolos,
chocolates, bolachas, sucos, iogurtes, refrigerantes, etc)?
[ 1 N&o

[] Sim. Em média, quantas vezes durante o plantdo? vezes

4. Suponha que a sua melhor capacidade para o trabalho tem um valor igual a 10
pontos. Assinale com X um namero na escala de zero a dez, quantos pontos vocé daria para

sua capacidade de trabalho atual.

o [ J2 [3 [4 [5 [6 [7 [8 [o [10 |

/ \

Estou na minha melhor

Estou incapaz
para o trabalho capacidade para o trabalho


mailto:asscol@fsp.usp.br
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5. Como vocé classificaria sua capacidade atual para o trabalho em relacdo as exigéncias fisicas do seu
trabalho? (por exemplo, fazer esforco fisico com partes do corpo)

[_] Muito boa

[ ]Boa

[]Moderada

[ ] Baixa

[ ] Muito baixa

6. Como vocé classificaria sua capacidade atual para o trabalho em relagdo as exigéncias mentais de seu
trabalho? (por exemplo, interpretar fatos, resolver problemas, decidir a melhor forma de fazer)

[ ] Muito boa

[ ]Boa

[ ] Moderada

[ ] Baixa

[ ] Muito baixa

7. SUA LESAO OU DOENCA E UM IMPEDIMENTO PARA SEU TRABALHO ATUAL? (VOCE PODE MARCAR
MAIS DE UMA RESPOSTA NESTA PERGUNTA)

[]N&o ha impedimento / eu nio tenho doencas

[] Eu sou capaz de fazer meu trabalho, mas ele me causa alguns sintomas

] Algumas vezes preciso diminuir meu ritmo de trabalho ou mudar meus métodos de trabalho

[] Frequentemente preciso diminuir meu ritmo de trabalho ou mudar meus métodos de trabalho

[] Por causa de minha doenga sinto-me capaz de trabalhar apenas em tempo parcial

] Na minha opinido estou totalmente incapacitado para trabalhar

8. QUANTOS DIAS INTEIROS VOCE ESTEVE FORA DO TRABALHO DEVIDO A PROBLEMA DE SAUDE,
CONSULTA MEDICA OU PARA FAZER EXAME DURANTE OS ULTIMOS DOZE MESES?

[]Nenhum

] Até 9 dias

[ ]De 10 a 24 dias

[ ]De 25 a 99 dias

[ ] De 100 a 365 dias

9. CONSIDERANDO SUA SAUDE, VOCE ACHA QUE SERA CAPAZ DE DAQUI A 2 ANOS FAZER SEU
TRABALHO ATUAL?

[]E IMPROVAVEL

[[]NAO ESTOU MUITO CERTO

[]BASTANTE PROVAVEL

10. RECENTEMENTE VOCE TEM CONSEGUIDO APRECIAR SUAS ATIVIDADES DIARIAS?
] SEMPRE

] QUASE SEMPRE

[]AS VEZES

] RARAMENTE

[ INUNCA

11. RECENTEMENTE VOCE TEM-SE SENTIDO ATIVO E ALERTA?
[] SEMPRE
[[] QUASE SEMPRE
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[]AS VEZES
[[]RARAMENTE
[JNUNCA

12. RECENTEMENTE VOCE TEM SE SENTIDO CHEIO DE ESPERANCA PARA O FUTURO?
[[] CONTINUAMENTE

] QUASE SEMPRE

[]AS VEZES

[]RARAMENTE

[]JNUNCA




13. NA SUA OPINIAO, QUAIS DAS LESOES
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25 | Problema ou diminui¢&o da audigao
POR ACIDENTES OU DOENGAS, CITADAS Doenca ou lesdo da visdo (ndo
R 26 | assinale se apenas usa dculos e/ou
ABAIXO, VOCE POSSUI ATUALMENTE. lentes de contato de grau)
MARQUE TAMBEM AQUELAS QUE FORAM Doenga  neurolégica  (acidente
p N 27 | vascular cerebral ou “derrame”,
CONFIRMADAS PELO MEDICO QEUE_\éOﬁEn' 6stico . -
m minha neuralgia, enxaqueca, epilepsia)
L médico )
POSSUI ATUALMENTE. opiniao Outra doenca neuroldgica ou dos
28 |6rgdos dos sentidos. Qual?
01 | Les&o nas costas 90 Pedras ou doencas da vesicula
02 | Lesé&o nos bragos / maos biliar
03 | Lesdo nas pernas / pés 30 | Doenga do pancreas ou do figado
Lesdo em outras partes do corpo. 31 | Ulcera gastrica ou duodenal
04 |Onde? Que tipo de lesdo? 32 | Gastrite ou irritagéo duodenal
33 | Colite ou irritagdo do célon
Doenca da parte superior das " Outra doenga digestiva. Qual?
05 | costas ou regido do pescogo, com
dores frequentes. 35 | Infecgdo das vias urinarias
065 Doenca na parte inferior das costas 36 | Doenca dos rins
com dores frequentes Doenca dos genitais e aparelho
07 Dor nas costas que se irradia para 37 | reprodutor (exemplo, problema nas
perna (ciatica) trompas ou ovarios, ou na préstata)
Doenca musculoesquelética L
¢ 9 Outra doenca geniturinaria. Qual?
08 |afetando os membros (bragos e 38
pernas) com dores frequentes :
09 | Artrite reumatoide 39 | Alergia, eczema
Outra erupgao. ual?
10 Outra doenga musculoesquelética. 40 pe Q
Qual?
11 | Hipertenséo arterial (presséo alta) “ Outra doenga na pele. Qual?
1 Doenca coronariana, dor no peito
durante exercicio (angina pectoris) 42 | Tumor benigno
Infarto do miocardio, trombose ) A
13 . Tumor maligno (céancer). Onde?
coronariana 43
14 | Insuficiéncia cardiaca
44 | Obesidade
Outra  doenca  cardiovascular. -
15 Qual? 45 | Diabetes
' 46 | Bocio ou outra doencga da tiredide
Infeccbes repetidas do trato Outra  doenca  endécrina  ou
respiratério  (incluindo  sinusite . ¢
16 . ) . 47 | metabodlica. Qual?
aguda, amigdalite, bronquite
aguda)
17 | Bronquite cronica 48 | Anemia
18 | Sinusite cronica 40 Outra doenga do sangue. Qual?
19 | Asma
20 | Enfisema
21 | Tuberculose pulmonar 50 Defeito de nascimento. Qual?
- Outra doenca respiratéria. Qual?
51 Outro problema ou doenga. Qual?
”3 Distarbio emocional severo

(exemplo, depresséo severa)

Distarbio emocional leve (exemplo,
24 | depresséo leve, tensdo, ansiedade,
insénia)
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14. QUESTOES SOBRE SAUDE E ESTILO DE VIDA

14. Vocé faz uso algum medicamento frequentemente?
[]Sim. Qual(is)?
[ ]N&o

As perguntas estéo relacionadas ao tempo que vocé gasta fazendo atividade fisica em uma semana
NORMAL/HABITUAL.

Para responder as questdes lembre que:

" Atividades fisicas VIGOROSAS séo aquelas que precisam de um grande esforco fisico
e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal.
" Atividades fisicas MODERADAS sédo aquelas que precisam de algum esforco fisico e

que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal.

15. Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades VIGOROSAS por pelo menos
10 minutos seguidos, como, por exemplo, correr, fazer ginastica/musculacao, jogar futebol, pedalar
rapido na bicicleta, fazer servicos domésticos pesados em casa, no quintal ou no jardim, carregar
pesos elevados ou qualquer atividade que faga vocé suar bastante ou aumente MUITO sua
respiragdo ou batimentos do coracao.
Dias por SEMANA

[]Nenhum

16. Nos dias em que vocé faz essas atividades vigorosas por pelo menos 10 minutos seguidos,
guanto tempo, no total, vocé gasta fazendo essas atividades por dia?

minutos
[ ] Néo fago atividades vigorosas

17. Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades MODERADAS por pelo
menos 10 minutos seguidos, como, por exemplo, pedalar leve na bicicleta, nadar, dancar, fazer
ginastica/musculacao leve, jogar volei, carregar pesos leves, fazer servicos domésticos em casa, no
quintal ou no jardim como varrer, aspirar, ou qualquer atividade que faca vocé suar leve ou aumente
MODERADAMENTE sua respiracdo ou batimentos do coragéo (por favor, ndo inclua caminhada)
Dias por SEMANA

[]Nenhum

18. Nos dias em que vocé faz essas atividades moderadas por pelo menos 10 minutos seguidos,
guanto tempo, no total, vocé gasta fazendo essas atividades por dia?

minutos
[] N&o faco atividades moderadas

19. Em guantos dias de uma semana normal, vocé caminha por pelo menos 10 minutos seguidos
em casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um lugar para outro, por lazer, por
prazer ou como forma de exercicio?

Dias por SEMANA

[ ]Nenhum

20. Nos dias em que vocé caminha por pelo menos 10 minutos seguidos, quanto tempo, no total,
vocé gasta caminhando por dia?
minutos




[ ] N&o fago caminhadas
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21. Quanto tempo no total, vocé gasta sentado no dia que realiza o plantdo noturno, incluindo o

tempo que esta trabalhando a noite?

horas minutos/dia

22. Quanto tempo no total, vocé gasta sentado durante o dia apés o seu plantdo noturno?

horas minutos/dia

23. Quanto tempo no total, vocé gasta sentado durante o seu dia de folga?

horas minutos/dia

QUESTOES SOBRE O SONO

Nunca | Raramen As Muitas Frequen- | Sempre
Vocé vivenciou alguma das te vezes vezes temente
situacdes seguintes nos Gltimos 3 _ (1-2 (3-4 (Sou
MESES? (Ocasio- | (Algum | vezes por | vezes por mais
nalmente as semana) | semana) | vezes por
) vezes semana)
por
més)
2 | Dificuldades para adormecer 0 1 2 3 4 5
4
2 | Acordou diversas vezes e teve 0 1 2 3 4 5
5 | dificuldades para dormir
2 | Acordou antes do necessério 0 1 2 3 4 5
6 | (despertar precoce)
2 | Sono agitado / perturbado 0 1 2 3 4 5
-
2 | Dificuldades para acordar 0 1 2 3 4 5
8
2 | Sensacdo de estar exausto ao 0 1 2 3 4 5
9 | acordar
3 | Sentiu-se  cansado quando 0 1 2 3 4 5
0 | acordou

Para cada uma das questdes seguintes escolha uma Unica resposta, que vocé ache mais correta. Por

favor, responda a todas as questdes.

DURANTE OS TRES ULTIMOS MESES, QUANTAS VEZES VOCE TEVE PROBLEMAS PARA

DORMIR POR CAUSA DE:

31. Demorar mais de 30 minutos para pegar no sono:

(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

32. Acordar no meio da noite ou de manha muito cedo:

(0) Nenhuma vez

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana
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(2) Uma ou duas vezes por semana

33. Levantar-se para ir ao banheiro:
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

34. Ter dificuldade para respirar:
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

35. Tossir ou roncar muito alto:
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

36. Sentir muito frio
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

37. Sentir muito calor
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

38. Ter sonhos ruins ou pesadelos
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana
39. Sentir dores
(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

40. Outra razao. Por favor, descreva:

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

41. Quantas vezes vocé teve problemas para dormir por esta razdo, durante o0 més passado?

(0) Nenhuma vez

(2) Uma ou duas vezes por semana

(1) Menos de uma vez por semana

(3) Trés vezes por semana ou mais

42. Durante o més passado, como vocé classificaria a qualidade do seu sono?

(0) Muito boa

(1) Boa
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(2) Ruim (3) Muito ruim

43. Durante o0 més passado, vocé tomou algum remédio para dormir, receitado pelo médico, ou
indicado por outra pessoa (farmacéutico, amigo, familiar) ou mesmo por sua conta?

(0) Nenhuma vez (1) Menos de uma vez por semana
(2) Uma ou duas vezes por semana (3) Trés vezes por semana ou mais
44. Qual(is)?

45. Durante o més passado, se vocé teve problemas para ficar acordado enquanto estava dirigindo,

fazendo suas refeicbes ou participando de qualquer outra atividade social, quantas vezes isso

aconteceu?
(0) Nenhuma vez (1) Menos de uma vez por semana
(2) Uma ou duas vezes por semana (3) Trés vezes por semana ou mais

46. Durante o més passado, vocé sentiu indisposicdo ou falta de entusiasmo para realizar suas
atividades diarias?

(0) Nenhuma indisposi¢do nem falta de entusiasmo

(1) Indisposicéo e falta de entusiasmo pequenas

(2) Indisposicéo e falta de entusiasmo moderadas

(3) Muita indisposicéo e falta de entusiasmo

47. ApGs essa fase da pesquisal/intervencgdo, assinale como vocé se sentiu em relacdo aos seguintes

aspectos:

| Aspectos | Melhorou  Piorou N&o modificou / Indiferente |
Qualidade do sono
Habitos alimentares
TPM
Ansiedade
Humor
Disposicao fisica
Disposicdo mental

48. Durante esse primeiro periodo da intervencdo, ha algum aspecto ou observagcdo que vocé

gueira comentar sobre o uso da melatonina/placebo?
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MEDIDAS DA COMPOSICAO CORPORAL

49. Massa corporal: kg 50. Estatura: metros

51. Circunferéncia da cintura: cm | 52. Circunferéncia do quadril: cm
53. Circunferéncia cervical: cm 54. Pressao arterial:

55. Pulsagéo: bpm

Obrigada pela sua participacao,

Equipe de pesquisa
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Patrocinador Principal: Fi 2 Proor

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer- 2480636

Apresentagio do Projeto:

O presente estudo tem por objetivo avaliar os efeitos da melatonina nas varidveis antropométricas, nos
aspectos de sono, hormonais, fisiologicos e bioquimicos de trabalhadoras sobrepesas e obesas que
trabalham em turnos noturnos fixos de 12x36 horas. Sera realizado um ensaio clinico randomizado duplo
cego. do tipo crossover com mulheres profissionais de enfermagem, que trabalham apenas em tumos
noturnos fixos, no sistema

de 12x36 horas (12 horas de trabalho noturno e 38 horas de folga). no municipio de S30 Paulo/SP. Dentre
as aptas a participarem do estudo e que aceitarem participar voluntariamente, sera realizada uma
randomizagdo estratificada pelo indice de massa corporal (1° estrato com IMC de 25 a 20,0kg/m2; 2° estrato
com IMC 30 a 40kg/m2). Dentro de cada estrato, serdo randomizadas as participantes do grupo de

intervengdo e do grupo de
controle da primeira etapa do estudo, com duragio de trés meses. Posteriormente, sera realizada a segunda
etapa do estudo (trés meses de durag3o), em que as que foram interveng3o na primeira etapa, 3

controle na segunda etapa, e vice-versa. Os estratos serdo pareados pela faixa etiria e fungio atual de
trabalho no hospital. A intervengiio consiste no uso da melatonina (dose de 3 mg) somente nos dias de
folgas das enfermeiras, ou seja, nos dias que as mesmas realizarem o sono durante a noite. Nos dias de
trabalho notumno, a melatonina n3o sera administrada pelas participantes. O grupo-controle sera onientado a
fazer uso de um comprimido idéntico a melatonina, mas esse sera placebo, recebendo as mesmas
orientagbes de uso do grupo
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intervenc3o. Por se tratar de um estudo duplo cego, nem as participantes, nem a pesquisadora responsavel,
saber3o quando estar3o fazendo parte do grupo intervenc3o ou do grupo controle. Tendo como referéncia
para célculo da amostra a realizag3o do teste de comparagio de duas médias (amostras relacionadas), um
nivel de significincia de 5% ( err prob=0,05), efetividade de 0,3 nos aspectos metabdlicos e de sono
avaliados e o tamanho minimo para uma forga amostral de 80%. a amostra calculada foi de 70 pessoas.
Considerando uma perda de 12%. a amostra sera composta por 80 pessoas, sendo 20 em cada grupo
(forca amostral de 85%). Sera utilizado o teste de comparagio de duas médias (amostras relacionadas) das
varidveis metabdlicas e de sono, antes e apds intervenc3o e também para testar a diferenca das médias
entre os grupos controle e o grupos intervencdo. E o teste de proporgdes para comparar os dois grupos. Em
todos os testes serd considerado significante o valor de “p” menor que 0,05. Para as anilises estatisticas
serio utiizados os programas Statistica 12.0 e STATA 12.0 (Stata corp, Texas, USA).

Objetivo da Pesquisa:

Obietivo Primario:

Avaliar os efeitos da melatonina nas variaveis antropomeétricas de trabalhadoras sobrepesas e obesas que
trabalham em turnos notumos fixos de 12x38 horas.

Objetivo Secundarnio:

Avaliar os efeitos da melatonina nos aspectos de sono, hormonais, fisiologicos e bioquimicos de
trabalhadoras sobrepesas e obesas que trabalham em turnos noturnos fixos de 12x36 horas.
Avaliag3o dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

O presente estudo oferece riscos minimos a saide dos participantes, uma vez que a melatonina é um
horménio naturalmente produzido pelo organismo, & o uso da melatonina sintética nio altera a produgio
endogena (Cipolla-Neto et al., 2014).A melatonina pode ser considerada um indutor de sono leve, porém, na
dose e horario utifizados no estudo, n3o se esperam efeitos colaterais na dosagem utilizada no presents
estudo (Campos, 2004). Estudos r tes tém d strado que a melatonina regula aspectos que
influenciam o metabolismo energético, as lipidemias, o peso corporal e o sono; bem como. que o uso da
melatonina n3o esti associado a reagdes adversas ou toxicidade (Medeiros, 2005).

Beneficios:
A prevaléncia de excesso de peso € elevada, sendo essa ainda maior entre os trabalhadores em
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tumos e notumo. Além das comorbidades associadas a0 excesso de peso, que possuem um elevado cusio
de tratamento, a obesidade per se, acarreta inimeros prejuizos, desde efeitos deletérios 3 saide fisica e
sono, como também danos psicossociais e elevado custo meédico. Diversos s3o os tratamentos
medicamentosos para o tratamento do excesso de peso, no entanto, esses possuem efeitos colaterais
adversos, e nem sempre com resultados satisfatorios. A contribuigio cientifica deste estudo esti em avakar
os efeitos do uso da melatonina no metabolismo e no sono de p com de peso e que
trabalham em tumo notumo, em situag3o real de vida. apresentando novas evidéncias, uma vez que nunca
foi realizado estudo semelhante no meio clentifico.

Comentarios e Consideragbes sobre a Pesquisa:

*Serd realizado um ensaio dinico randomizado duplo cego, do tipo crossover (Gordis, 2010), para avaliar a
efetividade da melatonina nos aspectos metabdlicos e de sono de trabalhadoras com excesso de peso que
trabalham em tumos notumos fixos de 12x38 horas™.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Os termos de apresentagdo obrigatoria encontram-se de acordo.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

definidas na Resolugiio CNS n® 466 de 2012 e na Norma Operacional n® 001 de 2013 do CNS, manifesta-se
pela APROVACAO deste Projeto de Pesquisa.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

“Lembramos que 0s pesquisadores deveriio enviar relatrios semestrais e relatério final ao CEP/HAOC, via
Plataforma Brasil.

*O CEP devera ser informado sobre qualquer "alterag3o”, "emenda” e sobre quaisquer eventos adversos
relacionados ao projeto.

*Cabe ao CEP revisar todos os protocolos de pesquisa ivendo seres humanos, inclusive os
multicéntricos, cabendo-lhe a responsabilidade primaria pelas decisdes sobre a ética da pesquisa a ser
desenvolvida na instituigdo, de modo a garantir e resguardar a integridade os direitos dos voluntarios
participantes nas referidas pesquisas.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Engerego:  Rua Jodo Jutdo, 331

Baro: Parako CEP: 01323903

UF: SP Municiplo: SAO PAULO

Telefone: (11)3545-0363 Fax: (11)3543-0862 E-mall: cep@haoc.com.br

Pigre 03 ou 08

81



HOSPITAL ALEMAO OSWALDO |
CRUZ - SP
Contnuaglio do Parecer 2409 636
informagbes Basicas | PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 07/02/2018 Aceito
|do Projeto ROJETO_1057150.pdf 12:41:34
Declaragao de Declaracao_sobre_armazenamento_mat| 07/02/2018 |ELAINE CRISTINA Aceito
%m | erial_biclogico.pdf 12:18:28 |MARQUEZE
de CEP_HAOC_Respostas_pendencias2d | 07/022018 |ELAINE CRISTINA Aceito
Pesquisadores ocx 12:15:13 |MARQUEZE
TCLE/ Termos de | TCLE_ECM3 . pdf 07/02/2018 |ELAINE CRISTINA Aceito
Assentimento / 1221442 |MARQUEZE
Justificativa de
Auséncia
Declaragio de Declaracoes_Prof_Cipolia pdf 01/02/2018 |ELAINE CRISTINA | Aceito
Pesquisadores 15:38:26 |MARQUEZE
Cronograma Cronograma_execucao2 pdf 01/02/2018 |ELAINE CRISTINA Aceito
15:37:51 |MARQUEZE
Declaragio de Procedimentos_coleta_dados2 pdf 01/02/2018 |ELAINE CRISTINA Aceito
| Pesquisadores 15:37:14  |MARQUEZE
Projeto Detalhado / |Projeto_de_pesquisa_Elaine_Marqueze | 01/02/2018 |ELAINE CRISTINA Aceito
Brochura 2 pdf 15:36:27 |MARQUEZE
Declaragao de Termo_compromisso.pdf 2011272017 |ELAINE CRISTINA Aceito
sadores 15:36:28  |MARQUEZE
%m,ﬂfﬁ Dec_Vinculo.pdf 20/12/2017 |ELAINE CRISTINA | Aceito
Pesguisadores 15:38:32 |MARQUEZE
Declaragdo de Dec_dvuigacao_resuitados. pdf 20/12/2017 |ELAINE CRISTINA Acsito
| Pesquisadores 15:38:13  |MARQUEZE
Declaragao de Curriculo. pdf 20/12/2017 |ELAINE CRISTINA Aceito
Pesquisadores 15:36:33 |MARQUEZE
Declaragdo de Criterio_encerramento. pdf 20/12/2017 |ELAINE CRISTINA Aceito
Pesquisadores 15:36:13 |MARQUEZE
3o de CartaAnuenciaProjetoMelatonina. pdf 20/12/2017 |ELAINE CRISTINA Aceito
& 153540 |MARQUEZE
 Infraestrutura
Outros Procedimentos_para_coleta_de_dados. | 20/10/2017 |ELAINE CRISTINA Aceito
pdf 17:5202  |MARQUEZE
Projeto Detalhado / jeto_de_pesquisa_ECM pdf 20/10/2017 |ELAINE CRISTINA Acsito
Brochura 17:51:20 |MARQUEZE
TCLE / Termos de | TCLE_ECM pdf 18/10/2017 |ELAINE CRISTINA | Aceito
Assentimento / 21:09:13 |MARQUEZE
Justificativa de
AT
TCLE / Termos de | Documentos_CEP_ECM pdf 18/10/2017 |ELAINE CRISTINA Aceito
Assentimento / 21:08:51 |MARQUEZE
Justificativa de
Auséncia
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Situagio do Parecer:
Aprovado

Mecessita Apreciagio da CONEFP:;
MNao

SAD FAULOD, 07 de Feversiro de 2018

Assinado por:
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(Coordenador)
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ANEXO 5 - Parecer do CEP do Hospital Alem&o Oswaldo Cruz - Prorrogagao

HOSPITAL ALEMAO OSWALDO
CRUZ - SP m .

Elaborado pela Instituigio Coparticipante
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA
Titulo da Pesquisa: Efeito da melatonina no sono e no metabolismo de trabalhadoras noturnas com
excesso de peso
Pesquisador: ELAINE CRISTINA MARQUEZE
Area Tematica:
Versdo: 1
CAAE: 78452217.6.3001.0070
Instituigio Proponente: HOSPITAL ALEMAO OSWALDO CRUZ
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.072.085

Apresentagio do Projeto:

Apresentacdo do Projeto:

O presente estudo tem por objetivo avaliar os efeitos da melatonina nas variaveis antropométricas, nos
aspectos de sono, hormonais, fisiolégicos e bioquimicos de trabalhadoras sobrepesas e obesas que
trabalham em turnos noturnos fixos de 12x38 horas. Sera realizado um ensaio clinico randomizado duplo
ocego, do tipo crossover com mulheres profissionais de enfermagem, que trabalham apenas em turnos
noturnos fixos, no sistema

de 12x38 horas (12 horas de trabalho notumo e 38 horas de folga). no municipio de S3o Paulo/SP. Dentre
as aptas a participarem do estudo e que aceitarem participar voluntariamente, serd realizada uma
randomizagdo estratificada pelo indice de massa corporal (10 estrato com IMC de 25 a 20.9kg/m2; 20
estrato com IMC 30 a 40kg/m2). Dentro de cada estrato, serdo randomizadas as participantes do grupo de
intervencdo e do grupo de controle da primeira etapa do estudo, com duragdo de trés meses.
Posteriormente, sera realizada a segunda etapa do estudo (trés meses de durac3o). em que as que foram
intervencio na primeira etapa, seriio controle na segunda etapa, e vice-versa. Os estratos seriio pareados
pela faixa etaria e fungio atual de trabalho no hospital. A intervenc3o consiste no uso da melatonina (dose
de 3 mg) somente nos dias de folgas das enfermeiras, ou seja, nos dias que as mesmas realizarem o sono
durante a noite. Nos dias de trabalho notumo, a melatonina niio serd administrada pelas participantes, O
grupo-controle sera orientado a fazer uso de um comprimido idéntico a melatonina, mas esse sera placebo,
recebendo
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A prevaléncia de excesso de peso é elevada, sendo essa ainda maior entre os trabalhadores em tumos e
noturno. Além das comorbidades associadas ao excesso de peso, que possuem um elevado custo de
tratamento, a obesidade per se, acameta inimeros prejuizos, desde efeitos deletérios a salde fisica e sono,
como também danos psicossociais e elevado custo médico. Diversos sio os tratamentos medicamentosos
para o tratamento do excesso de peso, no entanto, esses possuem efeitos colaterais adversos, e nem
sempre com resultados satisfatérios. A contribuigiio clentifica deste estudo esta em avaliar os efeitos do uso
da melatonina no metabolismo e no sono de p com de peso e gue trabalham em tumo
notumo, em situacdo real de vida, apresentando novas evidéncias, uma vez que nunca foi realizado estudo
semelhante no meio cientifico.

Continuaclio 9o Parecer: 3079 08¢

Comentirios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

*Sera realizado um ensaio clinico randomizado duplo cego, do tipo crossover (Gordis, 2010), para avaliar a
efetividade da melatonina nos aspectos metabolicos e de sono de trabalhadoras com excesso de peso que
trabalham em tumos notumos fixos de 12x38 horas®.

Consideragoes sobre os Termos de apresentag3o obrigatoria

adequados, TCLE detalhado e de facil compreensio.

Apresentagdo de novo cronograma -Projeto de pesquisa: Efeito da melatonina no sono e no metabolismo de
trabalhadoras notumas com excesso de peso

Pesquisador(a) Principal: Elaine Cristina Marqueze
Pesquisador{a) Responsavel - HAOC: Ellen Maria Hagopian

Identificacio da Etapa

Inicio (mm/aaaa)

Término (mm/aaaa)

Submissio ao CEP

1072017

022018

Inicio da Coleta de Dados/HAOC

02018

062100
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oe2019
0ev2019

Fonte: Plataforma Brasil

Atenciosamente,

Faculdade de Saide Piblica da USP

Sao Paulo, 20 de outubro de 2018.

Justificativas :S3o Paulo, 29 de outubro de 2018. Justificativa do novo cronograma junto ac CONEP

O estudo esta em andamento, mas infelizmente, ainda n3o foi possivel condui-o, sendo os problemas
descritos a seguir. A lista das colaboradoras nos foi fomecida pelo hospital no final de 02/2018, a qual
continha as informagdes necessarias para iniciar o campo. Por uma solicitagio da coordenagdo do hospital,
a apresentagio do projeto de pesquisa ds colaboradoras niio pode ser realizada via uma palestra para
todas, conforme previsto no projeto inicial. A apresentaco teve que ocorrer em cada setor, somente no
horario das 01:30h as 05:00h. para ndo atrapalha-las em seu trabalho (de 02 a 04/2018). Cada setor
visitado tinha em torno de duas/trés colaboradoras e o tempo médio de cada apresentac3o foi de 40
minutos. Um total de 238 colaboradoras foram abordadas, dessas 140 (82,6%) nao puderam participar do
estudo devido aos critérios de inclusio e exclusio, 20 (12,2%) nio tiveram interesse em participar, 3 (1,3%)
iniciaram o estudo mas desistiram, 27 (11,3%) iniciaram o estudo até esse momento, e 30 (12,6%)
aceitaram participar do estudo. Devido ao periodo de férias das colaboradoras, a participagdo dessas 30
colaboradoras ocomrera da seguinte maneira: 5 em Junha/2018, 4 em Julho/2018, 8 em Agosto/2018, 8 em
Outubro/2018 e 4 em Novembro/2018. Dessa forma. o final da coleta de dados sera em 05/2019, uma vez
que o protocolo de estudo tem a duragdo de seis meses.

Diante do exposto acima, justificamos a prormogaciio da pesquisa com o objetivo de atingir o poder amostral
conforme previsto no projeto, o que implicaria em continuar coletando dados, assim como realizar todas as
etapas previstas, as quais sofreram atrasos devido as exigéncias impostas pelo local de coleta. Vale
ressaltar ainda que a coleta durante a intervenc3o ira gerar maior volume de dados e, portanto, exigira maior
tempo de analise.

Atenciosamente,

Profa. Dra. Elaine Cristina Marqueze
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Faculdade de Salde Publica da USP.
Consideradas pertinentes e adequadas
Conclusdes ou Pendéncias ¢ Lista de Inadequagies:
Sem pendéncias ou inadequagdes
Consideragoes Finais a critério do CEP:
Este parecer foi elaborado b do nos d ntos abaixo relac s
TCLE/ Termos de | TCLE_ECM3.pdf 20102018 |ELAINE CRISTINA Aceio
Assentimento / 18:48:33 |MARGQUEZE
Justificativa de
i
Projeto Detalhado / | Projeto_de_pesquisa_Elaine_Marqueze | 281072018 |ELAINE CRISTINA Aceilo
Brochura 2 pf 18:48:11  |MARGQUEZE
| Imvestigador E— —
Outros NovoCronogramaHADC. pdf 28112018 |ELAINE CRISTINA Aceio
16:18:05 | MARQUEZE
Outros Justificatrva pdf 2002018 |ELAINE CRISTINA Aceito
18:16:30 |MARQUEFE
Situagio do Parecer:
Aprovado

Mecessita Apreciag3o da COMEP:

L

SA0 PAULO, 12 de Dezembro de 2018
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