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Resumo

Introducdo: O declinio da forca neuromuscular (FN) e da velocidade de caminhada (VC) estdo
associados a desfechos adversos em pessoas idosas como quedas, hospitalizac@es, declinio
funcional e morte. Apesar de multifatorial, o declinio tanto da FN quanto da VVC parece ser
influenciado também pelos sintomas de insénia e pelo tempo de duragdo do sono. Contudo, as
poucas evidéncias longitudinais sobre 0 tema sdo controversas, sendo importante explorar tal
tematica em estudos com maior tempo de acompanhamento. Objetivos: Esta dissertacdo possui
dois objetivos: 1) Analisar as diferencas de sexo no que tange a influéncia do tempo de duragéo
do sono e dos sintomas de insonia sobre a trajetoria do declinio da FN em pessoas com 50 anos
ou mais durante oito anos de acompanhamento; e 2) Analisar a influéncia do tempo de duragéo
do sono e dos sintomas de ins6nia sobre a trajetoria do declinio da VC em pessoas com 60 anos
ou mais durante oito anos de acompanhamento. Métodos: Os dados foram provenientes do
English Longitudinal Study of Ageing (Estudo ELSA). Para analisar a trajetoria de declinio da
FN foram incluidos 6.429 participantes com 50 anos ou mais com FN > 27 kg para homens e >
16 kg para mulheres. Para analisar a trajetéria de declinio da VC foram incluidos 3.208
participantes com 60 anos ou mais com VC > 0.8 m/s. Em ambos os estudos, 0s sintomas de
insdnia foram avaliados pelo questionario adaptado e validado de Jenkins e o tempo de duracédo
do sono foi analisado por autorrelato sendo classificado em curto (<6 horas), ideal (>6 a <9
horas) e longo (> 9 horas). Modelos mistos lineares generalizados estimaram as taxas de
declinio da FN, estratificados por sexo, e da VC em modelos separados em funcéo dos sintomas
de insdnia e do tempo de duracdo do sono e controlados por caracteristicas sociodemogréficas,
comportamentais, clinicas e antropométricas. Resultados: Quanto a FN, ao longo dos oito anos
de acompanhamento, 0 maior nimero de sintomas de insdnia foi associado a maior taxa de
declinio da FN em homens (- 0,02 kg por ano 1C95% — 0,04 ——0,01) enquanto a longa duragao
do sono (> 9 horas) foi associada a maior taxa de declinio da FN em mulheres (— 0,14 kg por
ano 1C95% — 0,26 ——0,03). Quanto a VC, ao longo dos oito anos de acompanhamento, somente
a longa duragédo do sono (> 9 horas) foi associada a maior taxa de declinio da VC (- 0,01 m/s
por ano IC 95% — 0,02 — — 0,01). Concluséo: As alteracbes do sono influenciam a taxa de
declinio da FN de forma distinta entre os sexos. Nos homens, 0 aumento dos sintomas de insonia
e, nas mulheres, a longa duracdo do sono (> 9 horas) aumentam a taxa de declinio da FN em
pessoas com 50 anos ou mais. Quanto a VC, a longa duragdo do sono (> 9 horas) aumenta o
risco de declinio da VC em pessoas com 60 anos ou mais de ambos 0s sexos.



Descritores: distdrbios do sono, duracdo do sono, estudo longitudinal, forca neuromuscular,
for¢ca muscular, insonia, lentiddo, qualidade do sono, sintomas de insonia, velocidade de

caminhada.



Abstract

Introduction: The decline in neuromuscular strength (NS) and walking speed (WS) are
associated with adverse outcomes in older adults, such as falls, hospitalizations, functional
decline, and death. Although multifactorial, the decline in NS and WS appears to be influenced
by insomnia symptoms and sleep duration. However, the little longitudinal evidence on the
topic is controversial, and exploring this topic in studies with more extended follow-up periods
is essential. Objectives: This dissertation has two objectives: 1) Analyze sex differences
regarding the influence of sleep duration and insomnia symptoms on the trajectory of NS
decline in people aged 50 or over during eight years of follow-up, and 2) Analyze the influence
of sleep duration and insomnia symptoms on the trajectory of WS decline in people aged 60 or
over during eight years of follow-up. Methods: Data came from the English Longitudinal Study
of Aging (ELSA Study). To analyze the trajectory of NS decline, 6,429 participants aged 50
years or older with NS > 27 kg for men and > 16 kg for women were included. To analyze the
trajectory of WS decline, 3,208 participants aged 60 years or over with WS > 0.8 m/s were
included. In both studies, insomnia symptoms were assessed using the adapted and validated
Jenkins questionnaire, and sleep duration was analyzed by self-report and classified as short
(<6 hours), ideal (>6 to <9 hours), and long (= 9 hours). Generalized linear mixed models
estimated the decline rates of NS stratified by sex and WS in separate models as a function of
insomnia symptoms and sleep duration and controlled for sociodemographic, behavioral,
clinical, and anthropometric characteristics. Results: Regarding NS, over the eight years of
follow-up, the greater number of insomnia symptoms was associated with a higher rate of NS
decline in men (— 0.02 kg per year 95% CI — 0.04 — — 0. 01) while long sleep duration (> 9
hours) was associated with a higher rate of NS decline in women (- 0.14 kg per year 95%ClI —
0.26 — — 0.03). Regarding WS, over the eight years of follow-up, only long sleep duration (> 9
hours) was associated with a higher rate of decline in WS (- 0.01 m/s per year 95% CI — 0.02
——0.01). Conclusion: Sleep changes influence the rate of NS decline differently between the
sexes. In men, increased insomnia symptoms, while in women, long sleep duration (> 9 hours)
increases the rate of NS decline in people aged 50 and over. As for WS, long sleep duration (>

9 hours) increases the risk of WS decline in people aged 60 years or older of both sexes.

Descriptors: sleep disorders, sleep duration, longitudinal study, neuromuscular strength,

muscular strength, insomnia, slowness, sleep quality, insomnia symptoms, walking speed.



Lista de Figuras

Figura 1. Recomendacdes de duracdo do sono pela National Sleep Foundation. ................... 23
Figura 2. Potenciais mecanismos fisiologicos que regulam a for¢a neuromuscular. .............. 28
Figura 3. Representacéo grafica de todas as ondas e coortes do English Longitudinal Study of
AAGBING. ettt bbb bbb bR bR R et e b e b b ne e 38
Figura 4. Fluxograma da amostra do estudo referente ao primeiro objetivo (2008-2016).....39

Figura 5. Fluxograma da amostra do estudo referente ao segundo objetivo (2008-2016). ....40



Lista de abreviaturas e siglas

AVE — Acidente vascular encefalico

CES-D — Center for Epidemiological Studies — Depression

CNPQ — Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico
ELSA — English Longitudinal Study of Ageing

FAPESP — Fundacdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Séo Paulo
FN — Forca Neuromuscular

GH — Hormonio do crescimento

HSE — Health Survey for England

IGF-1 — Fator de crescimento semelhante a insulina tipo 1

IL-6 — Interleucina-6

IMC — indice de massa corporea

InterCoLAgeing — International Collaboration of Longitudinal Studies of Ageing
Kg — Quilograma

Kg/m2 — Quilograma por metro quadrado

LEPEN — Laboratdrio de Estudos em Epidemiologia e Envelhecimento
m/s — Metros/segundos

PPGFt — Programa de Pds-Graduacgdo em Fisioterapia

SNC — Sistema nervoso central

TNF- o — Fator de necrose tumoral alfa

UFSCar — Universidade Federal de Séo Carlos

VC — Velocidade de caminhada



Sumario

F N o] == a1 = or- To J TP 14
IO [ 1 oo [ o= o T PSSRSO 20
2. REVISA0 0E LITEIAtUIE......c.eciieieeieii e 22
2.1. Ins6nia e 0 Tempo de DUragao d0 SONO.......ccceeiieiieiiiiieciese e 22
2.2. Forca neuromusSCUIAr (FN) ....coooiic e 26
2.3. Velocidade de caminhada (VC) ......oooiiiiiiiiiieieeee s 33
3L O JBEIVOS. ..ttt E bRt b et bbbt 35
A, IMIBEOTOS ...ttt bbb bRt bt b et R b e b b et n e b e 36
4.1. Delineamento do ESTUTO.........cccuiiiiiiie e 36
4.2. ESTUAO ELSA ... oottt 36
4.3. AMOSEIas A0S BSTUTOS. .......ooviriiiiieiieieiesi ettt b b 39
4.4, EXPOSIGOES A8 INTEIESSE .....oviiiiieiieiieee ettt bbbttt 40
4.5, DESTECNOS. ...t 41
4.6. VariQveis de CONTIOIE ..........cviiiiiiiiiiece e 41
4.7. ANALISES ESTALISTICAS ......eveueeieiiieiiiiit e 43
4.8. ASPECLOS BLICOS ... .eeuiiiieiite e eie sttt ettt e e te e te e e s re e s be et e s ae e s beeteeraesreenreenee e 43
5. RESUITAA0S € DISCUSSED ......eevireeiiiiiieeeieste ettt bbbttt 44
5.1 ESTUAOD L 45
ST = L o o I SRS 73
6. CONSIAEIAGOES FINGIS .....cuviuiiieiiiiiiiee ettt bbb 97

R BT O  BINMCIAS .ttt ettt ettt e st n e e nnnnnnnn 98



14

Apresentacao

Esta dissertacao foi elaborada de acordo com as normas do Programa de P6s-Graduacéo
em Fisioterapia (PPGFt), sob orientacéo do Professor Dr. Tiago da Silva Alexandre. A pesquisa
é fruto do desenvolvimento do Mestrado em Fisioterapia iniciado em marco de 2022 tendo sua
efetivacdo por meio do Laboratorio de Estudos em Epidemiologia e Envelhecimento (LEPEN)
na Universidade Federal de Sdo Carlos (UFSCar), Sao Carlos (Sao Paulo, Brasil).

O LEPEN ¢é financiado pelo Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnoldgico — CNPQ (processo nimero 305338/2023-4) e sedia o International Collaboration
of Longitudinal Studies of Ageing (InterCoLAgeing), um consorcio internacional de estudos
longitudinais envolvendo o English Longitudinal Study of Aging (Estudo ELSA), o Mexican
Health and Aging Study (MHAS Study) e o Estudo Longitudinal da Saude e Bem-Estar dos
Idosos Brasileiros (Estudo ELSI — Brasil). O InterCoLAging é coordenado pelo orientador desta
dissertagdo e tem como finalidade unir esforgos numa colaboracdo internacional envolvendo
estudos longitudinais de maultiplas coortes. Gragas a este consércio internacional, a presente

dissertacdo esta sendo realizada com os dados provenientes do Estudo ELSA.

Insercé@o na linha de pesquisa do orientador e do programa

O presente trabalho se insere na Linha de Pesquisa do PPGFt “Investigacdo clinica e
epidemiolégica na saude da pessoa idosa” e foi financiado pela Coordenacdo de
Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior — CAPES [Cddigo Financeiro 001] durante
quatro meses e, posteriormente, pela Fundacdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Séo Paulo
— FAPESP (Processo Numero 2023/02140-6) durante 12 meses.

Parcerias Nacionais e Internacionais

As parcerias nacionais e internacionais do orientador desta dissertacdo permitiram a
mestranda aprender ferramentas chave na sua formacdo como pesquisadora. A parceria
internacional com os professores Dr. Cesar de Oliveira e Andrew Steptoe do Department of
Epidemiology and Public Health, na University College London, permitiu o acesso a base de
dados do Estudo ELSA para a elaboragdo desta dissertacdo e seus artigos, assim como a

assessoria permanente dos pesquisadores do exterior nos diferentes momentos da pesquisa.
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Originalidade

Até onde se sabe este € 0 primeiro estudo a analisar a influéncia dos sintomas de insénia
e do tempo de duracdo do sono na trajetoria de declinio de FN em anélises estratificadas por
Sexo.

Também analisamos a influéncia dos sintomas de insonia e do tempo de duracdo do
sono na trajetdria de declinio da VC uma vez que os estudos transversais e longitudinais

existentes até 0 momento sao controversos.

Contribuicéo dos resultados da pesquisa para o avango cientifico e a relevancia

social

Como produto desta dissertacdo se apresentam dois artigos cientificos originais. O
primeiro estudo verificou se os sintomas de insdnia e o tempo de duracdo do sono curto ou
longo influenciam a trajetdria de declinio da FN. Verificou-se que os problemas do sono
influenciam o declinio da FN de forma distinta entre os sexos. O declinio da FN foi maior nos
homens que apresentavam mais sintomas de insnia enquanto nas mulheres foi maior naquelas
que apresentavam longa duragdo do sono (> 9 horas).

O segundo estudo analisou a influéncia dos sintomas de ins6nia e do tempo de duracéo
do sono curto ou longo na trajetoria de declinio da VVC. Verificou-se que o declinio da VVC foi
maior nos individuos que apresentavam longa duracao do sono (> 9 horas).

O presente trabalho apresentou resultados relevantes para o avango da comunidade
cientifica, dado que demonstrou que os sintomas de insdnia em homens e a longa duracdo do
sono em mulheres potencializa o declinio da FN. Além disso, a longa duracdo do sono (> 9

horas) potencializa o declinio de VC em ambos 0s sexos.

Lista de referéncias de artigos (publicados, submetidos ou em fase de submisséo),
patentes, eventos/resumos, prémios, participacdo em projetos de pesquisa e extensdo ou
outros produtos desenvolvidos pelo aluno durante o doutorado.

1. Producéo intelectual relacionada a dissertacio

1.1. Artigo submetido para publicagdo como primeira autora

* Os autores abaixo destacados em cor azul sdo parceiros internacionais.
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SILVEIRA, LC; MAXIMO, RO; LUIZ, MM; LIMA, SS; BORGES, MM; SOARES, NC;
SOUZA, TB; STEPTOE, A; OLIVEIRA, C; ALEXANDRE, TS. Are there gender
differences in the influence of insomnia and sleep duration on the trajectory of neuromuscular

strength decline? Submetido em Journal of Cachexia, Sarcopenia and Muscle (FI = 9.4).

1.2. Artigo em fase de submisséo para publicacdo como primeira autora

SILVEIRA, LC; MAXIMO, RO; LUIZ, MM; TOFANI, PS; GUANDALINI, VR; SOARES,
NC; LIMA, SS; SILVA, TBP; SOUZA, TB; SANTOS, JPF; STEPTOE, A; OLIVEIRA, C;
ALEXANDRE, TS. Are there gender differences in the influence of insomnia and sleep

duration on the trajectory of neuromuscular strength decline?

2. Demais Producdes Cientificas

2.1. Artigo submetido para publicacdo como coautora:

TOFANI, PS; MAXIMO, RO; COCHAR-SOARES, N; RAMIREZ, PC; LUIZ, MM; LIMA,
SS; SILVA, TBP; SOUZA, TB; SILVEIRA, LC; GUANDALINI, VR; STEPTOE, A;
OLIVEIRA, C; ALEXANDRE, TS. Does the coexistence of pain and depressive symptoms

accelerate cognitive decline? Submetido em Aging and Mental Health (FI = 3.4).

GUANDALINI, VR; TOFANI, PS; LIMA, SS; SILVEIRA, LC; COCHAR-SOARES, N;
SILVA, TBP; SOUZA, TB: LUIZ, MM; RAMIREZ, PC; MAXIMO, RO; STEPTOE, A;
OLIVEIRA, C; ALEXANDRE, TS. Can simple measures from clinical practice to define
sarcopenic obesity identify the risk of mortality? Submetido em International Journal of
Obesity (FI = 4.9).

LUIZ, MM; MAXIMO, RO; SOUZA, AF; SOUZA, TB; LIMA, SS; SILVEIRA, LC; SILVA,
TBP; STEPTOE, A; OLIVEIRA, C; ALEXANDRE, TS. Is serum 25(OH)D deficiency a
risk factor for the incidence of slowness in older adults? Evidence from the ELSA Study.
Submetido em Age & Ageing (FI =6.7).

LIMA, SS; MAXIMO, RO; LUIZ, MM; TOFANI, PS; SILVEIRA, LC; SOUZA, TB; SILVA,
TBP; GUANDALINI, VR; LIMA-COSTA, MF; OLIVEIRA, C; ALEXANDRE, TS. How
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does the cut-off point for grip strength affect the prevalence of sarcopenia and associated
factors? Findings from the ELSI-Brazil Study. Submetido em Journal of Nutrition (FI = 4.2).

3. Apresentacdo de trabalhos

SOUZA, TB; MAXIMO, RO; SOUZA, ILPC; SILVA, TBP; LUIZ, MM; LIMA, SS;
SILVEIRA, LC; STEPTOE, A; OLIVEIRA, CM; ALEXANDRE, Tiago da Silva. Do
obstructive and restrictive pulmonary disorders increase the incidence risk of dynapenia in
adults aged 50 and older? — International Conference on Frailty & Sarcopenia Research, 2024,
USA.

SILVEIRA, LC; MAXIMO, RO; LUIZ, MM; SOUZA, TB; LIMA, SS; STEPTOE, A;
OLIVEIRA, C; ALEXANDRE, TS. Ha diferencas de sexo na influéncia dos sintomas de
insdnia e do tempo de duracdo do sono na trajetoria de declinio da forca neuromuscular? —

Congresso Brasileiro de Geriatria e Gerontologia, 2024, Sao Paulo.
Participacdo em Eventos Cientificos
13° Congresso Paulista de Geriatria e Gerontologia (GERP) — 2024, S&o Paulo, Brasil.
4. Participacdo em Projetos de Pesquisa

A candidata ao titulo de Mestre € integrante do InterCoLAgeing um consorcio de estudos
longitudinais envolvendo o Estudo ELSA, o MHAS Study e o Estudo ELSI, todos estudos
longitudinais de mdaltiplas coortes. Tal projeto recebeu apoio financeiro da CAPES [Cddigo
Financeiro 001] por quatro meses e, posteriormente, da FAPESP (Processo NUmero
2023/02140-6) por 12 meses.
Aula/Palestra ministradas

Ministrou a aula teodrica intitulada “Massagem classica” no dia 17/11/2022 e aulas

praticas nos dias 28/11/2022 e 29/11/2022 na disciplina de Massoterapia em formato presencial

no Departamento de Fisioterapia da Universidade Federal de Sdo Carlos.
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5. Cursos de Extensdo Universitaria de curta duragdo durante o mestrado

e Il Seminario de Integracdo de Laboratorios — LAMG, LADORFE e LAPESI — Universidade
Federal de S&o Carlos. Carga horaria: 6 horas.

e Exercicio fisico e Covid-19: implicacOes praticas da pandemia para o profissional de saude.
AXis cursos. Carga horéria: 6 horas.

e |l Simposio de Ciéncias da Reabilitacdo e | Simpdsio Internacional Online “Rehabilitacion
Post Covid-19: Nuevos Desafios y Paradigmas” — Universidade Federal de Santa Catarina.
Carga horéria: 12 horas.

e | Forum VITALITA de Envelhecimento e Longevidade. Envelhecimento Ativo: acdes e
perspectivas para novos tempos — PUC — Campinas. Carga horaria: 14 horas.

e Integrando vocé no mercado de trabalho: novas competéncias do profissional de Educacéo
Fisica— Humana Academy. Carga horaria: 3 horas.

e Jornada Saude do Idoso. Plataforma de Minicursos Online Geriatria e Gerontologia. Carga
horaria: 6 horas.

e Método prescricdo de exercicio fisico seguro e efetivo para idosos. Método PSE 60+. Carga

horéria: 60 horas.

6. Disciplinas cursadas durante o mestrado

A formacdo da aluna desde o primeiro ano de mestrado foi composta por disciplinas
cursadas no PPGFt, sendo aprovada em todas com conceito A. Seguem as disciplinas cursadas:

e Bioestatistica (Carga horaria: 180 horas);

e Escrita Cientifica (Carga horaria: 90 horas);

e Planejamento de Pesquisa em Fisioterapia Baseada em Evidéncia (Carga horéaria: 90
horas);

e Etica em Pesquisa (Carga horaria: 90 horas);

e Metodologia de Ensino em Fisioterapia (Carga horaria: 180 horas);

e Topicos em Analises de Dados Epidemiologicos (Carga horaria: 90 horas);

e Capacitagcdo Docente em Fisioterapia | (Carga horaria: 60 horas).

A mestranda integralizou um total de 52 créditos em disciplinas no Mestrado.
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Link do curriculo Lattes da aluna e seu ORCID

Curriculo Lattes disponivel em: http://lattes.cnpq.br/7670409228888469

ORCID disponivel em: https://orcid.org/0000-0002-5215-7937

Descricdo da dissertacdo para o publico leigo

O aumento do ndmero dos sintomas de insénia em homens e a presenca de longa
duracdo do sono (> 9 horas) em mulheres sdo fatores de risco para o declinio de FN. Além
disso, a longa durag@o do sono (> 9 horas) ¢ fator de risco para o declinio da VC em homens e

mulheres.


http://lattes.cnpq.br/7670409228888469
https://orcid.org/0000-0002-5215-7937
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1. Introdugéo

O répido envelhecimento populacional é uma tendéncia global cada vez mais evidente.
A proporcao de pessoas com 60 anos ou mais no mundo em 2020 atingiu um pouco mais de 1
bilhdo e espera-se que em 2050 chegue a 2,1 bilhdes'. Apesar de ser um reflexo positivo do
progresso humano, o aumento populacional de pessoas idosas traz consigo o desafio da
promocao da longevidade por meio da manutencdo da autonomia e da funcionalidade.

Nesse sentido, o declinio da forca neuromuscular (FN) e da velocidade de caminhada
(VC) estdo associados ao declinio funcional, quedas, hospitalizacdo e morte em pessoas idosas?-
8. Tais desfechos adversos sdo consequéncia da influéncia dos fatores de risco ja conhecidos
como o aumento da idade, o sexo feminino®, baixa renda®!! e escolaridade!*'?, auséncia de
vida conjugal®, consumo de alcool®*#, tabagismo®'® baixo nivel de atividade fisica'?,
comprometimento cognitivo®!’, baixo peso ou obesidade’*'®, presenca de dor®®, hipertenséo
arterial sistémica?, diabetes??, cancer??, doenca pulmonar®?, doenca cardiaca'®, osteoartrite?® e
comorbidades!’'822-2 e dos que ainda precisam ser melhor compreendidos como, por exemplo,
a insbnia e o tempo de duracdo do sono.

A literatura cientifica tem demonstrado que ao longo do processo de envelhecimento
ocorrem mudangas qualitativas e quantitativas no sono. As pessoas passam mais tempo na
cama, mas menos tempo dormindo®, precisam de mais tempo para adormecer®®3! bem como
acordam com mais frequéncia e por mais tempo apds o inicio do sono**3!, o que pode levar a
presenca de insonia.

A insonia é definida como a presenca de dificuldade do individuo em iniciar o sono e/ou
manté-lo e/ou acordar mais cedo do que o desejado resultando em insatisfacdo geral com o
sono®2. A prevaléncia de insdnia pode alcancar 15% na populacéo geral®?* e em pessoas idosas
pode variar de 30% a 48%3%. Apesar dos sintomas ocorrerem em qualquer idade, s&0 mais
comumente identificados em mulheres®®. Com relacdo a duragdo do sono, a National Sleep
Foundation recomenda que adultos tenham de 7 a 9 horas de sono por noite e que pessoas idosas
tenham de 7 a 8 horas de sono por noite*®. Contudo, a reducéo ou aumento do tempo total de
sono®”*8 que ocorre ao longo do processo do envelhecimento também parecem ter um papel
importante no declinio de dois indicadores fundamentais de saude da pessoa idosa: a FN e a
VC.

Estudos transversais tém encontrado associacdo entre o aumento dos sintomas de

ins6nia tanto com a diminuicio da FN**~* quanto com a diminuigdo da VC3*®44%%, Contudo, ndo
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h& estudos longitudinais que investigaram a associagdo entre a insdnia e o declinio da FN, e
apenas um estudo analisou a associagio entre a insonia e o declinio de VC*. Por outro lado, a
associacgdo do tempo de duragdo do sono com o declinio da FN*"*° apresentam inconsisténcias.
Por exemplo, Wang et al.*® encontraram associagdo da curta duragio do sono com menor FN
em homens*® e da longa durac&o do sono com menor FN em mulheres*. Por outro lado, Lee et
al.* encontraram associacdo da longa duragdo do sono com menor FN em homens enquanto
Fu et al.*’ ndo encontraram associa¢io da curta e nem da longa duracio do sono*’ com o
declinio de FN.

Quanto a associacdo do tempo de duracdo do sono com o declinio da VVC os resultados
também sdo inconsistentes visto que Kline et al.*® e Fu et al.*’ ndo encontraram associagdo do
tempo de sono com o declinio de VC, enquanto Nakakubo et al.’® e Stenholm et al.>!
encontraram associacdo da longa duracdo do sono como fator de risco para o declinio de VC.

Dessa forma, ha uma lacuna a ser explorada acerca da relacdo entre os sintomas de
insdnia tanto no declinio da FN quanto no declinio da VC. Também, faz se necessario esclarecer
as associages entre o tempo de duracdo do sono e o declinio da FN e VVC visto que alteracdes

do sono podem impactar diretamente a satde e qualidade de vida das pessoas idosas.
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2. Revisdo de Literatura

2.1. Insonia e o Tempo de Duracéo do Sono

Com o crescente envelhecimento populacional, torna-se cada vez mais premente a
compreensdo de como as alteragdes nos padrdes de sono afetam a salde da pessoa idosa. O
sono é marcado pela manutencdo de um estado fisiologico de desengajamento perceptual
desprovido de resposta ao ambiente, passivel de reversdo® responsavel pela restauracio de
varios mecanismos inerentes & homeostase humana®? como por exemplo a reparagdo de tecidos,
recuperacdo muscular, restauracao do sistema imunolégico, producdo hormonal e consolidacdo
de memdria®3.

Entre os elementos que induzem o sono, destacam-se a melatonina e a adenosina. A
melatonina, secretada pela glandula pineal, atua como um marcador da presenca de luz no
ambiente sendo que a escuridio estimula sua producio e a luz tende a suprimi-la>*. Por outro
lado, a adenosina, um neuro modulador que diminui a demanda energética das células nervosas
exerce pressdo indutora de sono. A adenosina é quase completamente removida do sistema
nervoso central (SNC) durante os periodos de sono, enquanto sua concentracdo aumenta
gradativamente durante a vigilia®. Portanto, a melatonina e a adenosina atuam como
marcadores da presenca de luz e da necessidade de descanso pela acumulagédo da pressdo do
sono, respectivamente, que promovem o inicio e a manutencdo do sono cruciais para a
regulagdo do ciclo circadiano®* .

O ritmo circadiano, igualmente nomeado ciclo circadiano, é outro importante indutor e
regulador do sono que consiste em um relégio fisiol6gico intrinseco num ciclo de
aproximadamente 24 horas que controla o sono/vigilia e também é sincronizado com o dia por
meio da exposicdo a luz e & escuriddo®. Conforme o dia amanhece, a temperatura corporal
aumenta e nos despertamos, e a medida que anoitece, a temperatura corporal central diminui e
0 corpo comegca a produzir novamente o horménio melatonina responsavel pela promocao do
sono®**S,

O sono possui uma microarquitetura heterogénea distinguivel em dois estagios: o sono
sem movimento rapido dos olhos (NREM) e 0 sono com movimento rapido dos olhos (REM)%3.
O sono NREM ¢é caracterizado pelo aprofundamento progressivo em trés fases (N1, N2 e N3).
A primeira fase (N1) refere-se a transicao da vigilia para o sono e representa o estagio do sono
mais leve em que a pessoa é facilmente acordada®’. A segunda fase (N2) compreende o maior

tempo total de sono em pessoas independentemente da idade bem como a terceira fase (N3) é
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referida como sono profundo de ondas lentas®’. Ja o estagio de sono REM é determinado pela
presenca de sonhos vividos e atonia dos musculos voluntarios (exceto os mausculos
extraoculares e o diafragma)®®°’.

Os estagios do sono NREM e REM, durante um padrdo de sono normal em adultos
saudaveis, formam um ciclo de duracdo de 60 a 90 minutos que se repetem de quatro a cinco
vezes durante o tempo total de sono por noite®. Apesar da National Sleep Foundation
recomendar para adultos o tempo de sono entre sete e nove horas e para pessoas idosas um
tempo de sete a oito horas de sono por noite*® (Figura 1), com o avancar da idade sintomas
tipicos de problemas relacionados ao sono como dificuldade em adormecer, acordar com
frequéncia durante a noite, acordar mais cedo do que o desejado, apresentar cansago diurno,
reducdo do tempo de sono ou maior duracdo do sono e/ou ma qualidade do sono fazem com

que ocorram mudancas quantitativas e qualitativas notaveis no sono das pessoas idosas®"3,

Recomendacdes de duragdo do sono

Horas de sono

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1112 13 141516 17 18 19 20 21 22 23 24

ﬁgfﬁﬁ%?#?

0-3meses 4-11meses 1-2anos 3-5anos 6-13anos 14-17anos 18-25anos 26-64anos 65+ anos

- Recomendado Pode ser apropriado Nao recomendado

Figura 1. Recomendacdes de duracdo do sono pela National Sleep Foundation.

Fonte: Adaptado de Hirshkowitz e colaboradores®®

As pessoas idosas tendem a apresentar uma reducdo na duragdo do tempo total de
sono®3!, na porcentagem de tempo mantido no sono profundo N33:°8°% no sono REM30:3160 ¢
na eficiéncia do sono passando mais tempo na cama, mas menos tempo dormindo®, além de
manifestarem aumento na laténcia do sono (tempo que o individuo demora para dormir)*°3!, na

quantidade de tempo acordado’3! e no niimero de despertares ap6s o inicio do sono*°. Mander,
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Winer e Walker (2017) realizaram uma ampla revisdo descritiva das mudancas associadas ao
sono com o envelhecimento. Os autores concluiram que a partir dos 50 anos de idade as pessoas
tendem a dormir e acordar mais cedo, necessitam de mais tempo para adormecer, apresentam
menor tempo total de duragio do sono e despertam mais vezes durante o tempo total de sono®..
A posteriori, Yaremchuk (2018) descreveu a maior prevaléncia de sintomas de insdnia em
pessoas idosas e relatou a diminuicdo da eficiéncia do sono, aumento do tempo para adormecer
e diminuic&o do tempo total de sono com o envelhecimento®?. Dessa forma, os padrdes do sono
se modificam ao longo da vida e também apresentam diferencas entre os sexos.

No que tange ao inicio do sono, as mulheres passam mais tempo na cama®® e apresentam
maior tempo de laténcia do sono do que os homens, isto é, demoram mais tempo para
adormecer®?, contudo desfrutam de mais tempo em sono profundo e reparador necessario para
garantir o bom funcionamento do organismo®%%, Em contrapartida, os homens, embora
apresentem menor laténcia do sono, permanecem por periodos mais longos nas fases iniciais
do sono e frequentemente tém sua qualidade prejudicada por ronco e apneia obstrutiva do
sono®®°, Quanto ao tempo de sono, as mulheres precisam dormir diariamente cerca de 20
minutos a mais do que os homens, o que pode estar atrelado a tendéncia da mulher ser
multitarefas, pois quanto mais o cérebro trabalha durante o dia, de mais tempo ele precisa para
se recuperar®®.

Essas modificacdes acentuadas e recorrentes no sono podem ocasionar a presenca de
insbnia. A insdnia é a queixa mais presente na populacio geral, com prevaléncia de até 15%°%233
e é definida como a existéncia de dificuldade do individuo em iniciar o sono e/ou dificuldade
em manté-lo e/ou acordar mais cedo do que o desejado, resultando em insatisfacdo geral com o
sono*2. Os sintomas de insdnia podem ocorrer em qualquer idade, mas s&0 mais comumente
identificados em pessoas idosas, possivelmente devido a deterioracdo na continuidade do sono
relacionada a idade e ao aumento das comorbidades que aumentam o risco de sua ocorréncia®.

O inicio e a perpetuacdo dos sintomas de ins6nia podem ser associados a trés fatores
(primério, secundario e auto induzido)®’. O fator primario é aquele em que no é possivel
identificar nenhum fator responsavel pela queixa do sintoma. O secundario é compreendido por
transtornos mentais (sintomas depressivos, transtornos bipolares, psicéticos, de ansiedade e
alimentares), condi¢des clinicas (osteoartrite, doenga cardiaca, obesidade, dor de cabeca,
enxaqueca, menopausa, doenca de Parkinson, doenca de Huntington, dentre outras), distarbios
respiratdrios durante o sono (apneia do sono, hipoventilacdo, insuficiéncia respiratoria e asma)
e outros distarbios do sono (distirbio de movimento periddico dos membros, sindrome das

pernas inquietas e disturbios do ritmo circadiano)®’. Ja a ins6nia auto induzida é caracterizada
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pelo estilo de vida (trabalho em turnos, horario irregular de sono-vigilia, ma higiene do sono,
estresse e outros fatores ambientais) bem como pelo uso, abuso ou abstinéncia de substancias
como alcool, cafeina, hipnéticos, ansioliticos, sedativos, cocaina, anfetaminas ou opioides®’.

Além dos fatores associados aos sintomas de insénia, podemos categoriza-la em insénia
aguda e cronica de acordo com a duragdo e padrdo de sono apresentado®. Na ins6nia aguda a
duracdo € transitoria (com duracdo de uma semana a 3 meses) e apresenta uma causa aparente
(uma situacdo estressante, nova medicacdo ou viagem para lugares com fuso horario
diferente)®. Ja na insdnia cronica a duragio é persistente e esta pode se desenvolver quando a
insOnia aguda se perpetua (com frequéncia de trés dias ou mais por semana e duragéo de pelo
menos trés meses) ou ser de longa duragdo devido a componentes multifatoriais que nédo
apresentam um marco inicial especifico®®. Diante da compreensdo das caracteristicas da
insdnia, o ritmo circadiano € outro fator que pode influenciar e ser influenciado pelos sintomas
de insonia.

A partir dos 60 anos, os ritmos circadianos ficam mais adiantados, fazendo com que as
pessoas idosas apresentem sonoléncia precocemente durante o dia e despertem mais cedo pela
manh&®®. Tais alteragdes no ritmo circadiano podem ser reflexo de mudancas que podem ocorrer
ao longo do envelhecimento como a diminuicdo da sensibilidade de entrada de luz de ondas
curtas nos olhos e a diminuicdo do tempo de exposi¢do a luz natural em detrimento do maior
tempo sob luz artificial que podem levar a alteracdes no padrio do sono e a insdnia®’%"%, Com
o0 envelhecimento também ocorrem mudancas quanto ao tempo de duragédo do sono.

O tempo de sono ideal varia individualmente de acordo com o estilo de vida e idade
bem como algumas pessoas podem precisar de menos ou mais horas de sono sendo consideradas
dormidoras curtas ou longas apresentando preferéncias de horarios para dormir matutinos,
vespertinos ou indiferentes’"?. De toda forma, a maioria das pessoas esta dentro de uma faixa
de limite inferior e superior considerados ideais’®. A National Sleep Foundation recomenda que
pessoas adultas entre 18 e 64 anos tenham como objetivo o tempo de sono de sete a nove horas
e para pessoas idosas com 65 anos ou mais um tempo de sete a oito horas de sono todas as
noites’®.

O tempo de duracdo do sono abaixo do limite inferior ou acima do limite superior tem
sido associados a desfechos adversos em saude. Itani, Jike, Watanabe e Kaneita (2016)
realizaram uma revisdo sistematica com meta-analise e meta regressdo de 153 estudos
transversais, totalizando 5.172.710 participantes, com objetivo de verificar se a curta duragdo
do sono (menor que seis horas) estaria associada a maior prevaléncia de desfechos adversos em

salide™. Os autores encontraram associagio estatisticamente significativa da curta duragéo do
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sono com o aumento do risco de mortalidade (RR = 1.12 IC 95% 1.08 — 1.16), da ocorréncia
de doencas cardiovasculares (RR = 1.16 I1C 95% 1.10 — 1.23), de doenga coronariana (RR =
1.26 1C 95% 1.15 — 1.38), de diabetes (RR = 1.37 IC 95% 1.22 — 1.53) e de obesidade (RR =
1.38 1C 95% 1.25 — 1.53)™,

Mais adiante, Jike et al. (2017) realizaram uma revisdo sistematica com meta-analise e
meta regressao de 137 estudos de coorte prospectivos, totalizando 5.134.036 participantes, com
0 objetivo de verificar se a longa duracdo do sono (maior que 8 horas) estaria associada a
desfechos adversos em saude’. Os autores encontraram associagdo estatisticamente
significativa entre a longa duracdo do sono e mortalidade (RR = 1.39 IC 95% 1.31 — 1.47),
obesidade (RR =1.08 IC 95% 1.02 — 1.15), ocorréncia de doenga arterial coronariana (RR =
1.24 1C 95% 1.13 — 1.37), doengas cardiovasculares (RR = 1.25 IC 95% 1.14 — 1.37), diabetes
mellitus (RR = 1.26 IC 95% 1.11 — 1.43) e queda (RR = 1.46 IC 95% 1.26 — 1.69)"°.

Dessa forma, o padrdo de sono inadequado esté associado a desfechos adversos e parece
também influenciar o declinio da FN e da VC a medida que a idade avanga. Os sintomas de
insdnia e o tempo inadequado de duracdo do sono podem desencadear alteracfes hormonais
diminuindo a sintese de GH, IGF-1, hormdnios sexuais, insulina e 0 aumento dos niveis de
cortisol”® bem como contribuem para o aumento da producéo de citocinas pr6 inflamatorias
como a interleucina 6 (IL-6) e fator de necrose tumoral alfa (TNF- o))’’. Tais alteracdes podem
mediar a inflamacé&o de baixo grau que dificulta a producdo energética mitocondrial e levar ao
desequilibrio da secrecdo de hormonios que inibem as vias anabodlicas e otimizam as vias
catabolicas intramusculares’®. Dessa forma, 0 aumento dos processos inflamatorios repercutem

na diminuicdo da massa muscular, na FN e por conseguinte na reducéo da VC*17°,

2.2. Forga neuromuscular (FN)

O pico de FN ¢ atingido por volta da segunda e terceira décadas de vida e evolui com
um declinio lento até os 50 anos de idade. A partir deste momento comeca a ocorrer uma
diminuicdo da FN de 12% a 15% por década, com perdas ainda maiores ocorrendo ap0s 0s 65
anos? e, embora os homens apresentem mais FN ao longo da vida, a taxa de declinio dessa forca
é mais rapida neles do que nas mulheres com o avancar da idade®.

A vista disso, é importante ressaltar alguns fatores de risco demograficos e
socioecondmicos para a reducdo da FN ao longo do processo de envelhecimento como o0 avango
da idade®8%8! ser do sexo feminino®®, ser solteiro®*, possuir baixa escolaridade® e baixa

renda®-83#5, Dentre os fatores comportamentais destacam-se o tabagismo®¢#’ consumo
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excessivo de alcool®887 ¢ inatividade fisica®*®"#, Ha também a influéncia de fatores clinicos
e antropométricos como o uso de farmacos®®, deficiéncia de vitamina D%, apresentar ma
nutricdo®"®, ter baixa ingestdo proteica®, apresentar imobilizacio prolongada®8/:88
comorbidades®®®, obesidade®*, obesidade sarcopénica®, hipertensdo arterial sistémica®**?,
diabetes® 92, doencas renais e hepaticas®®, doencas cardiacas®®, osteoartrite®®, cancer®,
comprometimento cognitivo®, anemia®* %, reducdo da funcdo pulmonar®, mudangas na
composicdo corporal®®8, fatores genéticos®®, apresentar deficiéncia de horménios sexuais®,
fragilidade®*, sarcopenia® e quedas®.

Do ponto de vista fisiopatolégico, o declinio da FN se da por alteraces
neuromusculares, hormonais, celulares e bioquimicas que ocorrem ao longo do envelhecimento
influenciando vias anabdlicas e catabolicas musculares®%,

As alteragdes progressivas no SNC e periférico sdo um dos principais fatores
responsaveis pelas mudancas estruturais e funcionais no musculo estriado esquelético,
especialmente apds os 60 anos de idade®. Tais alteracdes consistem em hipoexcitabilidade
cortical, hipoexcitabilidade espinhal e diminuicdo da taxa maxima de descarga das unidades
motoras que resultam em perda de fibras musculares rapidas e transi¢do dessas fibras rapidas
para fibras lentas com consequente diminuicdo da massa muscular e fungdo do sistema

neuromuscular® conforme exemplificado na Figura 2.
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Figura 2. Potenciais mecanismos fisiologicos que regulam a for¢a neuromuscular.

Fonte: Adaptado de Clark e Manini®’
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A hipoexcitabilidade cortical ocorre por uma baixa modulagdo das atividades corticais
motoras que, consequentemente, leva a hipoexcitabilidade espinhal®®. A hipoexcitabilidade
espinhal gera uma desaceleracdo na taxa maxima e na velocidade de descarga do impulso
nervoso, além de reduzir a quantidade de unidades motoras®” %1%, Essa perda de unidades
motoras leva a denervagdo pronunciada das fibras musculares rapidas (tipo Il ou glicoliticas
que possuem maior capacidade de geracdo de forca) levando a substituicdo de tais fibras por
fibras lentas (tipo | ou oxidativas)®*1%2, Com essa transi¢do do tipo de fibra muscular rapida
para lenta, a velocidade de contragdo muscular é reduzida favorecendo a atrofia das fibras
musculares e acarretando num declinio da massa e, consequentemente, da FN>97:103,

A medida que a idade avanca ocorrem também retardos da condug&o nervosa, prejuizos
no processo de desacoplamento de excitacdo-contracdo bem como modificacBes na arquitetura
muscular como a reducdo do comprimento do fasciculo, do angulo de penagdo do musculo, da
quantidade de fibras elasticas, da rigidez dos tenddes'®, da densidade muscular'’® e um
aumento do actimulo de lipidios intramusculares'®. Todas essas alteragdes reduzem a FN e
podem repercutir em prejuizos nas respostas motoras contribuindo para a lentiddo da VC em
pessoas idosas®”9%107,

Além das alteracGes neuromusculares, importantes alteracdes enddcrinas ocorrem com
o envelhecimento levando a repercussdes no musculo estriado esquelético. A diminuicdo da
secrecdo do hormonio do crescimento (GH), da testosterona, do estrogénio, do fator de
crescimento relacionado a insulina (IGF-1) e da insulina, corroboram, de forma peculiar, para
a reducdo da FN. Tanto o GH guanto a testosterona proporcionam a retencdo de nitrogénio
favorecendo a sintese proteica que resulta na promogéo do anabolismo muscular'®, A reducdo
dos niveis de testosterona que ocorre com o envelhecimento diminui a concentragdo de célcio
sérico e do IGF-1, impedindo o crescimento muscular e a reparacdo dos neurdnios motores®.
Ja a reducdo dos niveis de estrogénio acarreta numa menor ativacdo das células satélites e tem
como consequéncia a diminuigdo da capacidade de reparagio muscular®. A reducéo do IGF-1
em resposta a reducdo da testosterona diminui o anabolismo proteico e aumenta a resisténcia a
insulina, prejudicando a funcdo das células musculares, a formagédo da bainha de mielina e a
reparagdo dos axonios dos neurdnios motores danificados'®. Além do mais, a reducéo do nivel
e acdo da insulina circulante afeta 0 metabolismo da glicose induzindo o aumento da protedlise
e a reducdo da sintese proteica, dificultando o anabolismo muscular*'®. A vista disso, os
problemas do sono relacionados a idade podem inibir a cascata de hormonios anabdlicos e
aumentar a catabolizagdo no musculo esquelético que potencializa a perda de forca e massa

musculart®,
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Conjuntamente, no sistema enddcrino, ocorrem alterac6es nos niveis de cortisol, leptina
e no eixo GH/IGF-1 (somatopausa) que resultam na reducdo da sintese de proteinas,
deterioracdo da funcdo imunoldgica, diminuicdo da massa muscular e massa 6sseal'?'3, O
aumento do nadir (menor ponto de secrecdo) noturno de cortisol acelera o processo de
catabolismo muscular!**11® ¢ juntamente com o envelhecimento, tem-se verificado a
participago da leptina na reducdo da massa e da FN'’. A leptina pode ter seus niveis reduzidos
pela restricdo alimentar, reducdo do consumo de proteina e ingesta calorica total
insuficiente!!”118, Essa realidade alimentar diminui o IGF-1, desestimula o eixo GH/IGF-1,
altera a otimizacao da gordura como fonte energética e compromete a sintese de hormoénios no
musculo esquelético contribuindo para a diminuicdo de massa e FN*17118,

Questdes celulares como a disfuncdo mitocondrial e alteracBes na homeostase das
células satélites também compdem, paralelamente, um dos mecanismos responsaveis pela
reducdo da FN!®, A disfuncdo mitocondrial culmina com o aumento da secrecdo de citocinas
pré-inflamatérias como o TNF-a e a IL-6 que causam a inflamacao crénica independentemente
da ativacao das células imunoldgicas com consequente aumento dos niveis de espécies reativas
de oxigénio e estresse oxidativo celulart?®'?!, Toda essa cascata de alterages estimula a
inflamagdo sistémica cronica de baixo grau nomeada “inflammaging” aumentando a atividade
proteolitica e o catabolismo muscular''®. Também, com o envelhecimento, ocorrem alteracdes
na homeostase das células satélites fazendo com que haja uma diminuicdo da quantidade dessas
células, da sua capacidade de se diferenciar e transformar-se em fibras musculares,
prejudicando assim o processo de regeneracdo musculart?>?®, Postas as alteracdes celulares,
temos a presenca de alteracbes bioquimicas importantes que participam desse complexo
processo de reducdo da massa e da FN.

Dentre essas modificacdes bioquimicas ao longo do envelhecimento destacam-se: o
prejuizo da restauracio muscular'?*, a diminuicéo da sintese proteica’?®, o desequilibrio entre
degradacio e remocdo de proteinas musculares danificadas'?®, o metabolismo da glicose
prejudicado com o comprometimento da acdo da insulinal?®!?’, a reducdo da atividade
enzimética do piruvato carboxilase'?®, o declinio na atividade de enzimas mitocondriais'?®, a
diminuic&o da capacidade respiratoria por mitocondrial?®, o aumento na producéo de espécies
reativas de oxigénio’®® e o aumento das atividades gliconeogénicas musculares em
compensagcio a reducdo da glicogendlise e da glicolise?6:12°,

Aditivamente, ha o aumento da infiltracdo adiposa no musculo esquelético, definida
como mioesteatose. A mioesteatose esta correlacionada a diminuicdo do metabolismo celular

(resisténcia a insulina e diabetes), ao inflammaging, a oxidacdo mitocondrial dos &cidos graxos
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e a elevacdo dos niveis de espécies reativas de oxigénio pelo aumento do estresse
oxidativo®t®, Desse modo, a mioesteatose potencializa as vias proteoliticas e catabdlicas
musculares favorecendo a diminui¢do da massa muscular e da FN30.13,

Apesar da diminuicdo da FN ao longo dos anos ser esperada, o sono diario adequado
desempenha um papel importante no metabolismo proteico e contribuir para a preservacéo da
FN!! Contudo, os sintomas de insonia e alteracdes no tempo de duragio do sono podem
desencadear a expressdo anormal do gene do relégio circadiano intramuscular (“circadian clock
gene”) que desregula o metabolismo de glicose e a capacidade glicolitica da fibra muscular
acentuando a reducdo da FN em ambos os sexos'®2. Entretanto, diferencas bioldgicas podem
fazer com que a influéncia dos padrdes do sono na reducdo da FN ocorra de forma distintas
entre homens e mulheres®63133-135,

Com o envelhecimento, os homens tendem a desfrutar de menos tempo em sono
profundo e a apresentar maior fragmentacdo do sono caracterizada por frequentes despertares
noturnos o que contribui para a diminuicdo da secrecdo de testosterona, para o
comprometimento da funcdo imunoldgica e reparacdo muscular que ocorrem durante o
sono*®137 podendo comprometer a sintese de proteinas e implicar na reducio da massa
muscular e FN3, Por outro lado, as mulheres apresentam flutuacdes hormonais nos niveis de
estrogénio e progesterona a partir da puberdade e durante o ciclo menstrual, gravidez e fase da
menopausa®®*14 o que tem sido associado a maior prevaléncia de insdnia nelas ao longo da
vida!®® 1, Elas também necessitam de mais tempo de sono®, tendem a apresentar periodos
mais longos de sono profundo®, menor qualidade do sono e maior laténcia do sono'#?,
corroborando para a maior perturbacio e desalinhamento do reldgio circadiano’®*® que
sincroniza importantes processos bioguimicos no metabolismo de glicose e no equilibrio
lipidico'®®. Tais alteracBes metabolicas e hormonais podem repercutir em um estado de
inflamac&o crénica’® favorecendo a protedlise muscular e a resisténcia a insulina que podem
afetar a reducdo da FN9!1L144145 o nor conseguinte, a lentiddo da marcha e a perda da
funcionalidade**=17°.

Portanto, os sintomas de insdnia e o tempo de duragdo do sono podem ser fatores de
risco para o maior declinio da FN ao longo do envelhecimento e se expressar de forma distintas
entre 0s sexos. Compreender como tais aspectos do sono influenciam a FN pode oferecer
percepcOes valiosas visando a promocdo do envelhecimento saudavel e a prevencdo de
incapacidades relacionadas a salde.

As evidéncias em estudos transversais quanto a associacao entre 0s sintomas de insonia

e a diminuicio da FN sdo conflitantes em seus resultados®®*3 e, até 0 momento, ndo ha estudos
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longitudinais que investigaram a associagdo dos sintomas de insdnia com o declinio de FN ao
longo do tempo e se existem diferencas entre os sexos. Por exemplo, Auyeung e colaboradores®®
em estudo transversal com 1.274 homens chineses com idade > 65 anos encontraram que a
queixa subjetiva de insdnia foi associada a reducdo da FN medida pela forca de preensdo
manual em kg*. Resultados semelhantes foram encontrados por Moreno-Vecino et al.*> em
463 mulheres espanholas com 65 anos ou mais e por Selvamani et al.X* em 6.560 indianos com
50 anos ou mais que definiram igualmente a FN por meio da forca de preensdao manual em kg
e a os sintomas de insénia pela dificuldade em adormecer, manter o sono ou despertar mais
cedo que o desejado.

Em contrapartida, ndo houve associacdo entre os sintomas de insonia e a menor forca
de preensdo manual nos estudos de Shibuki et al.*? ao avaliar 2.069 japoneses com 65 anos ou
mais e definir a insdnia por meio do 8-item Athens Insomnia Scale (AIS-8) e de Spira et al.*®
que avaliaram 6.050 americanos com 65 anos ou mais e definiram os sintomas de insénia
baseado na frequéncia que os participantes demoravam mais de 30 minutos para adormecer ou
apresentavam dificuldade para voltar a dormir ao acordar mais cedo do que o desejado.

Por outro lado, as associacdes entre o tempo de sono e FN apresentam resultados
distintos em estudos transversais*®1® e longitudinais*’~°. Por exemplo, Selvamani e
colaboradores*! em estudo com delineamento transversal envolvendo 6.560 indianos e 13.157
chineses de ambos os sexos com idade > 50 anos identificaram associacao da longa duracéo do
sono (> 10 horas) com a baixa FN. Em contrapartida, Fu e colaboradores*’ acompanharam por
trés anos 920 chineses hospitalizados de ambos 0s sexos com idade > 60 anos e nao encontraram
associacdo da curta duracao do sono (< 7 horas) e nem da longa duragdo do sono (> 9 horas)
como fatores de risco para o declinio da FN*'. Levando em consideragdo os estudos
longitudinais que realizaram as analises estratificadas por sexo, Wang e colaboradores*®
identificaram que o tempo de dura¢do do sono < 5 horas em homens e o tempo de sono > 8
horas em mulheres foram considerados fatores de risco para o declinio de FN, enquanto Lee et
al.* encontraram associac¢éo do tempo de sono > 8 horas com o declinio da FN apenas em
homens.

Entretanto, a escassez de estudos longitudinais que analisaram os sintomas de insénia
como fator de risco para o declinio da FN bem como as controvérsias existentes acerca de como
o0 tempo de duracédo do sono afetam o declinio de FN ressaltam a necessidade de novas pesquisas
que explorem as diferencas entre 0s sexos em tais associagdes ao longo do envelhecimento.

Além das alteracdes nos padrdes do sono que ocorrem com o envelhecimento e contribuem
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para a reducdo da FN, também parece haver evidéncias da influéncia destas condigdes no
declinio da mobilidade.

2.3. Velocidade de caminhada (VC)

Apesar do conceito de mobilidade ter sofrido alteragdes ao longo do tempo, atualmente
pode ser compreendida como a capacidade de uma pessoa se locomover no ambiente de forma
autbnoma, segura e independente, com ou sem o uso de dispositivos de auxilio a marcha, tendo

como objetivo final a efetivacdo do seu deslocamento dentro e fora de casa®

. A reducdo da
mobilidade representa a primeira manifestacdo de comprometimento funcional em pessoas
idosas’™ e comumente é identificada pela VC por ser de facil mensuragdo e aplicabilidade
clinical®31%4,

A VC ¢ considerada o sexto sinal vital na avaliagdo e monitoramento da mobilidade em
pessoas idosas'®. Medida por meio de distancias como 2,4 metros, 4 metros ou 10 metros,
pessoas que apresentam VC < 0,8 m/s apresentam maior risco de desfechos adversos 1°6:1%7
como quedas*®®, hospitalizacdes'®®, incapacidade funcional®>® e morte!®°.

A reducio da VVC tem como fatores de risco o aumento da idade, o sexo feminino®, baixa
renda e escolaridade!*2, auséncia de vida conjugal®, consumo de &lcool'3!4, tabagismo?®, baixo
nivel de atividade fisicall, hipertensdo arterial sistémica®®, diabetes??, cancer??, doenca
pulmonar??, doenca cardiaca'®, osteoartrite??, as deficiéncias sensoriais como visio e
audico'®?, comprometimento cognitivo®'’, baixo peso ou obesidade”**8, dor'®, bem como a
reducio da FN52162,

Apesar de estudos com delineamento transversal mostrarem associagdo entre 0s
sintomas de ins6nia e a reducdo da FN39444 estudos longitudinais sdo escassos*®. Por exemplo,
Zhang e colaboradores.**, Dam e colaboradores **¢ e Goldman e colaboradores.*%® em estudos
com delineamento transversal envolvendo ambos os sexos, apenas homens ou apenas mulheres,
respectivamente, identificaram associacao entre os sintomas de insénia e menores valores da
VC. Por outro lado, o estudo de Kline e colaboradores*® apresentam uma das poucas evidéncias
longitudinais entre a associacdo dos sintomas de insénia e o declinio de VC. Os autores
acompanharam por 13 anos 1.627 mulheres com idade entre 42 e 52 anos no pré e
perimenopausa precoce e encontraram associa¢cdo da moderada piora nos sintomas de insonia
com o declinio da VC*®.

Por outro lado, as evidéncias que investigaram a associagdo entre o tempo de duracéo

do sono (ideal, curto ou longo) e a VC apresentam resultados inconsistentes em estudos
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transversais'48.149.163164 o = ongitudinais?®4°°%!, Por exemplo, Fu e colaboradores*
acompanharam por trés anos 920 chineses hospitalizados com idade > 60 anos e Kline e
colaboradores “6 acompanharam por 13 anos 1.627 mulheres com média de 61 anos e ambos
n&o encontraram associacdo entre o tempo de durag&o do sono e o declinio de VC*’. Por outro
lado, Nakakubo e colaboradores® acompanharam por quatro anos 3.420 japoneses e Stenholm
e colaboradores®! acompanharam por seis anos 751 italianos e ambos encontraram que o tempo
de duragdo do sono > 9 horas foi fator de risco para o declinio de VC sendo que ambos 0s
estudos foram compostos por participantes com idade > 65 anos e utilizaram o mesmo critério
para definir a duracdo do sono como ideal (> 6 — < 9 horas), curta (< 6 horas) e longa (> 9
horas).

Diante das evidéncias inconclusivas entre a associacao do tempo de duracdo do sono
com o declinio da VC é necessario estudos adicionais que visem elucidar tais controversas dos
problemas do sono também com relacdo ao declinio de FN. Portanto, compreender como 0s
sintomas de insbnia e o tempo de duracdo do sono influenciam tanto o declinio de FN quanto o
declinio da VVC podera contribuir para o desenvolvimento de estratégias visando a promocéo de

um envelhecimento com autonomia e independéncia.



35

3. Objetivos

A presente dissertacdo possui dois objetivos: 1) analisar se 0s sintomas de insbnia e 0
tempo de duragéo do sono (curto ou longo) séo fatores de risco para o declinio de FN em pessoas
com idade > 50 anos e se existem diferengas entre os sexos ao longo de oito anos de
acompanhamento; e 2) analisar se os sintomas de insonia e o tempo de duracdo do sono (curto
ou longo) sdo fatores de risco para o declinio de VC em pessoas com idade > 60 anos ao longo

de oito anos de acompanhamento.
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4. Métodos

4.1. Delineamento do Estudo

Para cumprir o primeiro objetivo, foi realizado um estudo longitudinal prospectivo que
utilizou dados das ondas 4, 6 e 8 do Estudo ELSA que ocorreram entre 2008, 2012 e 2016,
totalizando oito anos de acompanhamento. A linha de base foi composta pelas informacges dos
participantes com 50 anos ou mais da onda 4, referente aos dados coletados entre 2008 a 2009,
uma vez que o questionario de insénia foi introduzido no Estudo ELSA a partir desta onda.

Para cumprir o segundo objetivo, foi realizado um estudo longitudinal prospectivo que
utilizou dados das ondas 4, 6 e 8 do Estudo ELSA que ocorreram entre 2008, 2012 e 2016,
totalizando oito anos de acompanhamento. A linha de base foi composta pelas informacg6es dos
participantes com 60 anos ou mais da onda 4, referente aos dados coletados entre 2008 a 2009,
uma vez que o questionario de insénia foi introduzido no Estudo ELSA a partir desta onda e a
VC né&o é obtida no Estudo ELSA nos participantes com idade entre 50 — 59 anos.

4.2. Estudo ELSA

O Estudo ELSA ¢é um estudo longitudinal em painel, iniciado em 2002, a partir de uma
amostra representativa da populagdo da Inglaterra com 50 anos ou mais®®. A amostra inicial
do Estudo ELSA foi composta por individuos que participaram anteriormente do Health Survey
for England (HSE)'®®. Ao longo do tempo, para garantir a amostra representativa, a partir da
terceira onda, foram recrutados novos membros com idade igual ou superior a 50 anos ¢’ no
intuito de manter a composicao etaria das coortes em andamento.

A cada dois anos ocorrem as entrevistas pessoais do Estudo ELSA através de um
questionario que engloba aspectos sociodemograficos, de saude, participacdo social e funcéo
cognitiva. Também, a cada quatro anos, os participantes recebem a visita da equipe de
enfermagem, onde s&o realizados os exames de satude bem como coletadas amostras sanguineas,
mensurada a pressao arterial, avaliada a funcao pulmonar e realizadas medidas antropométricas
e de desempenho fisico'®’. O desenho completo do Estudo ELSA bem como a amostra de cada

coorte e onda estdo demonstrados na Figura 3.
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O desenvolvimento deste projeto foi possivel dada a parceria do orientador da presente
proposta com o Department of Epidemiology and Public Health da University College London
(UCL) no Reino Unido. Essa parceria permite a disponibilizacdo dos dados do Estudo ELSA
para o InterCoLAgeing, um consorcio de estudos longitudinais financiado pelo CNPQ, sediado

no Departamento de Gerontologia da UFSCar e coordenado pelo orientador do presente projeto.
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Figura 3. Representacdo grafica de todas as ondas e coortes do English Longitudinal Study of Ageing.

Fonte: Elaborado pela autora.
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4.3. Amostras dos estudos

Na presente dissertacéo, a linha de base foi a onda 4 (2008/2009) para ambos 0s estudos.

Para cumprir 0 primeiro objetivo contou-se, inicialmente, com 9.886 pessoas com 50
anos ou mais que participaram da onda 4 e da visita da enfermagem. Destes, foram excluidos
na linha de base 1.261 participantes por serem acamados ou apresentarem baixa forca de
preensdo manual (< 27 kg em homens e < 16 kg em mulheres) devido as pessoas que ja tem
baixa forca apresentarem menor chance de declinio da FN ao longo do tempo®. Dos 8.625
participantes elegiveis, foram excluidos 2.196 participantes por falta de dados na forca de
preensdo manual, insdnia, tempo de duracdo do sono e covariaveis, 0 que resultou numa
amostra analitica final de 6.429 participantes (2.972 homens e 3.457 mulheres) conforme

exemplificado no fluxograma da Figura 4.

Onda 4
(n=9.886)

I

Participantes elegiveis
(n= 8.625)

I

Excluidos por falta de dados sobre:
Insénia (n= 307)
Duragao do sono (n= 18)
Forga de preensao manual (n= 1.433)
Covariaveis (n= 438)

I

Amostra final
(n= 6.429)

I

5.131 foram reavaliados apoés quatro anos
4.554 foram reavaliados apos oito anos

Excluidos devido a:
Ser acamado (n= 272)
Baixa forga (n= 989)

Figura 4. Fluxograma da amostra do estudo referente ao primeiro objetivo (2008-2016).

Fonte: Elaborado pela autora.

Para cumprir o segundo objetivo contou-se, inicialmente, com 6.991 pessoas idosas com
60 anos ou mais que participaram da onda 4 e da visita da enfermagem. Destes, foram excluidos
na linha de base 2.548 participantes por serem acamados ou apresentarem lentiddo (VC < 0.8

m/s). Dos 4.443 participantes elegiveis, foram excluidos 1.235 participantes por falta de dados
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na VVC, insbnia, tempo de duracdo do sono e covaridveis, o que resultou numa amostra analitica

final de 3.208 participantes conforme exemplificado no fluxograma da Figura 5.

Onda 4
(n=9.886)
Participantes elegiveis para o teste de Excluidos devido a:
velocidade de caminhada —1 Ser acamado (n= 272)
(n=6.991) Baixa velocidade de caminhada (n= 2.276)

I

Excluidos por falta de dados sobre:
Insénia (n= 239)
Duragao do sono (n= 18)
Velocidade de caminhada (n= 413)
Covariaveis (n= 565)

I

Amostra final
(n=3.208)

!

2.834 foram reavaliados apds quatro anos
2.343 foram reavaliados apos oito anos

Figura 5. Fluxograma da amostra do estudo referente ao segundo objetivo (2008-2016).

Fonte: Elaborado pela autora.

4.4. Exposicdes de interesse

Em ambos os estudos as varidveis de exposicao foram o escore de sintomas de insdnia

e 0 tempo de duracdo do sono (ideal, curto e longo).

InsOnia

A presenca de sintomas de insdnia foi avaliada por meio do questionério adaptado e
validado de Jenkins, aplicado no Estudo ELSA nas ondas 4, 6 e 81%. O questionario contém trés
perguntas relacionadas aos sintomas de insdnia mais comuns: com que frequéncia no ultimo
més teve dificuldade em adormecer, apresentou dificuldade em permanecer dormindo
(acordando varias vezes a noite) e se sentiu cansado ao acordar pela manha apos a quantidade
habitual de sono. A resposta de cada questdo variou de 1 a 4, sendo: 1 (ndo apresentou a queixa

durante o ultimo més), 2 (apresentou a queixa menos de uma vez por semana), 3 (apresentou a
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gueixa uma ou duas vezes por semana) e 4 (apresentou a queixa trés ou mais vezes por semana).
A pontuagédo das trés questOes foi somada variando entre 3 a 12 pontos, sendo que maiores

escores refletem uma maior gravidade dos sintomas de insonia.

Duracéo do sono

A duracdo do sono no Estudo ELSA foi avaliada por meio de uma pergunta aberta,
pedindo que o participante autorrelatasse quantas horas dormia em uma noite de sono normal
durante a semana. Posteriormente, as respostas foram classificadas em durac¢do do sono: curta

(< 6 horas), ideal (>6 a <9 horas) e longa (> 9 horas)!®*171,

4.5. Desfechos

A FN foi medida utilizando um dinamometro da marca Smedley’s for Hand com escala
de 0 a 100 kg, ajustado ao tamanho da mé&o do participante. O teste foi iniciado pela méo
dominante, sendo realizado alternadamente trés vezes em cada mdo com o individuo em pé,
cotovelo fletido a 90 graus e com o braco ao lado do tronco®”12, Na presente anélise foi
considerado o valor médio do lado dominante (n = 6.124), e na falta desse, foi considerado a
média do lado ndo dominante (n = 305) e utilizada como variavel quantitativa continua.

A VC foi obtida pelo melhor tempo de duas caminhadas consecutivas de 2.4 metros em
superficie planal’®1">, com ou sem uso de dispositivos de auxilio & caminhada®’. A distancia
total em metros foi dividida pelo tempo em segundos para sua conversdo em metros/segundo

(m/s)® e utilizada como variavel quantitativa continual’.

4.6. Variaveis de controle

Variaveis previamente demonstradas como associadas aos sintomas de insdnia, tempo
de duragio do sono, diminuigdo da FN e VC foram consideradas como variaveis de controle!’”
180 As caracteristicas sociodemograficas foram: sexo, idade (para o primeiro objetivo,
categorica: 50-59, 60-69, 70-79, 80 e mais e para 0 segundo objetivo: 60-69, 70-79, 80 e mais),
cor da pele (branca ou nao branca), estado civil (com vida conjugal: casados ou em unido estavel

e sem vida conjugal: divorciados, separados ou viuvos), escolaridade baseada no sistema
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educacional inglés (0 a 11, 12 a 13 ou > 13 anos), riqueza familiar total em quintis (incluindo
riqueza financeira, habitacional e fisica, como joias e obras de arte)*8!.

As caracteristicas comportamentais foram: tabagismo (ndo fumantes, ex-fumantes ha
pelo menos 1 ano e fumantes), frequéncia semanal de consumo de alcool (raramente/nunca: <
uma vez por semana; frequentemente: até seis vezes por semana; diariamente e néo
declarada)!®? e nivel de atividade fisica. O nivel de atividade fisica foi verificado pelo
Questionario de Avaliacdo de Atividade Fisica e Comportamento Sedentario (PASBAQ)
utilizado no HSE®, Os participantes responderam com relacdo a frequéncia (uma vez por
semana, mais de uma vez por semana, uma a trés vezes por més e quase nunca ou nunca)*® da
realizacdo de exercicios vigorosos (natacdo, ciclismo, corrida, ténis, musculacdo, ginastica
aerobica ou escavacao), moderados (caminhada em passo moderado, dancar, alongamentos,
jardinagem e limpar o carro) e leves (lavar roupas, aspirar a casa e reparos domiciliares)®*. Os
participantes foram classificados como ativos (exercicios moderados ou vigorosos, mais de uma
vez por semana) ou inativos (exercicio moderados ou vigorosos, uma vez por semana, uma a
trés vezes por més e dificilmente alguma atividade fisica leve)'8?,

Para o primeiro objetivo, as condi¢des clinicas foram o autorrelato de diagnéstico
médico de hipertensdo arterial sistémica, diabetes mellitus, cancer, doenca pulmonar, doenca
cardiaca, acidente vascular encefalico, osteoartrite e osteoporose. Para o segundo objetivo, além
das condicdes clinicas supracitadas, foi adicionado o autorrelato de dor e quedas nos ultimos
12 meseslﬁ7'184'185.

A avaliagdo da autopercepcio da visdao'®187 e audicio!®° foi realizada por meio de
duas perguntas, respectivamente: 1) Como vocé avaliaria sua visdo? e 2) Como vocé avaliaria
sua audig@o? As possiveis respostas de visdo e audigdo foram “excelente”, “muito boa”, “boa”,
“regular” ou “ruim” e em seguida categorizadas em excelente/muito boa, boa ou regular/ruim.

A presenca de sintomas depressivos foi considerada quando a pontuagdo foi > 4 pontos
no Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D)!®. A memoria foi avaliada
pelo teste da lista de palavras, dividido em duas partes: memoria imediata (o participante ouve
uma lista de dez palavras e as repete imediatamente) e memoria de evocagdo (apos
aproximadamente dois minutos, os participantes foram solicitados a recordar o maximo
possivel das mesmas dez palavras). A pontuacéo obtida pela soma das palavras corretamente
recordadas nas duas tentativas (um ponto por palavras) variou de 0 a 20 pontos, com pontuacfes
mais altas indicando melhor desempenho da memdria®* 1%, O peso (kg) foi medido usando
uma balanca eletrdnica Tanita sem sapatos e vestindo roupas leves. A altura (m) foi medida

usando o estadiémetro portatil Leicester. O indice de Massa Corporal foi calculado usando a
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formula padrdo [peso (kg)/altura (m) ao quadrado] e os individuos classificados como
eutroficos (> 18,5 e < 25 kg/m?2), com baixo do peso (< 18,5 kg/m?2), com sobrepeso (> 25 e <
30 kg/m?2) ou com obesidade (> 30 kg/m?)'®*. Para o segundo objetivo, a média da forca de

preensdo manual em kg também foi avaliado como uma variavel de controle.

4.7. Analises Estatisticas

Para ambos 0s objetivos as caracteristicas da amostra foram expressas em proporc¢oes,
médias e desvios padrédo sendo o valor de p < 0,05 considerado como indicativo de significancia
estatistica.

Para o primeiro objetivo, uma vez que o declinio de FN ocorre mais rapidamente nos
homens, diferencas por sexo entre os individuos na linha de base foram realizadas por meio do
teste qui-quadrado para as varidveis qualitativas e pelo teste t de Student para as variaveis
quantitativas. Para estimar a trajetdria da reducdo da FN em funcgdo dos sintomas de insbnia e
do tempo de duracdo do sono foram utilizados Modelos Mistos Lineares Generalizados
(MMLG) aplicando o procedimento XTMIXED no STATA 16.1® SE (Stata Corp, College
Station, TX, USA).

Para o segundo objetivo, diferencas entre os individuos na linha de base foram
analisadas por meio do teste qui-quadrado para as varidveis qualitativas e pelo ANOVA com
teste post-hoc de Tukey para as variaveis quantitativas. Para estimar a trajetdria da reducéo da
VC em funcdo dos sintomas de insbnia e do tempo de duracdo do sono foram utilizados
MMLGs aplicando o procedimento XTMIXED no STATA 16.1® SE (Stata Corp, College
Station, TX, USA).

4.8. Aspectos éticos

A aprovacdo ética do Estudo ELSA foi concedida pelo National Research Ethics Service
(London Multicentre Research and Ethics Committee) (MREC 01/2/91) tendo todos o0s

participantes assinado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.



44

5. Resultados e Discussao

Os resultados e discussdo da presente dissertacdo serdo apresentados na forma de

artigos.

Estudo I: “H4 diferencas de sexo na influéncia dos sintomas de insénia e do tempo de

duracdo do sono na trajetdria de declinio da forca neuromuscular?”

Estudo I1: “Sintomas de ins6nia e o tempo de duracéo do sono sdo fatores de risco para

o declinio da velocidade de caminhada em pessoas idosas?”
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5.1. Estudo |

Estudo I: “Ha diferencas de sexo na influéncia dos sintomas de insdnia e do tempo de

duracdo do sono na trajetdria de declinio da forca neuromuscular?”
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Resumo

Objetivo: Investigar diferencas de sexo na influéncia dos sintomas de insénia e do tempo de
duracdo do sono na trajetéria de declinio da forca neuromuscular (FN). Método: Estudo
longitudinal com oito anos de acompanhamento envolvendo 6.429 participantes do English
Longitudinal Study of Ageing (ELSA) com 50 anos ou mais. Foram incluidos participantes com
for¢a de preensdo manual > 27 kg para homens e > 16 kg para mulheres. Sintomas de insénia
foram avaliados pelo questionario adaptado de Jenkins. O tempo de duracdo do sono foi
classificado em curto (< 6 horas), ideal (> 6 a < 9 horas) e longo (> 9 horas). O desfecho foi a
forca de preensdo manual. Modelos mistos lineares generalizados estimaram as taxas de
declinio da FN em funcéo dos sintomas de ins6nia e do tempo de duracdo do sono em modelos
estratificados por sexo e controlados por caracteristicas sociodemogréaficas, comportamentais,
clinicas e antropométricas. Resultados: Enquanto o aumento do nimero dos sintomas de
insdnia associou-se a maior taxa de declinio da FN em homens (—0,02 kg por ano 1C95% —0,04
——0,01), nas mulheres a taxa de declinio foi maior naquelas com tempo de dura¢ao do sono >
9 horas (-0,14 kg por ano 1C95% —0,26 — —0,03). Concluséo: Existem diferencas de sexo na
influéncia das alteragbes do sono na taxa de declinio da FN. A insbnia é mais importante nos

homens enquanto o maior tempo de duracdo do sono é mais importante nas mulheres.

Palavras-chave: Distarbio do sono, duracdo do sono, estudo longitudinal, for¢ca muscular,

forca neuromuscular, insénia, qualidade do sono, sintomas de insénia.
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Introducéo

A reducdo da forca neuromuscular (FN) € um importante fator de risco para declinio funcional,
quedas, hospitalizagbes e morte em pessoas idosas'~’. Dentre os fatores associados a reducéo
da FN®2° podemos destacar o sexo feminino®, baixa renda®%, auséncia de vida conjugal®, baixo
nivel de atividade fisica?®, consumo de alcool*®*!, tabagismo*?, comprometimento cognitivo®?3,

baixo peso ou obesidade®®2* e comorbidades®?*. Ademais, alguns estudos tém sugerido que a

insbnia, a curta e a longa duragio do sono também podem estar associadas ao declinio da FN2-

33

Entretanto, o mecanismo fisioldgico pelo qual as altera¢es do sono sdo capazes de mediar a
reducdo da FN a medida que a idade avanca e as diferencas existentes entre homens e mulheres
ainda sdo pouco compreendidos. Quanto a FN, sabe-se que apesar dos homens terem mais FN
do que as mulheres ao longo da vida, eles apresentam um declinio mais rapido desta FN com o
envelhecimento do que elas. J& quanto ao sono, apesar das mulheres apresentarem periodos
mais longos de sono profundo, as mesmas demoram mais tempo para conseguirem dormir e
passam mais tempo na cama do que os homens34. Por fim, ha evidéncias de que o
comportamento do sono € influenciado pela testosterona em homens e pelo estrogénio e
progesterona em mulheres®®, Tais mudangas hormonais que ocorrem com o envelhecimento
podem fazer com que a relagéo entre os sintomas de insonia e o tempo de duragdo do sono com

a FN seja distinta entre 0s sexos.

Contudo, os estudos transversais realizados com adultos de meia-idade e pessoas idosas sao
conflitantes quanto & associagao entre o aumento dos sintomas de insonia e a baixa FN3333738
sendo que ndo existem, até 0 momento, estudos longitudinais explorando tal associacdo. No

que diz respeito a associacdo entre a duragcdo do sono (ideal, curta ou longa) e declinio da FN,
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os achados também sdo controversos?®272%33, por exemplo, Selvamani et al.*®* em estudo
transversal analisaram 13.157 chineses com 50 anos ou mais e identificaram que a longa
duracdo do sono (> 10 horas) foi relacionada a baixa FN. Fu et al.?® analisando uma amostra de
920 chineses hospitalizados com 60 anos ou mais acompanhados por trés anos, ndo encontraram
associacdo entre a curta (< 7 horas) nem entre a longa (> 9 horas) duragédo do sono com o
declinio da FN, enquanto Wang et al.?” acompanharam 9.019 chineses com 45 anos ou mais
por quatro anos e encontraram associa¢do entre a curta e a longa duragéo do sono com o declinio
da FN. Em contrapartida, Lee et al.?® acompanharam 1.353 coreanos de ambos 0s sexos com
70 anos ou mais por dois anos e identificaram que somente a longa duracéo do sono (> 8 horas)

foi fator de risco para o declinio da FN em homens.

Portanto, além da escassez de estudos longitudinais acerca da ins6nia e das controvérsias sobre
como o tempo de duracdo do sono afetam o declinio da FN20:272%33  faltam pesquisas que
explorem se existem diferencas de sexo nessas associacdes ao longo do processo de
envelhecimento*394%, Dessa forma, o presente estudo tem como objetivos: (1) analisar se 0
aumento dos sintomas de insbnia acentua o declinio da FN em pessoas com 50 anos ou mais;
(2) analisar se o tempo de duracédo do sono (curto ou longo) acentua o declinio da FN em pessoas

com 50 anos ou mais; e (3) verificar se existem diferengas de sexo nessas associagoes.



49

Método

Populagéo do estudo

O presente estudo utiliza dados provenientes do English Longitudinal Study of Ageing (ELSA).
O Estudo ELSA é um estudo longitudinal em painel, iniciado em 2002, a partir de uma amostra

aleatoria e representativa de homens e mulheres com 50 anos ou mais que vivem na Inglaterra®.

As entrevistas do Estudo ELSA ocorrem a cada dois anos com aplicacdo de questionarios que
englobam aspectos sociodemogréficos, de satde, participacao social e funcdo cognitiva. A cada
quatro anos os participantes recebem a visita de uma equipe de enfermagem para coleta de

exames de saude, medidas antropométricas e testes de desempenho fisico.

A linha de base do presente estudo foi a onda 4 (2008/2009), quando as questdes do sono foram
avaliadas pela primeira vez, e o acompanhamento longitudinal foi realizado nas ondas 6
(2012/2013) e 8 (2016/2017), totalizando oito anos de acompanhamento. A onda 4 (linha de
base) foi composta por 9.886 participantes. Para analisar a trajetoria de declinio da FN foram
excluidos 410 homens com forca de preensdo manual (FPM) < 27 kg e 579 mulheres com FPM
< 16 kg, uma vez que pessoas que ja apresentam baixa for¢a tém menor chance de declinio ao
longo do tempo?. Também excluimos 272 individuos que eram acamados e 2.196 participantes
por falta de dados nas variaveis de exposic¢ao, desfecho ou covariaveis. Portanto, a amostra final

foi composta por 6.429 participantes, sendo 2.972 homens e 3.457 mulheres.
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Exposic¢ao

Sintomas de ins6nia

Os sintomas de insdnia foram avaliados pelo questionario adaptado e validado de Jenkins*2
composto por trés questbes em que os participantes foram solicitados a indicar se
experimentaram dificuldades em adormecer, em manter 0 sono e se apresentaram sensacao de
cansaco ao despertar durante o Ultimo més. Cada questdo poderia ser pontuada de 1 a 4, sendo:
1 (nenhuma ocorréncia durante o Ultimo més), 2 (uma a trés ocorréncias durante o ultimo més),
3 (uma ou duas ocorréncias por semana) e 4 (trés ou mais ocorréncias por semana). A pontuagédo
das trés questbes foi somada, variando de 3 a 12, sendo que escores mais elevados representam

uma maior gravidade dos sintomas de insonia.

Duracéo do sono

A duracdo do sono foi avaliada pelo autorrelato de quantas horas o individuo dorme em uma

noite de sono normal durante a semana e posteriormente classificada em: curta (< 6 horas), ideal

(> 6 a <9 horas) e longa (> 9 horas)**.

Desfecho

Forca Neuromuscular

A FN foi avaliada pela FPM medida pelo dinamémetro de preensdo manual Smedley (variag&o:

0 a 100 kg) ajustado ao tamanho da mao de cada participante. O teste foi realizado com o
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participante em pé, braco ao lado do tronco e cotovelo flexionado a 90 graus*®. Foram realizadas
trés tentativas maximas em ambos os lados, respeitando um intervalo de um minuto entre as
tentativas*’. A média da soma das trés medidas foi calculada separadamente para o lado
dominante e ndo dominante. O valor médio do lado dominante foi considerado para a analise

e, na falta desse, foi considerada a média do lado ndo dominante.

Covariaveis

As covariaveis demonstradas na literatura como associadas a duragao do sono e/ou aos sintomas

de ins6nia e/ou ao declinio de FN foram selecionadas como variaveis de controle.

As caracteristicas sociodemograficas analisadas foram idade (50-59; 60-69; 70-79; 80 anos ou
mais), cor da pele (branca ou ndo branca), situacdo conjugal (com vida conjugal para pessoas
casadas ou em unido estavel e sem vida conjugal para divorciadas, separadas ou vilvas),
escolaridade categorizada com base no sistema educacional da Inglaterra (0 a 11, 12 a 13 ou
>13 anos), riqueza familiar categorizada em quintis (valor acumulado em poupanca e
investimentos, imoveis e outros bens ou qualquer negdcio ativo e riqueza fisica livre de dividas

como obras de arte e joias).

As caracteristicas comportamentais analisadas foram tabagismo, consumo de alcool e pratica
de atividade fisica. Quanto ao tabagismo os participantes foram classificados em nao fumantes,
ex-fumantes e fumantes. A frequéncia semanal de consumo de alcool foi categorizada em
raramente/nunca (até uma vez por semana), frequentemente (de duas a seis vezes por semana),
diariamente e ndo declarada*®. A pratica de atividade fisica foi verificada por meio do validado

Questionario de Avaliacio de Atividade Fisica e Comportamento Sedentario (PASBAQ)*. Os
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participantes forneceram informacdes sobre a frequéncia (uma vez por semana, mais de uma
Vez por semana, uma a trés vezes por més e quase nunca ou nunca) e intensidade da atividade
praticada (vigorosa, moderada e leve). Dessa forma, foram classificados como tendo estilo de
vida ativo (quando praticavam atividade fisica vigorosa ou moderada mais de uma vez por
semana) ou estilo de vida sedentério (quando praticavam atividade fisica vigorosa ou moderada
uma vez por semana, uma a trés vezes por més ou se dificilmente praticavam alguma atividade

fisica leve)*.

As condicOes clinicas foram avaliadas atraveés do autorrelato de diagndstico médico de
hipertensdo arterial sistémica, diabetes mellitus, cancer, doenca pulmonar, doenca cardiaca,

acidente vascular enceféalico, osteoartrite e osteoporose.

A avaliacdo da percepcdo visual®®®! e auditiva®®>? foi realizada por meio de duas questdes,
respectivamente: 1) Como vocé avaliaria sua visao? e 2) Como vocé avaliaria sua audi¢do? As
possiveis respostas acerca da visao e audigdo foram “excelente”, “muito boa”, “boa”, “regular”

ou “ruim”. As respostas foram categorizadas em excelente/muito boa, boa ou regular/ruim.

Os sintomas depressivos foram avaliados pelo CES-D e o indicio de depressao foi considerado
guando a pontuagio foi > 4 pontos®. A memoria foi avaliada por meio do teste da lista de
palavras, no qual os participantes ouviam uma lista de dez palavras e eram imediatamente
solicitados a recorda-las. ApoOs aproximadamente dois minutos, os participantes foram
solicitados a lembrar o méximo possivel das mesmas dez palavras. A pontuagdo final foi a soma
das palavras lembradas corretamente (um ponto por palavra) nas duas tentativas, variando num

total de 0 a 20 pontos®>’.
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A altura (m) foi medida utilizando um estadiémetro portatil padronizado Leicester. O peso (kg)
foi aferido em balanca eletronica Tanita, com os participantes descal¢os e com roupas leves. O
indice de massa corporal (IMC) foi calculado pela férmula padrdo [peso(kg)/altura(m) ao
quadrado] e classificado em baixo peso (< 18.5 kg/m?), eutrofia (> 18.5 kg/m? e < 25 kg/m?),

sobrepeso (> 25 kg/m? e < 30 kg/m?) e obesidade (> 30 kg/m?)*8,

Anélise Estatistica

As caracteristicas da amostra foram expressas em média, desvio padréo e proporcao. Diferengas
entre os individuos na linha de base, por sexo, foram analisadas por meio do teste qui-quadrado
para as varidveis qualitativas e pelo teste t de Student para as variaveis quantitativas. O valor

de p < 0,05 foi considerado indicativo de significancia estatistica.

Modelos mistos lineares generalizados (MMLG) utilizando o procedimento XTMIXED no
STATA 16.1® SE (Stata Corp, College Station, TX, USA) foram realizados para estimar a
trajetoria da reducdo da FN, por sexo, em funcgdo dos sintomas de insdnia e da duracéo do sono.
Esses modelos foram escolhidos, pois lidam melhor com dados ndo balanceados provenientes
de estudos com medidas repetidas sendo capazes de modelar estatisticamente as mudancas na
variavel desfecho tempo dependente (FN) bem como permite analisar as mudancas tempo

dependentes na magnitude das associacdes entre as variaveis®>,

No modelo final estratificado por sexo, o intercepto representa diferengas na média da FN nos
grupos que apresentam curta e longa duragdo do sono em comparagdo com O grupo que
apresenta duracdo ideal do sono bem como a estimativa de mudanc¢a da média de FN a cada

incremento de um ponto no escore de insdnia no inicio do estudo. No slope, o tempo (em anos)
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indica a magnitude da trajetoria de mudanca da FN independente das covaridveis (como se
somente o tempo fosse o determinante do declinio). A interagdo tempo e sintomas de ins6nia
reflete a mudanca da taxa anual de declinio da FN a cada incremento de um ponto nos sintomas
de insonia. A interacdo entre tempo e duragdo do sono curta e longa representa a taxa anual de
declinio da FN nos grupos de curta e longa duracdo do sono, respectivamente, em comparacao
com o grupo que apresentava duragdo ideal do sono. As taxas de declinio da FN foram

comparadas usando coeficientes B e intervalos de confianca (IC) de 95%.

Aspectos éticos

O Estudo ELSA foi aprovado pelo National Research Ethics Service (London Multicenter
Research Ethics Committee (MREC/01/2/91) e o consentimento informado foi fornecido por

todos os participantes.

RESULTADOS

Entre os 6.429 participantes, 5.131 e 4.554 foram reavaliados ap6s quatro e oito anos,
respectivamente, sendo que 79% da amostra analitica inicial participou das duas ondas e pouco
mais de 70% participou das trés ondas do estudo. As caracteristicas sociodemograficas,
comportamentais, clinicas e antropométricas da amostra na linha base, por sexo, sdo

apresentadas nas Tabelas 1 e 2.

As mulheres apresentavam menos vida conjugal, menor nivel de escolaridade, menos consumo
diario de alcool, eram menos tabagistas e mais sedentarias, apresentaram menor prevaléncia de

doenca cardiaca, diabetes, sobrepeso e de avaliacdo da visdo como excelente/boa, maior
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prevaléncia de osteoartrite, osteoporose, sintomas depressivos, eutrofia e de avaliagdo da
audicdo como excelente/boa, maior média no escore de memdria, menor média de FPM bem
como maior prevaléncia de curta duragdo do sono e maior média de sintomas de insdnia em

comparacdo aos homens (Tabelas 1 e 2).
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Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e comportamentais dos 6.429 participantes da

linha de base do Estudo ELSA (2008/2009) de acordo com 0 sexo.

Homens Mulheres

Variaveis n=2972 n = 3.457
Sociodemog_]réficas
Idade, anos (média £ DP) 64.4 +£8.2 64.5+8.3
Idade, (%)

50 — 59 anos 31.4 31.9

60 — 69 anos 40.7 39.8

70 —79 anos 22.8 22.7

> 80 anos 51 5.6
Cor da pele (néo branco), (%) 2.5 2.2
Estado Civil (sem vida conjugal), (%) 22.3* 36.5*
Escolaridade, (%)

> 13 anos 42.0* 26.9*

12 a 13 anos 25.3* 30.2*

Oallanos 32.7* 42.9*
Riqueza familiar (quintis), (%)

1° quintil (alto quintil) 26.1 23.7

2° quintil 24.1 21.0

3° quintil 20.2 20.8

40 quintil 17.3 19.8

5° quintil (baixo quintil) 12.3 14.7
Comportamentais
Consumo de Tabaco, (%)

Né&o fumante 33.7* 46.8*

Ex-fumante 53.7* 39.5*

Fumante 12.6 13.7
Consumo de alcool, (%)

Raramente ou nunca 10.1* 20.5*

Frequentemente 38.4 41.5

Diariamente 42.3* 29.0*

Né&o respondeu 9.2 9.0
Nivel de Atividade Fisica, (%)

Ativo 72.7* 66.1*

Sedentario 27.3* 33.9*

Dados expressos em porcentagem, médias e desvios padrdo (DP). Para analisar as diferengas
nas caracteristicas basais entre os sexos o qui-quadrado foi realizado para variaveis qualitativas
e o teste t de Student para varidveis quantitativas. *Diferencas significativas entre 0s sexos

p<0.05.
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Tabela 2. Caracteristicas clinicas e antropométricas dos 6.429 participantes da linha de base do

Estudo ELSA (2008/2009) de acordo com o sexo.

Homens Mulheres

Variaveis n=2972 n = 3.457
Condicdes clinicas
Hipertensdo arterial sistémica (sim), (%) 38.4 35.5
Diabetes mellitus (sim), (%) 10.5* 7.1*
Céancer (sim), (%) 4.9 55
Doenca pulmonar (sim), (%) 13.1 14.4
Doenca cardiaca (sim), (%) 18.3* 14.1*
Acidente vascular encefélico (sim), (%) 3.2 2.7
Osteoartrite (sim), (%) 25.0* 38.8*
Osteoporose (sim), (%) 1.6* 9.0*
Percepcéo subjetiva de viséo, (%)

Excelente/muito boa 54.7* 50.9*

Boa 36.7 38.8

Regular/ruim 8.6 10.3
Percepcdo subjetiva de audicdo (%)

Excelente/muito boa 42.0* 54.0*

Boa 33.8 329

Regular/ruim 24.2* 13.1*
CES-D, escore > 4 (%) 7.8* 14.7*
Escore de memdria, (média = SD) 10.5 + 3.2* 11.2 +3.3*
Duracéo do sono, (%)

Curta < 6 horas 28.5* 33.3*

Ideal > 6 a <9 horas 67.0* 61.7*

Longa > 9 horas 4.5 5.0
Sintomas de insdnia, (média = DP) 6.2 £2.4* 7.1+2.6*
Antropométricas
IMC (kg/m?), (%)

IMC < 18.5 kg/m? 0.4 0.9

IMC > 18.5 kg/m? e < 25 kg/m? 20.8* 30.4*

IMC > 25 kg/m? e < 30 kg/m? 49.2* 36.0*

IMC > 30 kg/m? 29.6 32.7
Forca de preensdo manual, (média + DP) 40.7 £ 7.6* 24.3 £ 4.8*

Dados expressos em porcentagem, médias e desvios padrdo (DP). Para analisar as diferencas
nas caracteristicas basais entre 0s sexos 0 qui-quadrado foi realizado para variaveis qualitativas
e o teste t de Student para variaveis quantitativas. *Diferencas significativas entre 0s sexos
p<0.05. Abreviaturas: CES-D: Centro de Estudos Epidemioldgicos-Escala de Depressdo; IMC:
Indice de massa corporal.
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A Tabela 3 apresenta os parametros estimados dos MMLG para as mudancas na FN em fungéo
dos sintomas de insonia e do tempo de duracdo do sono em oito anos de acompanhamento. O
tempo per si ndo foi preditor para o declinio da FN em homens e mulheres. Quanto aos sintomas
de insOnia, no intercepto, a cada incremento de um ponto nos sintomas de insonia havia uma
reducéo de — 0.07 kg da FN nas mulheres (IC 95%: — 0,12 — — 0,02), fato que nao foi observado
entre 0s homens. Quanto ao tempo de duragéo do sono, ndo houve diferenca no intercepto entre

0s trés grupos e a FN para homens nem para mulheres.

Quanto aos sintomas de insonia no slope, entre 0s homens, para cada aumento de um ponto no
escore de sintomas de insénia houve um declinio de — 0.02 kg por ano na FN (IC 95%: — 0,04
——0,01) quando todas as covariaveis no modelo representavam a categoria de referéncia, isto
é, com idade entre 50 e 59 anos, cor da pele branca, com vida conjugal, escolaridade > 13 anos,
riqueza total da familia = 1° quintil, ndo fumante, ndo consome alcool, fisicamente ativo, sem
hipertensdo arterial sistémica, sem diabetes, sem céancer, sem doenca pulmonar, sem doenca
cardiaca, sem acidente vascular encefalico, sem osteoartrite, sem osteoporose, com Visdo
excelente/muito boa, com audicdo excelente/muito boa, com pontuacdo CES-D < 4 pontos,
pontuacdo média de meméria = 20 e eutrofia ao longo do tempo (Tabela 3). Os sintomas de
insdnia ndo foram associados ao declinio da FN em mulheres ao longo dos oito anos de

acompanhamento.

Quanto ao tempo de duragdo do sono no slope, em comparacdo a duracdo ideal do sono,
somente as mulheres com longa duragéo do sono (> 9 horas) apresentaram uma reducdo da FN
estatisticamente significativa quando comparadas aquelas com tempo ideal de sono (>6a<9
horas), com um declinio anual da FN de — 0.14 kg por ano (IC 95%: — 0,26 — — 0,03) quando

todas as covariaveis no modelo representavam a categoria de referéncia, isto €, com idade entre
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50 e 59 anos, cor da pele branca, com vida conjugal, escolaridade > 13 anos, riqueza total da
familia = 1° quintil, ndo fumante, ndo consome &lcool, fisicamente ativo, sem hipertensdo
arterial sistémica, sem diabetes, sem cancer, sem doenca pulmonar, sem doenca cardiaca, sem
acidente vascular encefalico, sem osteoartrite, sem osteoporose, com Vvisdo excelente/muito
boa, com audicdo excelente/muito boa, com pontuacdo CES-D < 4 pontos, pontua¢do média de
memoria = 20 e eutrofia ao longo do tempo (Tabela 3 e Figura 1). Ap6s oito anos de
acompanhamento, as mulheres com longa duracdo do sono apresentaram uma reducdo de —
3.75 kg quando comparadas aquelas com tempo ideal de sono (> 6 a < 9 horas) (Tabela
Suplementar 1). Contudo, o tempo de sono curto ou longo nao foi associado ao declinio da FN

em homens.



Tabela 3. Estimativas do modelo misto linear generalizado para a trajetoria da FN em funcéo da insonia e do tempo

de duragéo do sono ao longo de oito anos de acompanhamento em homens e mulheres participantes do Estudo ELSA

(2008/2016).
Homens Mulheres
Parametros estimados p (95% CI) Parametros estimados f (95% CI)

Tempo, anos -0.19 (—0.46 —+0,08) -0.13 (—0.30 —+0,03)
Intercepto
Insbnia

Sintomas de insonia -0.03 (= 0.12 =+ 0,06) -0.07 (—0.12 ——0,02)*
Duracéo do sono

Duracéo ideal de sono Referéncia Referéncia

Longa duracgéo de sono —0.68 (- 1.61 —+0,25) +0.14 (= 0.39 —+0,67)

Curta duracdo de sono —0.40 (= 0.85 —+0,05) +0.15 (—0.13 +0,42)
Slope
Insbnia

Tempo x Sintomas de insonia —0.02 (—0.04 ——0,01)* —0.00 (=0.02-+0,01)
Duracéo do sono

Tempo x Duragéo ideal de sono Referéncia Referéncia

Tempo % Longa duragéo de sono +0.06 (—0.14 —+0,27) -0.14 (—0.26 ——0,03)*

Tempo x Curta duracdo de sono + 0.06 (—0.04 —+0,16) +0.01 (= 0.05—+0,07)

Duragéo do sono foi categorizada em ideal (> 6 a > 9 horas), curta (< 6 horas) ou longa (> 9 horas). Escore de sintomas
de insénia continuo variou de 3 a 12 onde maiores pontuacdes refletem piores sintomas de insénia. O modelo para
homens e mulheres foi ajustado por idade, cor da pele, estado civil, anos de escolaridade, riqueza total familiar,
tabagismo, consumo de alcool, nivel de atividade fisica, hipertensdo arterial sistémica, diabetes, cancer, doenga
pulmonar, doenca cardiaca, acidente vascular encefalico, osteoartrite, osteoporose, percep¢do subjetiva de viséo e
audicgdo, sintomas depressivos, escore de memoria e indice de massa corporal. * p<0.05.
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Mulheres (n = 3.457)
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Figura 1. Trajetdria da forca neuromuscular em mulheres em funcdo do tempo de duracdo do sono ajustado
por idade, cor da pele, estado civil, anos de escolaridade, riqueza total familiar, tabagismo, consumo de
alcool, nivel de atividade fisica, hipertensdo arterial sistémica, diabetes, cancer, doenca pulmonar, doenca
cardiaca, acidente vascular encefalico, osteoartrite, osteoporose, percepc¢do subjetiva de visdo, percepcao
subjetiva de audicdo, sintomas depressivos, escore de memoria e indice de massa corporal — Estudo ELSA
2008-2016.

Homens (n = 2.972)
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Figura 2. Trajetdria da forca neuromuscular em homens em fungédo do tempo de duragdo do sono ajustado por
idade, cor da pele, estado civil, anos de escolaridade, riqueza total familiar, tabagismo, consumo de alcool, nivel
de atividade fisica, hipertensao arterial sistémica, diabetes, cancer, doenca pulmonar, doenca cardiaca, acidente
vascular encefalico, osteoartrite, osteoporose, percep¢do subjetiva de visdo, percepcdo subjetiva de audicéo,
sintomas depressivos, escore de memoria e indice de massa corporal — Estudo ELSA 2008-2016.
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Discussao

Nossos principais resultados demonstram que o0 aumento do escore de sintomas de insdnia em homens
e a longa duragao do sono (> 9 horas) em mulheres aceleram o declinio da FN em pessoas com 50

anos ou mais.

Embora os estudos transversais que analisaram a associagdo entre os sintomas de insénia e a reducgéo
da FN sejam conflitantes em seus resultados®*3327*8 n3o h4, até o0 momento, estudos longitudinais
que investigaram se tal associacdo ocorre ao longo do tempo bem como se existem diferencas entre
homens e mulheres. Por exemplo, enquanto Auyeung et al.>!, Moreno-Vecino et al.®? e Selvamani et
al.®® em estudos transversais envolvendo somente homens, somente mulheres ou ambos 0s sexos,
respectivamente, encontraram associacao entre sintomas de insnia e menores valores da FN. Shibuki
et al.*” e Spira et al.*®, também em estudos transversais analisando amostras de ambos 0s sexos, n&o

verificaram tais associacoes.

Nossos resultados longitudinais demonstram que a insonia foi fator de risco para o declinio da FN
apenas em homens. Auyeung et al.®! e Selvamani et al.>® em estudos com delineamento transversal
também encontraram associagdo entre a insdnia e a menor FN utilizando metodologias semelhantes
a nossa quanto a composi¢cdo amostral e medida da exposicdo e desfecho. Em contrapartida, Shibuki
et al.*” e Spira et al.*® podem n&o ter encontrado associac&o entre insnia e menor FN, pois apesar de
ambos os estudos também terem considerado a FPM como desfecho, ambos ndo utilizaram um
questionario validado para analisar os sintomas de ins6nia. Além disso, Shibuki et al.>" analisaram
uma amostra de individuos mais velhos e ao estratificar suas analises pelo tempo de duragéo do sono
(< 6 horas; > 6 a < 8 horas; > 8 horas) tiveram sua amostra muito reduzida em algumas categorias.
Por outro lado, Moreno-Vecino et al.®? encontraram associagao entre insonia e baixa FN em amostra

composta somente por mulheres, fato que se mostrou de forma oposta, ou seja, somente em homens
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em nossa analise longitudinal. Entretanto, tal associagdo em mulheres pode ter ocorrido, uma vez que

0s modelos ndo foram controlados por importantes variaveis de confusao.

Quanto a relagdo entre o tempo de sono e FN, os resultados de estudos transversais®’®® e
longitudinais?®?"?® também apresentam resultados distintos. Por exemplo, Selvamani et al.** em
estudo transversal envolvendo homens e mulheres identificaram que a longa duragdo do sono (> 10
horas) foi relacionada a baixa FN. Por outro lado, Fu et al.?® em estudo longitudinal composto também
por amostra de homens e mulheres verificaram que nem a curta (< 7 horas) e nem a longa (> 9 horas)
durac&o do sono foram fatores de risco para o declinio da FN?5. Considerando os estudos longitudinais
que realizaram estratificagdo por sexo, Wang et al.?” identificaram que a curta duragio do sono (< 5
horas) em homens e a longa durag¢do do sono (> 8 horas) em mulheres foram fatores de risco para o
declinio da FN, enquanto Lee et al.?° analisando uma amostra de homens e mulheres em analise
estratificada por sexo, encontraram associacdo entre a longa duracdo do sono (> 8 horas) com o

declinio de FN apenas em homens.

No presente estudo, encontramos que a longa duragdo do sono (> 9 horas) foi fator de risco para o
declinio da FN apenas em mulheres. Os diferentes resultados encontrados em estudos longitudinais
por Fu et al.?®6, Wang et al.?’ e Lee et al.?®® podem estar atrelados as diferentes categorias de
classificacdo de duracdo do sono bem como ao tempo de acompanhamento e as variaveis de controle
consideradas nos modelos. Fu et al.?® pode ndo ter encontrado associa¢do do tempo de duracéo do
sono com o declinio da FN, pois sua amostra era composta por participantes mais velhos, mais doentes
e hospitalizados. Em contrapartida, o resultado de Wang et al.?” corroboram com 0s nossos quanto a
longa durag&o do sono (> 9 horas) ter sido fator de risco para o declinio da FN em mulheres. Contudo,
0s autores também encontraram associacdo da curta duracdo do sono em homens, o que pode estar
atrelado ao fato dos autores ndo terem controlado o modelo por covariaveis que estdo relacionadas a

baixa FN. Ainda, a divergéncia dos nossos resultados com Lee et al.?° podem estar atreladas a amostra
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ser composta por participantes mais velhos e pelos modelos também néo terem sido controlados por

importantes variaveis de confusao.

O fato de o aumento dos sintomas de insénia reduzir a FN em homens e o maior tempo de sono
reduzir a FN em mulheres ainda tem um mecanismo pouco conhecido. Contudo, as mudangas no
sistema muscular a medida que a idade avanca e o impacto sisttémico das alterac6es do sono parecem
ser capazes de explicar o mecanismo destas diferencas. Tanto em homens quanto em mulheres, a
insOnia e o tempo de sono curto ou longo podem levar a expressdo anormal do gene do relogio
circadiano intramuscular (“circadian clock gene”), desregulando o metabolismo da glicose ¢ a
capacidade glicolitica da fibra muscular, gerando uma diminuicio da FN®. Contudo, algumas
diferencas bioldgicas entre os sexos no declinio da FN?®’, na secre¢do hormonal®® e nos padrdes do
sono*+®°, que ocorrem com o processo de envelhecimento, poderiam nos auxiliar a elucidar tais

resultados encontrados.

A associacdo dos sintomas de insénia com o declinio da FN somente em homens pode estar atrelada
ao fato dos homens desfrutarem de menor tempo em sono profundo e apresentarem maior
fragmentac&o do sono, o que contribui para a reducio da secre¢do de testosterona® 0. Ademais, com
o envelhecimento, os homens apresentam ainda menos tempo em sono profundo, um fator importante
responsavel pelo fortalecimento do sistema imunoldgico, reparacdo e regeneracdo muscular’. Eles
também apresentam uma maior fragmentacdo do sono caracterizada por frequentes despertares
noturnos que contribuem para a diminui¢do da secrecdo de testosterona que ocorre majoritariamente
no periodo do sono®. Considerando que a manutengdo da FN nos homens é dependente dos niveis
de testosterona, tais alteracBes no sono e consequentemente nos niveis de testosterona podem
comprometer a reparagdo muscular e reduzir a sintese de proteinas que implicam na redugdo da massa

muscular e FN a medida que envelhecem™.
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Em contrapartida, a associagdo do maior tempo de sono com o declinio da FN somente em mulheres
pode estar atrelada as flutuacdes e eventuais declinios nas concentracdes de estrogénio e progesterona
que ocorrem ao longo da vida da mulher e principalmente na menopausa’®’. Apesar delas
apresentarem uma maior prevaléncia de insbnia, as mulheres necessitam de mais tempo de sono’,
tendem a ter periodos mais longos de sono profundo®, apresentam menor qualidade do sono,
demoram mais tempo para conseguirem dormir e passar mais tempo na cama’®, o que corrobora para
a maior perturbacio e desalinhamento do reldgio circadiano’”’®, responsavel pela sincronizagio de
importantes processos bioquimicos no metabolismo da glicose e equilibrio lipidico””. Tais mudancas
hormonais acentuam as alteracdes do sono e podem levar a um estado de inflamac&o cronica’®, que

culmina na acentuacdo do declinio da FN"®-8! em mulheres.

Pontos fortes e limitagbes potenciais do nosso estudo precisam ser evidenciados. O primeiro ponto
forte é a utilizacdo de uma grande amostra representativa nacional inglesa de pessoas idosas
residentes na comunidade com um longo periodo de acompanhamento. Em segundo lugar, as analises
envolvem trés momentos do tempo em longo periodo de seguimento, 0 que traz importantes
contribuicdes quanto ao declinio da FN ao longo do processo de envelhecimento. Terceiro, a
utilizacdo de uma medida validada globalmente para mensuracédo da forca e o ajuste dos modelos por
um grande grupo de variaveis de confusdo associadas as variaveis de exposi¢ao e desfecho sdo outros
pontos fortes deste estudo. Finalmente, até onde sabemos, este € o primeiro estudo longitudinal a
investigar o aumento dos sintomas de insdnia como fator de risco para o declinio de FN em pessoas

com 50 anos ou mais, bem como analisar as diferengas entre 0s sexos.

Algumas limitacfes do estudo também precisam ser apresentadas. As perdas no acompanhamento
podem ser uma fonte de viés. No entanto, este tipo de viés é inevitavel em estudos longitudinais
envolvendo pessoas idosas da comunidade. Contudo, isso ndo impediu que encontrassemos

associacao entre os sintomas de insonia e o tempo de duracdo do sono com o declinio de FN. Uma
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outra limitacao diz respeito a falta de informacdes sobre o tempo de laténcia do sono, quantidade e
tempo de cochilos diarios, presenca de apneia obstrutiva do sono e medidas hormonais. Portanto,
estudos futuros deveriam se preocupar em incluir tais varidveis para que seja possivel verificar
também essas associacdes. Finalmente, o questionario de insbnia e o autorrelato da dura¢do do sono
podem ndo oferecer uma estimativa direta, sendo necessario que, em estudo futuros, exames mais
sofisticados como actigrafia de pulso ou polissonografia possam ser realizadas para testar nossos
achados. No entanto, o autorrelato de sintomas de insénia e o tempo de duracdo do sono tém sido
uma ferramenta especialmente Gtil na pratica clinica para realizar avaliacdo e acompanhamento sendo

de rapida aplicacdo e de facil acesso.

Conclusédo

Os problemas do sono influenciam o declinio da FN de forma distintas entre os sexos. O declinio da
FN ao longo do tempo foi maior nos homens que apresentavam mais sintomas de insénia enquanto

foi maior nas mulheres que apresentavam duracdo do sono > 9 horas.

Os profissionais de saude devem estar cientes de que os sintomas de insonia e a longa duracdo do
sono podem coexistir e interagir mutuamente com o declinio de FN em pessoas com 50 anos ou mais.
Assim, estratégias de intervencdo precisam ser discutidas e implementadas para esse publico por meio
da promocao de habitos de vida saudaveis e aconselhamento sobre higiene do sono, uma vez que 0

sono tem impacto direto na saude e qualidade de vida.
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Tabela Suplementar 1. Valores preditos da for¢ca neuromuscular em kg por ano em fungédo do tempo de duragéo

do sono, por sexo, nos 6.429 participantes do Estudo ELSA em oito anos de acompanhamento (2008—-2016).

Homens
Duragéo do sono
Ideal (> 6 a <9 horas) Longa (> 9 horas) Curta (< 6 horas)

Valores 95% ClI Valores 95% ClI Valores 95% CI

previstos previstos previstos
Linha de base 40.75 40.47 — 41.03 40.07 39.15-40.98 40.35 39.95 - 40.75
Ano 1 40.16 39.90 — 40.42 39.54 38.75 - 40.33 39.82 39.45 - 40.18
Ano 2 39.57 39.31 —39.82 39.01 38.30 — 39.71 39.29 38.95 — 39.63
Ano 3 38.98 38.72 — 39.23 38.48 37.81 -39.14 38.76 38.42 — 39.10
Ano 4 38.39 38.12 — 38.65 37.95 37.26 — 38.63 38.23 37.88 — 38.58
Ano 5 37.80 37.52 — 38.08 37.42 36.66 — 38.18 37.70 37.32 —38.08
Ano 6 37.21 36.90 — 37.51 36.89 36.02 — 37.76 37.17 36.75 — 37.60
Ano 7 36.62 36.28 — 36.96 36.36 35.35 - 37.37 36.64 36.17 — 37.12
Ano 8 36.03 35.65 — 36.40 35.83 34.66 — 36.99 36.11 35.58 — 36.65

Mulheres
Duragéo do sono
Ideal (> 6 a <9 horas) Longa (> 9 horas) Curta (< 6 horas)

Valores 95% ClI Valores 95% ClI Valores 95% CI

previstos previstos previstos
Linha de base 24.29 2411 — 24.47 24.43 23.91 — 24.95 24.44 24.20 — 24.67
Ano 1 23.97 23.80 — 24.13 23.96 23.51 —24.41 24.12 23.91 —24.33
Ano 2 23.64 23.48 —23.80 23.49 23.08 —23.90 23.80 23.60 —24.00
Ano 3 23.32 23.16 — 23.47 23.02 22.63—23.42 23.49 23.29 — 23.68
Ano 4 22.99 22.83 —23.16 22.55 22.14 — 22.96 23.17 22.97 — 23.37
Ano 5 22.67 22.49 — 22.85 22.08 21.63 — 22.54 22.85 22.63 — 23.07
Ano 6 22.34 22.14 —22.54 21.62 21.10 —22.13 22.53 22.29—-22.78
Ano 7 22.02 21.80 —22.24 21.15 20.55 - 21.74 22.22 21.94 —22.49
Ano 8 21.69 21.45—21.94 20.68 20.00 —21.36 21.90 21.59 -22.21

Estimativas ajustadas por idade, cor da pele, estado civil, anos de escolaridade, riqueza total familiar, tabagismo,
consumo de alcool, nivel de atividade fisica, hipertenséo arterial sistémica, diabetes, cancer, doenca pulmonar,
doenca cardiaca, acidente vascular encefalico, osteoartrite, osteoporose, percepcao subjetiva de visdo e audicéo,
sintomas depressivos, escore de memoria e indice de massa corporal. * p<0.05.
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5.2. Estudo Il

Estudo I1: “Sintomas de insonia e o tempo de duracdo do sono sdo fatores de risco para o

declinio da velocidade de caminhada em pessoas idosas?”
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Resumo

Objetivo: Investigar a influéncia dos sintomas de insdnia e do tempo de duragdo do sono na trajetoria
de declinio da velocidade de caminhada (VC). Método: Estudo longitudinal envolvendo 3.208
participantes do English Longitudinal Study of Ageing (ELSA) com idade > 60 anos e acompanhados
por oito anos. Foram incluidos na linha de base participantes livres de limitacdo de mobilidade (VC
> 0.8m/s). Os sintomas de insonia foram avaliados pelo questionario adaptado de Jenkins. O tempo
de sono foi classificado em curto (< 6 horas), ideal (> 6 a < 9 horas) e longo (> 9 horas). O desfecho
foi a VC em m/s. Modelo misto linear generalizado estimou a taxa de declinio da VC em funcgéo dos
sintomas de insbnia e do tempo de sono, controlado por caracteristicas sociodemograficas,
comportamentais, clinicas e antropométricas. Resultados: A taxa de declinio da VVC foi maior nos
participantes com tempo de sono > 9 horas (— 0,01 m/s por ano IC 95% — 0,02 — — 0,01), totalizando
um declinio de — 0,21 m/s em oito anos de acompanhamento, um quarto do considerado normal. Os
sintomas de ins6nia e a curta duracdao do sono ndo foram associados ao declinio da VC. Conclusao:
A longa duragdo do sono (> 9 horas) ¢ fator de risco para o declinio da VC em pessoas com boa

mobilidade e mais de 60 anos.

Palavras-chave: Disturbio do sono, duracdo do sono, estudo longitudinal, insénia, lentidéo,

qualidade do sono, sintomas de insonia, velocidade de caminhada.
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Introducéo

A velocidade de caminhada (VC) < 0.8 m/s indica lentiddo em pessoas idosas’2, sendo considerada
0 sexto sinal vital na Geriatria e na Gerontologia. Em diversos estudos a redugéo da VC tem sido
associada a desfechos adversos como incapacidade, quedas, hospitalizagio e morte®>’ e parece ser

influenciada também por alteracdes no sono®*%.

Mudangas nos padrdes do sono acontecem ao longo do envelhecimento, principalmente em pessoas
idosas, que tendem a apresentar maior laténcia, fragmentacéo e menor tempo de duragéo do sono que
desregulam o ritmo circadiano!?. Tais alteraces podem levar ao aumento de citocinas pro-
inflamatorias que conduzem a inflamac&o de baixo grau®>!* e a desregulagio da expressdo de genes
musculares relacionados ao ciclo circadiano (clock circadian gene)®, capazes de repercutir no
aumento da fadiga'? e num estilo de vida mais sedentario'®, culminando na diminuigio da massa
muscular, forca neuromuscular e, consequentemente, reducéo da VC1314 Ademais, alguns estudos

sugerem a associacéo da insonia e do tempo de duragéo do sono com o declinio da VC&1L,

A associagdo dos sintomas de insbnia e a reducdo da VC tem sido apresentada em estudos
transversais>1"8 mas os estudos longitudinais sdo escassos®. Por exemplo, Zhang et al.’3, Dam et
al.?® e Goldman et al.?® em estudos transversais envolvendo amostras de ambos os sexos, somente
homens ou somente mulheres, respectivamente, encontraram associacdo entre sintomas de insonia e
menores valores de VC. Em contrapartida, Kline et al.® em estudo longitudinal envolvendo apenas
mulheres encontraram menores valores de VC entre o0s participantes que apresentaram piora
moderada dos sintomas de ins6nia quando comparados aos que mantiveram a insonia

consistentemente baixa.

No que diz respeito a relacdo entre a duracdo do sono (ideal, curta ou longa) e a VC, os resultados

sdo inconsistentes tanto em estudos transversais'®?2 quanto em longitudinais®**. Por exemplo, tanto
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Kline et al.8, analisando uma amostra de 1.627 mulheres na pré e na perimenopausa precoce com
idades entre 42 e 52 anos e acompanhadas por 13 anos, quanto Fu et al.®, analisando uma amostra de
920 chineses hospitalizados de 60 anos ou mais e acompanhados por trés anos, ndo encontraram
associacao entre o tempo de sono e o declinio da \VC. Em contrapartida, Nakakubo et al.X°, analisando
3.420 japoneses acompanhados por quatro anos, e Stenholm et al., analisando 751 italianos
acompanhados por seis anos, encontraram que a longa duragdo do sono (> 9 horas) foi fator de risco
para o declinio da VC tendo ambos os estudos sido composto por participantes com idade > 65 anos
e utilizado o mesmo critério que pretendemos adotar no presente estudo para definir o tempo de

duracdo do sono como ideal (> 6 — <9 horas), curto (< 6 horas) e longo (> 9 horas).

Portanto, dada que ainda ndo ha consenso acerca de como o0s sintomas de ins6nia e o tempo de duracéo
do sono podem influenciar a VC de pessoas idosas ao longo do tempo, o presente estudo teve como
objetivo analisar se 0s sintomas de insdnia e o tempo de duracdo do sono (curto ou longo) séo fatores
de risco para o declinio da VC em pessoas com 60 anos ou mais ao longo de oito anos de

acompanhamento.

Método

Populacgéo do estudo

Foram utilizados dados provenientes do English Longitudinal Study of Ageing (ELSA), um estudo de

coorte em painel em andamento, que se iniciou em 2002 com amostra aleatdria e representativa de

ingleses residentes da comunidade com 50 anos ou mais. Uma descrigdo detalhada do Estudo ELSA

pode ser encontrada em outra publicagdo?.
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O presente estudo tem como linha de base a onda 4 (2008/2009), quando pela primeira vez ocorreram
as avaliacdes das questdes do sono, e o acompanhamento longitudinal foi realizado nas ondas 6

(2012/2013) e 8 (2016/2017), totalizando oito anos de acompanhamento.

Inicialmente, na linha de base (onda 4), a amostra foi composta por 6.991 individuos com 60 anos ou
mais. Para analisar a trajetoria da VC, foram excluidos 2.276 participantes com limitacdo de
mobilidade (VC < 0.8 m/s)®*?® uma vez que pessoas que ja tem tal limitagdo apresentam menor
chance de declinio ao longo do tempo®. Também excluimos 272 participantes por serem acamados e
1.235 por falta de informacBes nas variaveis de exposicao, desfecho ou covaridveis. Portanto, a

amostra final foi composta por 3.208 individuos.

Exposicao

Sintomas de insbnia

Para avaliar os sintomas de insonia foi utilizado o questionario adaptado e validado de Jenkins?®
composto por trés perguntas em que os participantes foram solicitados a indicar se experimentaram
dificuldades em adormecer, em manter 0 sono e se apresentaram sensacdo de cansago ao despertar
durante o Gltimo més. Cada questdo poderia ser pontuada de 1 a 4, sendo: 1 (nenhuma ocorréncia
durante o Gltimo més), 2 (uma a trés ocorréncias durante o Gltimo més), 3 (uma ou duas ocorréncias
por semana) e 4 (trés ou mais ocorréncias por semana). A pontuacdo das trés questdes foi somada,
variando de 3 a 12, sendo que escores mais elevados refletem uma maior gravidade dos sintomas de

insonia.
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Duracéo do sono

A duracéo do sono foi avaliada por meio do autorrelato de quantas horas o individuo dorme em uma
noite de sono normal durante a semana, sendo posteriormente classificada em: curta (< 6 horas), ideal

(> 6 a>9 horas) e longa (> 9 horas)>" %,

Desfecho

Velocidade de caminhada

A velocidade habitual de caminhada foi determinada pela medida de desempenho de dois testes
consecutivos numa superficie plana de 2.4 metros®®3?, sendo utilizado o tempo de melhor
desempenho. O percurso total em metros foi dividido pelo tempo em segundos para conversdo do

resultado do teste em metros/segundos (m/s) e utilizado como variavel quantitativa continua®.

Covariaveis

As covariaveis demonstradas na literatura como associadas aos sintomas de ins6nia e/ou a duracao

do sono e/ou ao declinio da VVC foram selecionadas como variaveis de controle.

As caracteristicas socioeconémicas analisadas foram idade (60 a 69; 70 a 79 e 80 anos ou mais), sexo,
cor da pele (branca ou ndo branca), situacdo conjugal (com vida conjugal: casados ou em unido
estavel; e sem vida conjugal: divorciados, separados ou vilvos), escolaridade baseada no sistema
educacional inglés (0 a 11, 12 a 13 ou >13 anos de escolaridade), riqueza familiar em quintis (valor
acumulado em poupanca e investimentos, imdveis e outros bens ou qualquer negdcio ativo e riqueza

fisica livre de dividas como obras de arte e joias).
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As caracteristicas comportamentais consideradas foram fumo, consumo de alcool e préatica de
atividade fisica. Quanto ao fumo os participantes foram classificados em ndo fumantes, ex-fumantes
e fumantes. A regularidade semanal de consumo de alcool foi categorizada em raramente/nunca (até
uma vez por semana), frequentemente (de duas a seis vezes por semana), diariamente e ndo
declarada3*. A pratica de atividade fisica foi definida por meio do validado Questionario de Avaliagéo
de Atividade Fisica e Comportamento Sedentario (PASBAQ)®. Os participantes forneceram
informacdes acerca da frequéncia (uma vez por semana, mais de uma vez por semana, uma a trés
vezes por més e quase nunca ou nunca) e intensidade da atividade praticada (vigorosa, moderada e
leve). Dessa maneira, foram classificados como tendo estilo de vida ativo (quando praticavam
atividade fisica vigorosa ou moderada mais de uma vez por semana) ou estilo de vida sedentario
(quando praticavam atividade fisica vigorosa ou moderada uma vez por semana, uma a trés vezes por

més ou se dificilmente praticavam alguma atividade fisica leve)3,

As condicdes clinicas foram determinadas pelo diagnostico médico autorreferido de hipertenséo
arterial sistémica, diabetes mellitus, cancer, doenca pulmonar, doenca cardiaca, acidente vascular
encefalico, osteoartrite, osteoporose e quedas nos ultimos doze meses. A dor foi avaliada perguntando
aos participantes se eles costumavam sentir dores de qualquer grau nos quadris, joelhos ou pés ao

caminhar e foram, posteriormente, categorizadas em auséncia de dor ou presenca de dor.

A avaliagdo da percepcdo visual®%® e auditiva®**° foi realizada por meio de duas questdes,
respectivamente: 1) Como vocé avaliaria sua visdo? e 2) Como vocé avaliaria sua audi¢cdo? As
29«6

possiveis respostas acerca da visdo e audi¢do foram “excelente”, “muito boa”, “boa”, “regular” ou

“ruim”. Por fim, as respostas foram categorizadas em excelente/muito boa, boa ou regular/ruim.
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Os sintomas depressivos foram avaliados pelo Center for Epidemiologic Studies Depression Scale
(CES-D) e considerado risco de depressio quando a pontuagdo foi > 4 pontos*. A memdria foi
avaliada pelo teste da lista de palavras, no qual os participantes ouviam uma lista de dez palavras e
imediatamente eram solicitados a recorda-las. Apos aproximadamente dois minutos, foi solicitado
que os participantes lembrassem o maximo possivel das mesmas dez palavras. A pontuacéo final foi
a soma das palavras lembradas corretamente (um ponto por palavra) nas duas tentativas e o total

variando de 0 (pior) a 20 (melhor) pontos*?4,

A altura (m) foi medida utilizando estadiébmetro portatil padronizado Leicester. O peso (kg) foi
aferido em balanca eletrdnica Tanita com os participantes descal¢os e com roupas leves. O indice de
massa corporal (IMC) foi calculado pela formula padrdo [peso(kg)/altura(m) ao quadrado] e
classificado em baixo peso (< 18.5 kg/m?), eutrofia (> 18.5 kg/m? e < 25 kg/m?), sobrepeso (> 25

kg/m? e < 30 kg/m?) e obesidade (> 30 kg/m?)*.

A forca neuromuscular foi avaliada pela forca de preensdo manual e medida pelo dinamémetro de
preensdo manual Smedley (variacdo: 0 a 100 kg) ajustado ao tamanho da méo de cada participante. O
teste foi realizado com o participante em pé, braco ao lado do tronco e cotovelo flexionado a 90
graus®®. Trés tentativas maximas em ambos os lados foram realizadas respeitando o intervalo de um
minuto entre as tentativas*’. A média da soma das trés medidas foi calculada separadamente para o
lado dominante e ndo dominante. O valor médio do lado dominante foi considerado para a anélise e,

na falta desse, foi considerada a média do lado ndo dominante.

Andlise estatistica

As caracteristicas da amostra foram expressas em médias, desvio padrdo e proporc¢ées. Modelo Misto

Linear Generalizado (MMLG) utilizando o procedimento XTMIXED no STATA 16.1® SE (Stata
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Corp, College Station, TX, USA) foi realizado para estimar a trajetoria da reducéo da VC em funcao
dos sintomas de insdnia e do tempo de duracdo do sono. Esse modelo foi escolhido, pois lida melhor
com dados ndo balanceados provenientes de estudos com medidas repetidas sendo capazes de
modelar estatisticamente as mudancas na variavel desfecho tempo dependente (VC) bem como

permite analisar as mudancas tempo dependentes na magnitude das associagdes entre as variaveis*4°.

No modelo final, o intercepto representa diferencas na média da VC nos grupos que apresentam curta
e longa duracdo do sono em comparagao com o grupo gue apresenta duracéo ideal do sono bem como
a estimativa da mudanca da média da VC a cada incremento de um ponto no escore de insénia no
inicio do estudo. No slope, o tempo (em anos) indica a magnitude da trajetéria de mudanca da VC
independente das covariaveis (como se somente o tempo fosse o determinante do declinio). A
interacdo tempo e sintomas de insonia reflete a mudanca da taxa anual de declinio da VC a cada
incremento de um ponto nos sintomas de insdnia. A interacdo entre tempo e duracao do sono curta e
longa representa a taxa anual de declinio da VC nos grupos de curta e longa dura¢do do sono,
respectivamente, em comparagao com 0 grupo que apresentava duracgdo ideal do sono. As taxas de

declinio da VC foram comparadas usando coeficientes f e intervalos de confianga (IC) de 95%.

Aprovacao ética e consentimento informado

O ELSA recebeu aprovacdo do National Research Ethics Service (London Multicenter Research

Ethics Committee [MREC/01/2/91]) e todos os participantes assinaram uma declaracdo de

consentimento informado.
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Resultados

Entre os 3.208 participantes, 2.834 e 2.343 foram reavaliados apds quatro e oito anos,
respectivamente, sendo que 88% da amostra analitica inicial participou das duas ondas e mais de 73%
participou das trés ondas do estudo. As Tabelas 1 e 2 apresentam as caracteristicas sociodemograficas,

comportamentais, clinicas e antropométricas da amostra na linha base.

A amostra apresentou uma média de idade de aproximadamente 68 anos, bem distribuida quanto ao
sexo, majoritariamente de individuos com vida conjugal (72.8%) e baixa escolaridade (0-11 anos)
(37.8%). Quanto as caracteristicas comportamentais, a maioria era ex-fumante (50.1%), com estilo
de vida ativo (76.0%) e com consumo frequente de alcool (39.9%). Dentre as doencas cronicas
investigadas, a hipertensao arterial sistémica foi a mais prevalente (38.0%), seguida da osteoartrite
(32.5%) e pela dor em membros inferiores (31.6%). A média de sintomas de insénia foi de 6.4 e,
respectivamente, a curta e longa duracéo do sono apresentaram prevaléncia de 29.0% e 4.6% (Tabelas

le?2).
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Tabela 1. Caracteristicas sociodemogréaficas e comportamentais dos 3.208 participantes com 60 anos

ou mais da linha de base do Estudo ELSA (2008/9).

Total

Variaveis n=23.208
Sociodemog_]réficas
Idade, anos (média = DP) 67.9+6.3
Idade, (%)

60 — 69 anos 63.2

70 —79 anos 31.2

> 80 anos 5.6
Sexo feminino, (%) 50.7
Cor da pele (ndo branco), (%) 1.2
Estado Civil, (%)

Sem vida conjugal 27.2

Com vida conjugal 72.8
Escolaridade, (%)

> 13 anos 35.6

12 a 13 anos 26.6

0 allanos 37.8
Riqueza familiar (quintis), (%)

1° quintil (alto quintil) 29.3

2° quintil 24.4

3° quintil 20.8

40 quintil 15.7

5° quintil (baixo quintil) 9.8
Comportamentais
Consumo de tabaco, (%)

N&o fumante 40.6

Ex-fumante 50.1

Fumante 9.3
Consumo de alcool, (%)

Raramente ou nunca 13.8

Frequentemente 39.9

Diariamente 39.5

N&o respondeu 6.8
Nivel de Atividade Fisica, (%)

Ativo 76.0

Sedentario 24.0

Dados expressos em porcentagem, média e desvio padréo (DP).
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Tabela 2. Caracteristicas das condicdes clinicas e antropometricas dos 3.208 participantes com 60

anos ou mais da linha de base do Estudo ELSA (2008/9).

Total
Variaveis n=23.208
Condicbes de Saude
Hipertensao arterial sistémica (sim), (%) 38.0
Diabetes mellitus (sim), (%) 7.8
Cancer (sim), (%) 55
Doenca pulmonar (sim), (%) 12.5
Doenca cardiaca (sim), (%) 16.8
Acidente vascular encefalico (sim), (%) 2.4
Osteoartrite (sim), (%) 325
Osteoporose (sim), (%) 5.3
Quedas (sim), (%) 20.7
Dor (sim), (%) 31.6
Percepcdo subjetiva de visdo, (%)
Excelente/muito boa 54.6
Boa 36.8
Regular/ruim 8.6
Percepcéo subjetiva de audicéo, (%)
Excelente/muito boa 46.0
Boa 34.9
Regular/ruim 19.1
CES-D, escore > 4 (%) 7.6
Escore de memoria, (média £ SD) 10.7+3.1
Sintomas de Insdnia, (média + DP) 6.4+24
Duracéo do sono, (%)
Curta < 6 horas 29.0
Ideal > 6 a <9 horas 66.4
Longa > 9 horas 4.6
Antropomeétricas
IMC (kg/m2), (%)
IMC < 18.5 kg/m? 0.6
IMC > 18.5 kg/m? a <25 kg/m? 27.3
IMC > 25 kg/m? a < 30 kg/m? 45.7
IMC > 30 kg/m? 26.4

Forca de preensdo manual, (média = DP) 30.76 £ 10.0

Dados expressos em porcentagem, média e desvio padrdo
(DP). Abreviaturas: CES-D: Center for Epidemiologic Studies
Depression Scale; IMC: Indice de massa corporal.
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A Tabela 3 apresenta os parametros estimados dos MMLG para as mudancas na VC em funcéo dos
sintomas de insénia e do tempo de duracdo do sono em oito anos de acompanhamento. O tempo per
si foi preditor para o declinio de — 0,02 m/s por ano na VC (IC 95%: — 0,03 — — 0,01). No intercepto,
ndo foram observadas diferenca médias da VC em funcéo dos sintomas de insénia nem em funcgéo do

tempo de duragédo do sono.

No slope, os participantes com longa duragdo do sono (> 9 horas) apresentaram um maior declinio na
VC de — 0,01 m/s por ano (IC 95%: — 0,02 — — 0,01) quando comparados aqueles com duracéo ideal
do sono (> 6 a < 9 horas) na condicdo em que todas as covariaveis no modelo representavam a
categoria de referéncia, isto é, com idade entre 60 e 69 anos, sexo masculino, cor da pele branca, com
vida conjugal, escolaridade > 13 anos, riqueza total da familia = 1° quintil, ndo fumante, ndo consome
alcool, fisicamente ativo, sem hipertensao arterial sistémica, sem diabetes, sem cancer, sem doenca
pulmonar, sem doenca cardiaca, sem acidente vascular encefalico, sem osteoartrite, sem osteoporose,
auséncia de quedas, auséncia de dor, com visdo excelente/muito boa, com audicdo excelente/muito
boa, com pontuacdo CES-D < 4 pontos, maior escore de memoria = 20, eutrofia ao longo do tempo e
com maior forca de preensdo manual (Tabela 3 e Figura 1). Do ponto de vista clinico, apds oito anos
de acompanhamento, os individuos com longa duracéo do sono apresentaram uma reducédo de — 0,21
m/s na VC quando comparados aqueles com tempo ideal do sono (> 6 a < 9 horas) (Tabela
Suplementar 1), um quarto do valor considerado como normal. Ndo houve diferenca estatisticamente
significativa nas taxas de declinio da VVC entre os participantes com curta duracao de sono (< 6 horas)
e aqueles com duracdo ideal do sono (> 6 a <9 horas). O aumento do nimero de sintomas de insonia

ndo foi associado ao declinio da VVC.
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Tabela 3. Estimativas do modelo misto linear generalizado para a trajetéria da velocidade de
caminhada em funcdo da insbnia e do tempo de duracdo do sono, analisadas como condigdes

independentes, ao longo de oito anos de acompanhamento em participantes do Estudo ELSA

(2008/2016).
Sintomas de insbnia e duragdo do sono Parametros estimados B (95% CI)
Tempo, anos -0,02 (—0,03,-0,01)
Intercepto
InsOnia
Sintomas de insonia —0.01 (=0.01 =+0,01)
Duracéo do sono
Duracéo ideal de sono Referéncia
Longa duracdo de sono -0.01 (= 0.03 —+0,03)
Curta duracéo de sono +0.01 (=0.01 —+0,02)
Slope
Insdnia
Tempo x Sintomas de insonia +0.01 (- 0.01 —+0,01)
Duracéo do sono
Tempo x Duracéo ideal de sono Referéncia
Tempo x Longa duracédo de sono -0.01 (=0.02—-0,01)*
Tempo x Curta duracao de sono —0.00 (=0.01 —+0,01)

Duragao do sono foi categorizada em ideal (> 6 a > 9 horas), curta (< 6 horas) ou longa (>
9 horas). Escore de sintomas de insdnia continuo variou de 3 a 12 onde maiores pontuacoes
refletem piores sintomas de insénia. O modelo foi ajustado por idade, sexo, cor da pele,
estado civil, anos de escolaridade, riqueza total familiar, tabagismo, consumo de alcool,
nivel de atividade fisica, hipertensdo arterial sistémica, diabetes, cancer, doenca pulmonar,
doenca cardiaca, acidente vascular encefélico, osteoartrite, osteoporose, histérico de
quedas, presenca de dor, percepc¢do subjetiva de visdo e audicdo, sintomas depressivos,
escore de memoria, indice de massa corporal e forca de preensdo manual. * p < 0.05.
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Figura 1. Trajetoria da velocidade da caminhada em fungdo do tempo de
duracdo do sono ajustado por idade, sexo, cor da pele, estado civil, anos de
escolaridade, riqueza total familiar, tabagismo, consumo de alcool, nivel de
atividade fisica, hipertensdo arterial sistémica, diabetes, cancer, doenca
pulmonar, doenca cardiaca, acidente vascular encefalico, osteoartrite,
osteoporose, histérico de quedas, presenca de dor, percepcdo subjetiva de
visdo e audicdo, sintomas depressivos, escore de memoria, indice de massa
corporal e forca de preensdo manual. — Estudo ELSA (2008-2016).

Discussao

Nossos principais resultados demonstraram que a longa duracdo do sono é fator de risco para o
declinio da VC em pessoas com 60 anos ou mais num periodo de oito anos de acompanhamento. O

aumento dos sintomas de insdnia ndo se associou ao declinio da VC.

As evidéncias acerca da associacdo entre o tempo de sono e 0os menores valores da VC em estudos
transversais'®22 e longitudinais® ! sdo inconsistentes. Por exemplo, Fu et al.?! e Wang et al.??, ambos
em estudos com delineamento transversal envolvendo homens e mulheres chineses, identificaram
associacgdo entre a longa duracéo do sono e a baixa VC apenas em mulheres, ao definir longa duracéo

do sono como > 9 horas, e apenas em homens, ao definir longa dura¢do do sono como > 8 horas,
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respectivamente. Por outro lado, Goldman et al.? em estudo transversal envolvendo 2.889 mulheres
com idade média de idade 83 anos encontraram associacdo entre a curta duragdo do sono (< 6 horas)
e menores valores da VVC. Por fim, Dam et al.*® em estudo transversal envolvendo 2.862 homens com
idade média de 76 anos ndo encontraram associagédo entre o tempo de duracéo do sono e a reducgéo

da VC.

Considerando os estudos longitudinais que analisaram a associa¢do entre o tempo de duracdo do sono
e o declinio da VVC, Nakakubo et al.'° acompanharam por quatro anos 3.420 japoneses e Stenholm et
al.* acompanharam por seis anos 751 italianos. Ambos os estudos incluiram pessoas com 65 anos ou
mais, usaram o mesmo critério para definir o tempo de duracdo do sono como ideal (>6 — <9 horas),
curto (<6 horas) e longo (=9 horas) que o presente estudo e encontraram que a longa dura¢do do sono
(>9 horas) foi fator de risco para o declinio da VC. Tais resultados corroboram com os noss0s, uma
vez que utilizamos também uma amostra de pessoas idosas da comunidade, a mesma metodologia
para definir o tempo de duracdo do sono e a VC como desfecho. Portanto, o presente estudo da um
passo adiante ao estimar e comparar as trajetérias da VC em pessoas idosas em fungdo do tempo de

sono e durante um maior tempo de acompanhamento.

Em contrapartida, Kline et al.2 acompanharam por 13 anos 1.627 mulheres na pré e na perimenopausa
precoce com idades entre 42 e 52 anos enquanto Fu et al.® acompanharam por trés anos 920 chineses
hospitalizados de 60 anos ou mais. Ambos 0s estudos ndo encontraram associacao entre o tempo de
duracdo do sono com o declinio da VC. Contudo, os autores consideraram tipos de populagdes
distintas e em piores condicBes de salide. A amostra de Kline et al.® era composta somente por
mulheres de meia idade na pré e na perimenopausa precoce, enquanto a amostra de Fu et al.® era

composta de individuos hospitalizados.
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Embora os mecanismos fisioldgicos que expliqguem a relacdo entre a longa duracdo do sono e o
declinio da VVC sejam pouco compreendidos, dormir mais do que o necessario parece paradoxalmente
estar associado ao aumento de processos inflamatorios™ e ao risco de resultados adversos a saude
como diabetes tipo 2, hipertensio arterial sistémica e ocorréncia de quedas®. O sono prolongado pode
elevar a expressao de citocinas pro-inflamatdrias do sistema imunolégico, como a interleucina-6, e
dos niveis de marcadores inflamatdrios, como a proteina C reativa®, levando a um estado de
inflamagdo sistémica®®'4%? que ativam o processo de ubiquitinagdo®°4. Por conseguinte, tais
alteracdes estimulam o mecanismo de degradacdo das células musculares esqueléticas e
comprometem a sintese proteica que podem levar a perda de massa muscular, ao declinio da forca
neuromuscular e, consequentemente, a lentidio da marcha''*>4, & perda da funcionalidade e até a

mortel2%,

Em consonancia com resultados de estudos longitudinais existentes® !, nossos resultados mostraram
que a curta duracdo do sono ndo foi fator de risco para o declinio da VVC. E possivel que a auséncia
de associagdo entre a curta duracdo do sono e o declinio da VC possa estar atrelada a reducdo na
necessidade de tempo total de sono que ocorre com o envelhecimento, caracterizado pela diminuicéo

das horas de sono noturno e aumento da frequéncia de cochilos diurnos®-%,

No presente estudo ndo foi encontrada associacao entre insénia e declinio da VVC. Estudos transversais
mostraram que os sintomas de ins6nia estdo associados a reducdo da VC*3*1718 mas existem poucos
achados longitudinais®. Por exemplo, Zhang et al.'®, Dam et al.® e Goldman et al.?® em estudos
transversais envolvendo ambos os sexos, somente homens ou somente mulheres, respectivamente,
encontraram associagao entre os sintomas de insdnia e menores valores de VC. Contudo, o estudo de
Kline et al.® ¢ uma das poucas evidéncias longitudinais sobre a associacdo entre insonia e o declinio
da VC, que acompanhou por 13 anos 1.627 mulheres na pré e na perimenopausa precoce, com idade

entre 42 e 52 anos. Insonia foi definida com base na dificuldade em adormecer, manter o sono e
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acordar mais cedo do que o planejado sendo incapaz de adormecer novamente. Cinco grupos foram
identificados pela modelagem de crescimento de classe latente como sintomas de insénia ao longo
do tempo consistentemente elevado; consistentemente baixo; melhoria; piora moderada e piora grave.
Ao longo do acompanhamento, o declinio da VVC ocorreu apenas para individuos com piora moderada
dos sintomas de insdnia em comparacdo aos com insbnia consistentemente baixa, que pode ter
ocorrido devido a menor margem de declinio da VC no grupo que manteve os sintomas de insonia

consistentemente elevado.

A auséncia de associacao entre a insénia e o declinio da VC no nosso estudo pode estar atrelada ao
efeito protetor do envelhecimento contra os efeitos da vigilia prolongada bem como a
heterogeneidade da insonia, a variabilidade no estilo de vida e aos mecanismos compensatérios, como
a plasticidade neural e o uso de diferentes grupos musculares®®2. Portanto, estudos futuros séo

necessarios para esclarecer os mecanismos fisioldgicos envolvidos nessa relacao.

Nosso estudo apresenta pontos fortes e algumas limita¢6es que precisam ser evidenciadas. O primeiro
ponto forte é a utilizacdo de uma grande amostra representativa nacional inglesa de pessoas idosas
residentes na comunidade acompanhadas por um longo periodo de tempo. Em segundo lugar, 0 uso
de uma medida objetiva de desempenho fisico e o ajuste dos modelos por uma ampla gama de
varidveis relevantes associadas a exposicdo e ao desfecho representam outros pontos fortes deste
estudo. Finalmente, as analises contém trés momentos do tempo em um longo periodo de seguimento,
trazendo importantes contribuicbes quanto ao declinio da VC ao longo do processo de

envelhecimento.

Algumas limita¢fes do estudo também precisam ser reconhecidas. As perdas no acompanhamento
podem ser uma fonte de viés, muitas vezes inevitaveis em estudos longitudinais envolvendo pessoas

idosas da comunidade, porém isso ndo implicou em nds ndo encontrarmos associa¢do entre o tempo
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de duracdo do sono e o declinio da VVC. Outra limitacéo refere-se a auséncia de informacéo sobre o
tempo de laténcia do sono, sonoléncia diurna, quantidade e tempo de cochilos diarios bem como a
presenca de apneia obstrutiva do sono. Portanto, estudos futuros que incluam tais variaveis poderiam
verificar também essas associacfes. Finalmente, ndo utilizamos exames mais sofisticados como
actigrafia de pulso ou polissonografia. Entretanto, o autorrelato de sintomas de insénia e o tempo de
duracdo do sono possuem utilidade na pratica clinica para a realizacdo de avaliacbes e

acompanhamento sendo de facil acesso e rapida aplicacéo.

Conclusédo

A longa duragdo do sono (= 9 horas) ¢ fator de risco para o declinio da VC em pessoas com boa
mobilidade e mais de 60 anos. A curta durac¢do do sono (< 6 horas) bem como o aumento dos sintomas
de insdnia ndo foram associados ao declinio da VC. No contexto da crescente populacdo de pessoas
idosas em todo o mundo, a compreensdo da relacdo entre o sono e a mobilidade assume grande

relevancia para o desenvolvimento de estratégias de prevencdo e promoc¢ao da saude na velhice.

Ao identificar a longa duracdo do sono como um potencial fator de risco para o declinio da VC, que
estd intimamente atrelada ao declinio da mobilidade, os profissionais da saude devem incluir
intervencdes para higiene do sono na pratica clinica visando a manutencdo da mobilidade em pessoas

idosas.
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Tabela Suplementar 1. Valores preditos da velocidade de caminhada por ano em func¢do do tempo de duragéo do sono em

3.208 pessoas idosas inglesas participantes do Estudo ELSA em oito anos de acompanhamento (2008-2016).

Ideal (> 6 a <9 horas) Curta (<6 horas) Longa (= 9 horas)
Valores previstos  95% ClI Valores previstos  95% ClI Valores previstos  95% ClI
Linha de base 1.08 1.07—-1.09 1.08 1.07-1.09 1.08 1.05-1.10
Ano 1 1.06 1.05-1.07 1.06 1.05-1.07 1.05 1.02-1.07
Ano 2 1.04 1.03—-1.05 1.04 1.03 -1.05 1.02 1.00 - 1.05
Ano 3 1.02 1.01-1.03 1.02 1.01-1.03 1.00 0.98 -1.02
Ano 4 1.00 1.00-1.01 1.00 0.99-1.01 0.97 0.95-1.00
Ano 5 0.99 0.98 -0.99 0,98 0.97-0.99 0.95 0.92 -0.97
Ano 6 0.97 0.96 —0.98 0.96 0.95-0.98 0.92 0.89 -0.95
Ano 7 0.95 0.94 -0.96 0.94 0.93-0.96 0.90 0.86 —0.93
Ano 8 0.93 0.92-0.94 0.92 0.90 - 0.94 0.87 0.83-0.91

Estimativas ajustadas por idade, sexo, cor da pele, estado civil, anos de escolaridade, riqueza total familiar, tabagismo,
consumo de alcool, nivel de atividade fisica, hipertensdo arterial sistémica, diabetes, cancer, doenca pulmonar, doenca
cardiaca, acidente vascular encefalico, osteoartrite, osteoporose, historico de quedas, presenca de dor, percepcao subjetiva
de visdo e audigdo, sintomas depressivos, escore de memoria, indice de massa corporal e forga de preensdo manual. * p <
0.05
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6. Consideracdes Finais

Nossos achados mostram que ha diferencas entre os sexos na influéncia dos sintomas
de insdnia e do tempo de duracdo do sono no declinio de FN em pessoas com 50 anos ou mais.
O declinio de FN em homens é influenciado pelo aumento dos sintomas de insénia enquanto
que nas mulheres a longa duragdo do sono > 9 horas tem mais importancia. Além disso, a longa
duragdo do sono > 9 horas esta associada ao declinio da VC entre homens e mulheres quando

comparado a duracdo ideal do sono.
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