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RESUMO 

 

Satomi E. Análise do ritmo atividade-repouso em idosos com risco cognitivo [tese]. São Paulo: 

Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo, 2022.  

INTRODUÇÃO: Frente ao aumento da prevalência de demência no mundo, tem-se buscado 

novas estratégias para sua identificação precoce, assim como fatores modificáveis que possam 

mudar a evolução natural da doença. As alterações do sono têm sido estudadas nas últimas 

décadas, principalmente pela elevada prevalência das mesmas em fases avançadas das doenças 

neurodegenerativas. Porém, não apenas o repouso noturno, e sim atividade diurna e noturna 

estão frequentemente alterados em pacientes com doença de Alzheimer e outras demências, 

mesmo nas fases pré-clínicas ou sintomáticas leves. OBJETIVOS: Analisar o ritmo atividade-

repouso e sua associação com a cognição em idosos com risco cognitivo, através do uso de 

variáveis não paramétricas. MÉTODOS: O ritmo de atividade foi avaliado através do uso de 

actígrafo em 109 idosos de comunidade com queixa cognitiva, mas sem diagnóstico prévio de 

demência. Cada participante completou uma bateria neuropsicológica e foi classificado em: 

cognição normal, comprometimento cognitivo leve e demência.  Através de modelo de regressão 

linear ajustado para variáveis socioeconômicas, comorbidades e depressão, analisamos a 

associação entre variáveis não paramétricas (M10, L5, RA, IV, IS) e performance cognitiva. 

RESULTADOS:  Identificamos associação entre a intensidade de atividade diurna (M10) com 

linguagem (β=0.160; IC95%=0.007 a 0.314; p=0.04) e função visuoespacial (β=0.158; 

IC95%=0.009 a 0.307; p=0.04). Além disso, aqueles com maior fragmentação do ritmo (IV) 

tiveram pior desempenho em função visuoespacial (β=-0.172; 95%CI=-0.322, -0.023; p=0.02) e 

escore global (β=-0.136; 95%CI=-0.265, -0.007; p=0.04), após ajuste para variáveis 

sociodemográficas e comorbidades e depressão.  Ao comparar os grupos cognitivos, maior 

atividade diurna (M10) esteve associada a menor risco de demência em relação ao grupo sem 

comprometimento cognitivo (RR=0.35; IC95%= 0.17 a 0.84; p=0.02). Além disso, maior 

fragmentação do ritmo (IV) mostrou associação com maior risco de demência (RR=3.21; IC95% 

=1.40 a 7.34; p=0.006). Já a maior sincronização com ciclo claro-escuro esteve associada a 

menor risco de comprometimento cognitivo leve (RR=0.54; IC95%= 0.30 a 0.98; p=0.04) e 

demência (RR=0.44; IC95%= 0.21 a 0.93; p=0.03).  CONCLUSÃO: O estudo apresenta 
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evidências de que não apenas características relacionadas ao sono, mas também atividade 

diurna e fragmentação de ritmo estão associadas ao desempenho cognitivo em fases precoces 

ou pré-clínicas da demência. Além disso, sugere que a sincronização do ritmo de atividade com o 

ciclo claro-escuro possa ser um marcador de perda cognitiva. Estas variáveis além de 

marcadores precoces, podem ser promissoras em termos de intervenção para desacelerar o 

declínio cognitivo em idosos.  

Palavras chave: Cognição. Ritmo circadiano. Fenômenos cronobiológicos. Envelhecimento 

cognitivo. Actigrafia. Teste neuropsicológicos. 
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ABSTRACT 

 

Satomi E. Analysis of the rest-activity rhythm of elderly at cognitive hazard [thesis]. São Paulo: 

“Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo”; 2022.  

INTRODUCTION: As the prevalence of dementia increases worldwide, researchers have been 

looking for new strategies for early identification, as well as modifiable risk factors that can change 

its natural evolution. Sleep disorders have been studied in the last decades because of their high 

prevalence in advanced stages of neurodegenerative diseases. However, not only nocturnal rest, 

but also diurnal and nocturnal activity are frequently altered in Alzheimer´s disease and other 

dementia, even during preclinical and early stages. OBJECTIVES: To analyze rest-activity rhythm 

and its association with cognition in older people at cognitive risk, through the use of non-

parametric variables. METHODS: The rest-activity rhythm was evaluated with wrist actigraphy in 

109 community-dwelling older people with cognitive complaints, but without prior diagnosis of 

dementia. Each participant completed a neuropsychological battery and was classified into normal 

cognition, mild cognitive impairment (MCI), and dementia. Through a linear regression model 

adjusted to socio-economic variables, comorbidities, and depression, we analyzed the association 

between non-parametric measures (M10, L5, RA, IV, IS) and cognitive performance. RESULTS: 

We identified association between daytime activity intensity (M10) and language (β=0.160; 95% 

CI=0.007, 0.314; p=0.04) and visuospatial function (β=0.158; 95%CI=0.009, 0.307; p=0.04). Also, 

those with higher fragmented rhythm had worse performance in visuospatial function (β=-0.172; 

95%CI=-0.322, -0.023; p=0.02) and global cognitive scores (β=-0.136; 95%CI=-0.265, -0.007; 

p=0.04), after adjustment for socio-economic variables, comorbidities, and depression. When 

comparing cognitive groups, higher diurnal activity (M10) was associated with a lower risk of 

dementia compared to the group without cognitive impairment (RR=0.35; 95%CI= 0.17-0.84; 

p=0.02). Also, higher rhythm fragmentation was associated with a higher dementia risk (RR=3.21; 

95%CI= 1.40-7.34; p=0.006). Moreover, stronger synchronization with light-dark cycle was 

associated with lower risk of mild cognitive impairment (RR=0.54; 95%CI=0.30-0.98; p=0.04) and 

dementia (RR=0.44; 95%CI=0.21-0.93; p=0.03). Conclusion:  This study provides evidence that 

not only sleep characteristics are related to cognition. Diurnal activity and rhythm fragmentation 

are also associated with cognitive performance in early or preclinical stages of dementia. Besides, 

it suggests that rhythm synchronization to the light-dark cycle might be an early marker of 
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cognitive loss. These variables not only be early markers, but promising in terms of intervention to 

slow down the cognitive decline in older adults.   

Keywords: Cognition. Circadian rhythm.  Chronobiology phenomena. Cognitive aging. Actigraphy. 

Neuropsichological tests. 
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1.INTRODUÇÃO 

 

1.1 ENVELHECIMENTO POPULACIONAL E AS SÍNDROMES DEMENCIAIS 

 

 O mundo vem testemunhando o envelhecimento populacional nas últimas décadas e um 

dos principais impactos é o aumento da prevalência de demência. Estima-se que haja mais de 46 

milhões de pessoas com demência, sendo previsto que este número aumente para mais de 130 

milhões em 2050. Devido ao seu impacto econômico e social, este se torna um dos principais 

problemas de saúde pública no mundo.(1)  

 As síndromes demenciais não têm cura e são poucas as terapias farmacológicas 

disponíveis, sendo que estas não demonstraram ter impacto significativo na sua prevenção, 

evolução ou reversão. Por este motivo, procura-se atualmente identificar fatores de risco 

modificáveis em indivíduos na fase pré-clínica da demência, onde seria possível ser realizada 

alguma intervenção para modificar a história natural da doença.  

 O comprometimento cognitivo leve (CCL) foi proposto por Petersen com o intuito de 

identificar fases precoces de comprometimento cognitivo ainda sem demência. Refere-se a um 

declínio de funções cognitivas acima do esperado para o envelhecimento, mas que não 

compromete a independência para atividades de vida diária.(2) O CCL foi proposto baseado em 

cinco critérios operacionais para seu diagnóstico: 

1- Queixa de memória consistente, preferencialmente corroborado por um informante 

próximo; 

2- Caracterização objetiva de déficits específicos em memória ou outro domínio cognitivo, 

indicado por baixa performance em teste cognitivo ou neuropsicológico validado (escore 

abaixo do esperado de acordo com a normatização ajustada para idade e nível 

educacional); 

3- Habilidade de desempenho em atividades de vida diária preservada, ou minimamente 

comprometida (considerando as atividades instrumentais de vida diária); 

4- Função cognitiva global normal; 

5- Ausência de demência. 
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Este grupo de indivíduos têm um risco 14 vezes maior de evolução para demência quando 

comparados à população normal. (3) Sua prevalência em idosos é estimada ente 15 a 20%, e sua 

incidência entre 51 a 76.8 casos por 1.000 pessoas-ano. Idade avançada, baixo nível 

educacional, e hipertensão foram descritos como fatores de risco para incidência de CCL. (4, 5)    

 Por outro lado, existe um grupo de idosos que possuem queixa cognitiva e que não se 

encaixam na definição de CCL. Percepção subjetiva de declínio cognitivo parece ser um 

marcador de risco aumentado para evolução para demência. Neste cenário, o Declínio Cognitivo 

Subjetivo (DCS) foi definido pelo Subjective Cognitive Decline Initiative Working Group para 

identificar indivíduos com percepção de declínio cognitivo, mas que não preenchem critérios 

neuropsicológicos para CCL.(6) Características como o grau de preocupação com os sintomas, a 

percepção do desempenho abaixo do normal para a faixa etária, o padrão amnéstico das queixas 

cognitivas, a informação por um informante colateral e biomarcadores positivos para doença de 

Alzheimer determinariam um subgrupo com maior risco de declínio e portanto, que requerem 

monitoramento.(7) Estes frequentemente buscam atendimento médico e esta poderia ser mais 

uma oportunidade de identificar uma população em risco cognitivo, onde medidas de intervenção 

poderiam ser eficazes. 

 Mais recentemente, ensaios clínicos em fase 2 ou 3 de agentes anti-amilóides mostram-se 

como alternativas promissoras no tratamento de doença de Alzheimer em fase inicial. A 

identificação precoce da doença e até mesmo em fases pré-clínicas torna-se vital para que estes 

tratamentos de fato sejam eficazes, mudando a história natural da doença. (8) 

Dentre os potenciais fatores de risco para demência, alterações do sono vêm sendo 

estudadas mais recentemente. O sono é um processo fisiológico vital envolvido em diversas 

funções como crescimento corporal, preservação e restauração de energia, regulação da 

temperatura corpórea, metabolismo e função imune. Quanto ao seu papel na cognição, 

alterações do sono parecem não apenas ser decorrentes da atrofia cerebral, mas também 

contribuir para a patogênese de quadros demenciais, servindo desta maneira como fator de risco.  
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1.2 SONO E ENVELHECIMENTO 

 

O sono é considerado vital para a performance cognitiva normal. Não dormir em 

quantidade suficiente afeta diversas funções cognitivas como atenção, linguagem, memória, 

aprendizado e tomada de decisões.  A privação aguda de sono pode diminuir a velocidade de 

reação, aumentar perseveração, reduzir atenção, prejudicar a avaliação de risco, planejamento e 

deteriorar capacidade de linguagem e comunicação. O acúmulo de privação de sono causa não 

apenas desconforto mental, mas físico e emocional, o que pode gerar distúrbios de humor e 

comportamento.  

 Queixas de sono são frequentes em consultas médicas. Cerca de metade dos idosos da 

comunidade nos Estados Unidos têm pelo menos uma queixa crônica relacionada ao sono. O 

National Sleep Foundation identificou em 2003 que 46% dos idosos da comunidade entre 65 e 74 

anos queixavam de dificuldade para iniciar ou manter o sono. (9) A prevalência aumenta para 

50% no grupo entre 75 a 84 anos. Estudos epidemiológicos de países de baixo e médio nível 

sócio-econômico confirmam a alta prevalência (38%) de queixa de sono em idosos.(10) Estas 

dificuldades relacionadas ao sono podem gerar impacto negativo na qualidade de vida do 

indivíduo, assim como sofrimento de familiares e cuidadores. Apesar disso, estas queixas ainda 

são pouco exploradas na prática clínica, uma vez que boa parte das pessoas acredita que estas 

alterações de sono fazem parte do envelhecimento normal. Isto se deve em parte à associação 

de problemas como insônia e comorbidades como hipertensão arterial sistêmica, distúrbios 

respiratórios, depressão, insuficiência cardíaca, problemas cognitivos, urinários, gastrointestinais 

e dor crônica, que são bastante prevalentes em idosos. (11)  

Dentre as complicações decorrentes de problemas crônicos de sono podemos incluir: piora 

da auto-percepção de saúde, dependência do uso crônico de medicações (na maioria das vezes 

psicoativos), uso abusivo de álcool, depressão, declínio cognitivo, aumento do risco de quedas, 

aumento do risco cardiovascular e maior risco de institucionalização. (12)    

As causas de problema de sono em idosos costumam ser multifatoriais: tanto pela maior 

prevalência de comorbidades e de polifarmácia, como por fatores sociais e emocionais.(13) Além 

disso, a própria senescência pode contribuir para maior vulnerabilidade do idoso aos fatores 

precipitantes acima citados; e questões psicossociais mais frequentes na população idosa (como 

isolamento social, inatividade e luto) são fatores perpetuantes dos distúrbios de sono. Vaz 
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Fragoso e cols denominaram este fenômeno como “síndrome geriátrica multifatorial”. (14) Neste 

modelo, sono e morbidades físicas parecem estar correlacionadas bidirecionalmente. Por 

exemplo, interações sociais poderiam tamponar o estresse que impactaria negativamente no 

sono, por sua vez, problemas crônicos de sono poderiam reduzir a interação social. De maneira 

semelhante, comprometimento cognitivo poderia ser um fator de risco para distúrbios do sono, 

assim como ser consequência do mesmo.  

 No processo de envelhecimento normal, diversas alterações de sono são frequentemente 

encontradas. Estudos normativos de sono, demonstram que o tempo total de sono reduz em 8-10 

minutos por década, sendo mais pronunciado em mulheres. Em ambos gêneros, esta redução 

decorre do aumento do tempo desperto após início do sono (WASO) e não por alteração da 

latência. Quanto à arquitetura do sono, ocorre uma tendência ao aumento de sono mais 

superficial (N1 e N2) em detrimento a sono profundo (N3 e REM). (15). O sono de ondas lentas, 

reduzido no envelhecimento normal, é crítico para a consolidação de memória de longo-prazo. A 

atrofia do córtex pré-frontal medial parece ser o substrato comum entre a redução de ondas 

lentas e declínio na consolidação de memória. (16) 

Porém, a meta-análise feita por Ohayon e cols evidenciou que a os estudos são bastante 

heterogêneos quanto a população analisada e apenas a eficiência do sono continua a reduzir 

significativamente após os 60 anos, enquanto o tempo total de sono, por exemplo, não mostra 

redução expressiva. (17) 

Apesar de algumas destas alterações estarem relacionadas com o processo de 

envelhecimento normal, outras parecem estar associadas a comorbidades ou processos 

neurodegenerativos. Isto se confirma pela alta prevalência de distúrbios do sono em pacientes 

com diversos tipos distintos de demência e comprometimento cognitivo leve: 60% de distúrbio 

respiratório do sono, 50% de sonolência excessiva diurna e 50% de insônia. (18).  

 

 

1.2 RITMO CIRCADIANO E ENVELHECIMENTO 

 

O sistema circadiano regula diversas funções fisiológicas do corpo humano como 

temperatura corpórea, frequência cardíaca, pressão arterial, liberação de alguns hormônios, 
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padrão sono-vigília e repouso-atividade. Com o passar dos anos, este ritmo circadiano se torna 

menos robusto e se apresenta tipicamente com o avanço de fase, diminuição da amplitude 

circadiana e redução da habilidade para se ajustar a mudança de fase. Idosos tendem a ficar 

sonolentos mais cedo durante o período noturno e despertar mais cedo pela manhã e isto se 

deve ao avanço de fase do ritmo circadiano de cerca de 1 hora observado no envelhecimento.  

(19) Já a redução da amplitude de sono noturno parece estar relacionada à sua fragmentação e à 

menor amplitude de secreção de melatonina, assim como a menor amplitude de atividade diurna 

parece estar relacionada à propensão de cochilos, o que pode reduzir a amplitude do ritmo sono 

vigília.  

Cochilos também costumam ser mais frequentes. Cerca de 15% de adultos entre 55 e 64 

anos relatam cochilos regulares, enquanto naqueles entre 75 e 84 anos, a frequência sobre para 

25%. (20)   

Outro fator contribuinte para estas alterações comuns ao envelhecimento parece ser a 

redução da regulação da homeostase do sono. Esta regula a vigília e o sono e gera a pressão do 

sono como uma função do tempo desperto.  O maior tempo de manutenção da vigília e a privação 

de sono aumentam a pressão de sono, enquanto dormir reduz esta pressão. Assim, a diminuição 

da homeostase do sono poderia contribuir com a redução do tempo total de sono (TTS) e da 

eficiência do sono, assim como aumento do número de despertares noturnos e da sonolência 

diurna.   

   

 

1.4 MEDIDAS DE SONO E COGNIÇÃO 

 

Existem diversas maneiras para se avaliar a quantidade e qualidade de sono. As medidas 

de mais baixo custo e fácil acesso são medidas subjetivas de auto-relato. Neste caso, extremos 

de duração de sono e mudanças mais expressivas na duração do sono ao longo dos anos 

parecem estar associados à pior desempenho cognitivo em idosos. (21) (22, 23). O auto-relato de 

insônia em idosos da comunidade sem comprometimento cognitivo no momento zero foi preditor 

de declínio cognitivo em seguimento de 3 anos de pacientes do sexo masculino. (24).  
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Mais recentemente, a maior parte dos estudos com foco na população idosa com grande 

número de participantes utiliza a actigrafia pela sua maior facilidade de adesão, monitoramento 

de variáveis fisiológicas por tempos prolongados em ambiente domiciliar, assim como ausência 

de efeito de primeira noite. (25, 26) 

Dentre as medidas de sono objetivas, a eficiência do sono menor que 70%, o aumento da 

latência do sono, o aumento do WASO e cochilos por 2 ou mais horas por dia estão relacionados 

à pior cognição no mini exame do estado mental e trail making test-B. Neste estudo transversal 

em idosas da comunidade não houve associação entre cognição e TTS, sugerindo que a 

alteração da qualidade do sono, e não a quantidade, parece afetar a cognição. (27) Corroborando 

esta idéia, em estudo longitudinal, a maior fragmentação de sono agregou risco aumentado em 

22% de desenvolvimento de doença de Alzheimer, após ajuste quanto a gênero, idade e 

escolaridade e controlado para comorbidades e medicações que pudessem ter impacto no 

sono.(28) 

 Esta incongruência parcial entre resultados de medidas objetivas e subjetivas de sono 

parece estar em parte relacionada à pior função cognitiva. Quanto pior o desempenho cognitivo, 

maior a chance de haver divergências entre medidas objetivas como a actigrafia e subjetivas 

como diário de sono. (29). Outro exemplo é observado no subgrupo de pacientes com insônia  

e pior desempenho cognitivo, quando não há percepção de cochilos durante o dia, subestimando-

se, portanto, a sonolência excessiva diurna.  (30) 

Em relação à qualidade subjetiva do sono, idosos que apresentavam qualidade de sono 

ruim tinham maior deterioração cognitiva, enquanto a sonolência diurna não mostrou nenhuma 

associação. Este último dado pode estar relacionado com a má percepção de sono relatada 

anteriormente. (31) (32) 

 

 

1.5  SONO-VIGÍLIA E DOENÇAS NEURODEGENERATIVAS 

  

 Há 3 décadas, Vitiello e cols estudaram, em estudos transversais, alterações de padrão de 

sono em pacientes em diferentes fases de doença de Alzheimer comparando-os com controles. 
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Encontraram alterações progressivas quanto a diminuição do sono de ondas lentas, sono mais 

fragmentado e maior tempo desperto noturno, conforme a maior gravidade da doença de 

Alzheimer. Estas alterações ocorriam mesmo em fases mais precoces da doença, sugerindo 

como um biomarcador desta doença neurodegenerativa. (33) 

 

 

    

 

      

 

Figura 1: Modificação da porcentagem de sono profundo (A), REM (B) e tempo desperto na cama (C) e 

aumento do número de despertares noturnos (D) ao longo da evolução da doença de Alzheimer. Fonte: 

Vitiello e cols (33)  



23 

 

Outro aspecto é a maior perturbação do ritmo circadiano observado naqueles indivíduos 

com doença de Alzheimer em fase moderada a avançada, quando há maior fragmentação do 

ritmo, menor amplitude e atraso de fase (este último oposto ao habitualmente visto no 

envelhecimento normal e que possivelmente contribui para o efeito do pôr-do-sol visto nesta 

doença neurodegenerativa).(34, 35) O distúrbio do ritmo circadiano sono-vigília mais comum visto 

nesta população é o ritmo irregular sono-vigília, quando não há um padrão claro de sono e vigília 

em um período de 24 horas, geralmente com longos períodos desperto durante a noite e 

momentos irregulares de sono durante o dia. (36) 

Mais recentemente, após a definição de CCL, identificou-se que quando comparado com 

idosos normais, aqueles com CCL já apresentam maior fragmentação do sono e latência, menor 

eficiência e tempo total de sono, redução da porcentagem de tempo em sono REM e maior tempo 

em sono superficial. (37). Também em idosos com doença de Alzheimer recém diagnosticados e 

ainda não medicados, a qualidade do sono é pior em comparação ao grupo sem alteração 

cognitiva e está relacionada a pior latência, eficiência, duração, presença de sintomas sugestivos 

de distúrbios primários do sono, uso de medicações para dormir e disfunção diurna. (38)  

Não apenas alterações no padrão do sono, mas distúrbios do sono são frequentes em 

quadros neurodegenerativos. A frequência de distúrbios de sono varia de acordo com o tipo de 

doença neurodegenerativa e definição da alteração de sono estudada. Alterações noturnas e 

diurnas do sono acometem cerca de 44% de pacientes com doença de Alzheimer, nos quais 

nota-se disritmia circadiana, caracterizada por hipersonia, insônia e tendência de dormir mais de 

dia e menos a noite. Isto tem impacto significativo no cuidador e pode contribuir na decisão 

quanto à institucionalização. Porém, a maior prevalência ocorre em indivíduos com demência de 

corpúsculos de Lewy e doença de Parkinson, atingindo uma frequência de 90%. (39) O transtorno 

comportamental do sono REM aparece em associação com diversas sinucleinopatias (doença de 

Parkinson, doença de corpúsculos de Lewy e atrofia de múltiplos sistemas), e muito menos 

frequente em outros quadros neurodegenerativos (64% x 3%). (40) 

O ciclo sono vigília é regulado por interações complexas entre regiões cerebrais e sistemas 

neurotransmissores, muitas delas implicadas em memória e função cognitiva. Talvez por 

compartilharem o mesmo circuito neuronal, problemas de sono sejam comuns em pacientes com 

doença de Alzheimer e outros tipos de demência. (41) Por exemplo, o “sundowning” 

frequentemente presente em pacientes com doença de Alzheimer parece ser resultado da 

degeneração do núcleo supraquiasmático e neurônios colinérgicos do núcleo da base. De 
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maneira semelhante, o transtorno comportamental do sono REM frequentemente acompanha a 

demência por corpúsculos de Lewy e podem indicar degeneração de estruturas do tronco 

cerebral.  

 

 

1.6 DISTÚRBIOS DO SONO E RISCO COGNITIVO 

 

Diversas alterações de sono parecem estar associadas ao maior risco de perda cognitiva 

ou desenvolvimento de quadros demenciais. Uma meta-análise de 5.242 idosos participantes de 

estudos prospectivos evidenciou que a insônia está associada a maior risco de desenvolver 

demências (RR=1.53, IC 95%=1.07-2.18, p=0.02), após ajuste de variáveis como idade, 

educação, condição de saúde, risco cardiovascular, apolipoproteína Eε4 e uso de hipnóticos. Isto 

sugere que a insônia, como privação de sono ou sintoma de outras doenças, pode ser um 

preditor de demência.  (42) 

Ao analisar apenas síndrome da apnéia obstrutiva do sono em idosos, Yaffe et al. também 

encontraram um aumento do risco de desenvolver CCL e demência em seu estudo longitudinal de 

idosas octagenárias. (43) A presença da síndrome da apnéia obstrutiva do sono parece favorecer 

uma idade mais precoce de início de CCL ou doença de Alzheimer. (44) Já a queixa de 

sonolência excessiva diurna e apnéia do sono (auto-relato) são preditores de demência vascular 

e CCL de padrão vascular. (45)  

Quando analisado de maneira mais ampla, a presença de problemas do sono em geral, 

incluindo insônia, distúrbios respiratórios do sono, sonolência excessiva diurna, distúrbios do 

movimento do sono, distúrbios do ritmo circadiano, aumentam em 19% o risco do 

desenvolvimento de demência (RR=1.19, IC 95%=1.11-1.29), sendo que análises objetivas 

(RR=1.27, 95%CI=1.06-1.53) e diagnóstico formal (RR=1.51, 95% CI=0.30-1.75) apresentaram 

maior risco em relação a auto-relato destes problemas (RR=1.08, 95% IC=1.00-1.16). Neste 

estudo, insônia e outros problemas que não distúrbios respiratórios do sono aumentaram a 

chance de desenvolvimento de doença de Alzheimer; enquanto distúrbios respiratórios do sono e 

outros problemas que não insônia aumentaram chance de demência vascular. (46)  
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1.7 ALTERAÇÕES DE PARÂMETROS DO SONO E RISCO COGNITIVO 

 

O tempo total de sono mostrou resultados divergentes entre diversos estudos, porém, uma 

meta-análise mais recente evidenciou associação entre maior tempo total de sono referido (acima 

de 8-9 horas) e risco 77% maior de desenvolvimento de demência, assim como risco 63% maior 

para doença de Alzheimer. (47)  

Estes resultados não se mantiveram ao analisarmos medidas objetivas de sono com apoio 

da actigrafia. Neste caso, o tempo total de sono e o despertar noturno (WASO) não tiveram 

associação com o risco de demência, porém, a maior latência do sono esteve associada com 

maior risco de demência, assim como a maior eficiência e atraso de fase (medido pelo horário do 

apagar das luzes e início de L5) estiveram associados a menor risco de demência. (48)  

Apesar de muitos dados a respeito do sono e sua associação com a cognição, até o 

momento os ritmos circadianos de atividade foram poucos estudados. Já é observado há muitas 

décadas que pacientes com quadros demenciais em fase avançada, principalmente 

institucionalizados, apresentam maior atividade noturna em relação a controles da mesma faixa 

etária sem demência. (35)  Nestes indivíduos, o ritmo atividade-repouso nem sempre segue uma 

curva sinusoidal típica de ritmos circadianos, como ocorre em adultos ativos, saudáveis e jovens. 

(Figura 2). Este ritmo é produzido por uma interação complexa de fatores endógenos e exógenos 

que parece estar alterada na população de idosos com alteração cognitiva. Mais recentemente 

tem-se usado a análise de variáveis não-paramétricas, que não dependem do formato da curva 

ao longo do dia. (49, 50) 
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Figura 2: Ilustração de ritmo circadiano, seguindo curva sinusoidal. Fonte: Lucey e cols.(51)  

 

Na população sem diagnóstico de demência, menor amplitude e mesor demostraram 

associação com pior função executiva em idosas caucasianas, mesmo após ajuste para 

comorbidades, função cognitiva 5 anos antes, tempo de sono e sonolência diurna. (52) Quando 

analisada população com pelo menos um fator de risco cardiovascular, a estabilidade interdiária 

(IS) não teve impacto, mas a fragmentação do ritmo de atividade (IV) mostrou associação com 

memória, função executiva e velocidade de processamento. (53) Já em homens, o padrão de 

ritmo de atividade mais precoce mostrou associação com a queda cognitiva global; e menor 

atividade diurna teve associação com a piora da função executiva (Trail B) em um período de 6.5 

anos. (54) 

Em quadros de demência de início precoce, os pacientes já apresentam ritmo de atividade-

repouso mais fragmentado (IV), em grande parte pelo maior tempo que permanecem na cama, 

maior latência de sono e menor atividade durante o dia. (55) Já em idosos com doença de 

Alzheimer moderada foi observada maior fragmentação de ritmo de atividade, menor amplitude 

ritmo e menor estabilidade interdiária (IS). (56) 
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1.8 JUSTIFICATIVA DO ESTUDO 

 

 A demência é definida pelos critérios do DSM-V como declínio cognitivo significativo em 

relação ao nível de performance prévio, em um ou mais domínios, traduzido tipicamente em 2 ou  

mais desvios padrões abaixo da norma no teste formal.(57) Além disso, o déficit cognitivo é 

suficientemente grave para interferir nas atividades de vida diária de um indivíduo.  

 A eficácia do tratamento da demência já instalada ainda é pouco eficaz e existe o 

consenso que intervenções modificadoras de doença devem ser instituídas o mais precocemente 

possível, no período pré sintomático da demência. Neste contexto, o CCL que designa um 

declínio das funções cognitivas acima do esperado no envelhecimento, mas que não chega a 

comprometer a independência para atividades de vida diária é de importância fundamental.(2) 

Sua taxa de conversão para demência é quase 14 vezes maior (9.6% ao ano) se comparados aos 

indivíduos com função cognitiva preservada. (Mitchell & Shiri-Feshki 2009). Por outro lado, existe 

um outro grupo com queixas consistentes de perda cognitiva, mas sem comprovação de déficit 

em testes neurocognitivos e representam a maioria dos indivíduos na prática clínica.   

Apesar de existirem dados experimentais e epidemiológicos de associação recíproca entre 

comprometimento cognitivo e alteração sono, ainda há carência de estudos que avaliem quais 

alterações do ritmo de atividade-repouso precedem o início do quadro demencial. A presença de 

alterações do ritmo atividade-sono na fase pré-clínica, poderia direcionar intervenções mais 

específicas nesta população, assim como auxiliar na identificação da população em risco quando 

não há acesso aos recursos como testes neuropsicológicos, exames de imagem mais complexos 

e marcadores biológicos. Frente aos novos dispositivos não invasivos e de baixo custo, dados de 

sono, vigília e atividade, entre outros, poderiam ser facilmente obtidos no ambiente natural de 

cada indivíduo, predizendo possíveis mudanças na saúde populacional, como no caso de 

demências.  
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HIPÓTESE DO ESTUDO 

Alterações do sono e da vigília podem estar associados com o desempenho cognitivo de 

pacientes em maior risco de desenvolvimento de demência.  

 

OBJETIVOS 

 

Objetivo geral:  

Investigar ritmo de repouso/atividade, assim como características do sono de idosos com queixas 

cognitivas.  

 

Objetivos específicos: 

• Avaliar o ritmo repouso/atividade através de variáveis não paramétricas e sua associação 

com testes cognitivos em idosos com queixa cognitiva.  

• Avaliar características quantitativas de sono em idosos com queixa cognitiva, incluindo 

tempo total de sono, tempo desperto após início do sono e eficiência do sono.  

• Avaliar características respiratórias do sono de idosos com queixa cognitiva (dessaturação 

noturna de O2 e eventos respiratórios).  

• Avaliar perfil de sonolência diurno em idosos com queixa cognitiva (através da escala de 

Epworth).  

 

 

2. MÉTODOS 

 

2.1 Desenho do estudo 

Estudo observacional transversal com amostragem de conveniência. 
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2.2 População 

 

 A amostra do estudo foi obtida dentre os pacientes idosos atendidos no ambulatório do 

Serviço de Geriatria do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da USP (SG-HCFMUSP), 

encaminhados para avaliação. O critério de encaminhamento foi a presença de queixas 

cognitivas auto-referidas, referidas pelo cuidador ou notadas pelo médico assistente, sem 

diagnóstico de demência. A amostra foi de conveniência e consecutiva. O estudo ocorreu no 

ambulatório do Serviço de Geriatria do Hospital das Clínicas da FMUSP, um hospital terciário de 

referência para toda a cidade de São Paulo.  

 

Critérios de Inclusão 

     Ter 60 anos ou mais, com queixa de memória auto-referida, ou notada por um 

acompanhante próximo ou pelo próprio médico, que aceitarem participar do estudo e assinem o 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. 

 

Critérios De Exclusão 

• Diagnóstico prévio de demência; 

• Presença de delirium de acordo com os critérios do DSM-5;(57) 

• Incapacidade de deambular sem auxílio de outra pessoa; 

• Déficit visual, auditivo, motor ou de linguagem graves o suficiente para impedir a 

aplicação adequada da bateria neurocognitiva; 

• Comorbidades descompensadas que limitem a realização da bateria neuropsicológica ou 

quem limitem a sobrevida estimada a menor que um ano; 

• Estrangeiros sem domínio adequado da língua portuguesa. 
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2.3 Testes Cognitivos 

 

 A bateria neuropsicológica foi aplicada por profissionais de saúde treinados e com 

experiência na avaliação cognitiva de idosos. Um manual operacional foi preparado contendo 

uma compilação das regras de aplicação e de pontuação para cada teste.  

Os testes foram apresentados e compilados em domínios cognitivos conforme a tabela 

abaixo:  

Aprendizado Aprendizado Verbal de Hopkins Revisado HVLT-R Total: Avaliação 

da memória verbal de aprendizado através de uma lista de 12 palavras. 

Memória Lógica 1 – História A da Wechsler Memory Scale – 

Revised (WMS-R): Avaliação da memória verbal de aprendizado em 

contexto mediante evocação de detalhes de uma história com 25 

unidades de informação 

Atenção Dígitos – WAIS-III: avalia atenção e memória de trabalho, mediante 

repetição de números sequencias crescentes e na ordem inversa. 

Trilhas coloridas I: avalia a atenção e velocidade psicomotora, 

mediante conexão em ordem crescente de números distribuídos em 

círculos coloridos numa folha de papel. 

Linguagem Nomeação de Boston – 30 itens: Avalia nomeação por confrontação 

visual de figuras. 

Fluência categórica (animais): O sujeito deve dizer o maior número 

possível de animais em 60 segundos. 

Função 

Visuoespacial 

Orientação de Linhas – RBANS: avalia funções de percepção 

visuoespacial. O indivíduo deve julgar a posição de duas linhas 

anguladas em relação ao um padrão de comparação contendo 13 

linhas.  

CLOX-1: Avalia planejamento executivo e habilidade 

visuoconstrucional. O sujeito deve desenhar um relógio organizando os 
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números e ponteiros para marcar uma hora e 45 minutos.  

Função 

Executiva 

Raciocínio Matricial – WASI: avalia a organização perceptual e 

capacidade de abstração para resolução de problemas, mediante 

interpretação de padrões incompletos e escolha da figura faltante.  

Trilhas Coloridas 2: utiliza alternância e controle inibitório para avaliar 

atenção complexa com demanda em funções executivas. O sujeito 

deve ligar os números em ordem crescente alternando entre duas 

cores.  

Memoria 

Episódica 

HVLT-R Evocação Tardia: Avalia memória verbal episódica, por uma 

evocação de uma lista de palavras 

HVLT-R Reconhecimento: Avalia memória verbal episódica de 

reconhecimento, de uma lista lida anteriormente. 

Memória Lógica II 

 

 Todos os testes foram previamente normatizados e a partir daí obtido valor de Z score 

que em conjunto com questionário funcional foi usado para classificação cognitiva: normal, 

comprometimento cognitivo leve e demência. 

 

2.4. Questionário de qualidade de sono 

 

Pittsburgh Sleep Quality Index 

 Apesar do Pittsburgh Sleep Quality Index ser um questionário de qualidade de sono auto-

aplicável, devido à baixa escolaridade da população estudada, o instrumento foi aplicado por um 

profissional de saúde.   

O Pittsburgh Sleep Quality Índex (PSQI) foi criado em 1989 por Buysse. Este é um 

questionário que mede a qualidade e distúrbios relacionados ao sono, retrospectivamente, no 

último mês. Resulta em um escore global entre 0 a 21, sendo que valores maiores que 5 estão 
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relacionados a pior qualidade de sono.  Ele é composto por 9 questões que abordam 7 áreas: 

qualidade subjetiva do sono, latência do sono, duração do sono, eficiência do sono, distúrbios do 

sono, uso de medicações hipnóticas e disfunção diurna. Cada uma das áreas pode ser pontuada 

entre 0 e 3, sendo que escores maiores são indicativos de pior qualidade de sono neste subitem. 

Este questionário foi validado para a língua portuguesa em 2011. (58) (59) (Anexo 1) 

 

2.5 Questionário de sonolência diurna 

 

Escala de Sonolência de Epworth  

Pelo mesmo motivo do questionário anterior, a escala de sonolência de Epworth também 

foi aplicada por um profissional de saúde do ambulatório do Serviço de Geriatria.  

A escala de sonolência de Epworth é composta por 8 questões que avalia a propensão de 

cochilar durante o dia. O indivíduo classifica, em 8 situações corriqueiras, sua chance de cochilar 

em: nenhuma chance=0, probabilidade pequena=1, probabilidade média=2 e alta 

probabilidade=3.  Quanto maior a pontuação, maior a sonolência e valores acima de 10 são 

indicativos de sonolência excessiva diurna. (60) (61) (Anexo 2) 

 

 

2.6 Actigrafia 

 

 Todos os participantes do estudo foram convidados a usar o actígrafo durante 7 dias 

consecutivos, podendo declinar o seu uso sem que interferisse na participação das outras fases 

do estudo. 

O actígrafo de pulso é um monitor portátil e não invasivo desenvolvido para rastrear e 

quantificar diferentes padrões de movimentação através de um acelerômetro que mede a força de 

inércia gerada quando uma massa é afetada pela mudança de velocidade. (Figura 3) O aparelho 

Act Trust (Condor Instruments, São Paulo, Brasil) foi utilizado para determinar o padrão de sono e 
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vigília dos indivíduos em seu ambiente natural, assim como o espectro de luminosidade e 

intensidade de atividade diurna e noturna, através de seu software com algoritmos pré 

determinados. (62).   

Este actígrafo é equipado com acelerômetro de 3 eixos, sensores de temperatura do 

indivíduo e do ambiente, assim como sensor de luz vermelho-verde-azul. Ele foi configurado para 

registrar os dados e processá-los com o algoritmo em PIM (Proportional Integral Mode) em 

épocas de 60 segundos, gerando 1440 pontos de análise por dia. 

Os participantes foram orientados a usar o dispositivo em seu braço não dominante por 7 

dias consecutivos. Não foi solicitado que acionassem o botão do dispositivo para marcar o apagar 

das luzes ou despertar pela dificuldade de manuseio do botão, que era muito pequeno.  

Os seguintes parâmetros de sono foram calculados através do software do produto. 

 

 Tradicionais: 

• TTS: tempo total de sono (em minutos),   

• WASO (wake after sleep onset): tempo que está desperto após início do sono (em 

minutos), 

•  eficiência do sono: tempo dormindo/tempo deitado na cama (em %) 

 

Não paramétricos: (49)  

• M10: atividade diurna (medida de atividade nas 10 horas mais ativas do dia, em contagem 

por minuto). 

• L5: atividade noturna (mdida de atividade nas 5 horas contínuas menos ativas do dia, em 

contagem por minuto) 

• RA: amplitude de repouso-atividade. O cálculo da diferença entre M10 e L5 em relação ao 

padrão de atividade de 24 horas. Quanto maior a amplitude, mais saudável o indivíduo.  

RA= M10 - L5 

          M10 + L5 

• Variabilidade intradiária (IV):  medida de fragmentação do ritmo de atividade em 24 horas, 

decorrentes de sonolência diurna e despertares noturno, por exemplo. Reflete a frequência 

e extensão de transição entre períodos de repouso e atividade por períodos de 60 minutos. 



34 

 

Valores são medidos entre 0 e 2, sendo que 0 indica acoplamento em cursa senoidal 

perfeita e 2 indica ruído Gaussiano. Valores maiores refletem maior fragmentação de ritmo.  

• Estabilidade interdiária (IS): dado sobre a sincronização do ritmo de atividade de 24 horas 

ao ciclo claro-escuro de 24 horas. Valores são medidos entre 0 e 1, sendo 1 indicativo de 

estabilidade perfeita e 0 indica ruído Gaussiano. Maior valor de IS infere melhor 

sincronização.  

Todos os participantes foram instruídos a preencher um diário do sono durante o período 

em que usaram o actígrafo. Porém, durante os primeiros 6 meses da coleta dos dados de 

actigrafia, menos de 10% dos participantes preencheram o diário do sono, sendo este diário 

abandonado a partir de então. Outra ressalva foi a falha na sinalização do momento em que o 

paciente deitou para dormir através de botão a ser pressionado. Foi identificado que os pacientes 

tinham muita dificuldade em manusear o botão, de tamanho diminuto, o que causava ansiedade. 

Esta orientação também foi retirada durante o estudo.  

 

 

Figura 3: Actígrafo ActTrust (Condor Instrument ®) (https://www.condorinst.com.br) 

 

 

2.7 Poligrafia 
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Todos os participantes do estudo foram convidados a usar o polígrafo durante 1 noite, 

podendo declinar o seu uso sem que interferisse na participação das outras fases do estudo. Os 

que aceitaram receberam instruções verbais e por escrito para que pudessem consultar em casa, 

se necessário.  

 Para a análise do padrão respiratório durante o sono, um monitor portátil  de teste 

domiciliar de apnéia do sono (ApneaLink) foi usado para gravar oximetria de pulso, fluxo aéreo 

nasal e cinta de esforço respiratório. (Figura 4) Este é considerado um dispositivo do tipo III, já 

validado para diagnóstico de apnéia do sono.(63) Esta avaliação foi realizada durante uma noite 

no domicilio do paciente. As seguintes definições foram usadas de acordo com os critérios da 

American Association of Sleep Medicine (AASM). (64) 

Apneia: redução no fluxo de ar de ao menos 90% do basal por 10 ou mais segundos. 

Hipopneia: redução do fluxo de ar maior que 30% em relação ao basal por 10 segundo ou mais, 

associado a uma queda de saturação maior ou igual a 3%.   

Foram medidos: 

• Índice de apneia e hipopneia (IAH): soma dos eventos dividido pelo total de horas de 

estudo. 

o índice de apneias obstrutivas: número de apneias obstrutivas por hora.  

o índice de apneias centrais: número de apneias centrais por hora 

o índice de hipopneias: número de hipopneias por hora 

• Índice de dessaturação: número de dessaturações por hora. 

• Saturação mínima de oxigênio.  

• Porcentagem de tempo com saturação menor que 90%. 
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Figura 4: Aparelho ApneaLink (Resmed ®) para teste domiciliar de apnéia do sono 

(1013466_apnealink-plus-brochure_amer_por.pdf) 

 

 

2.8 Revisão de Prontuário 

 

 Uma vez que todos os participantes foram recrutados entre os idosos com seguimento 

ambulatorial regular no Serviço de Geriatria do HC-FMUSP, os dados clínicos foram obtidos por 

revisão de prontuários eletrônicos relativos aos atendimentos nesse mesmo serviço. Foi avaliada 

a prescrição de medicações hipnóticas e com ação em sistema nervoso central que possam 

interferir no padrão de sono do paciente.  

Foi calculado o escore da escala Anticholinergic Cognitive Burden (ACB). (65) Nesta escala, 

medicações com afinidade por receptores muscarínicos, mas sem evidência clínica de impacto 

cognitivo, recebem 1 ponto. Medicações reconhecidamente anticolinérgicas e com impacto clínico 

documentado recebem 2 ou 3 pontos de acordo com a facilidade com que cruzam a barreira 

hematoencefálica e o risco de delirium. A soma total dos pontos atribuídos à uma prescrição 

fornece uma medida global de carga anticolinérgica que tem sido associada ao risco de declínio 

cognitivo.  

 

2.9 Sintomas Depressivos e Ansiosos 

 

Os sintomas depressivos e ansiosos foram avaliados, visto seu impacto na qualidade de 

sono dos indivíduos. Sintomas depressivos foram avaliados através da versão brasileira do 

Patient Health Questionnaire - 9 (PHQ-9). Trata-se de um questionário com 9 itens 

correspondentes aos critérios de depressão do Diagnostic and Statistical Manual of Mental 

Disorders (DSM) (57). O indivíduo responde sobre a frequência de cada sintoma nas duas últimas 

semanas, com quatro respostas possíveis: nenhuma vez; alguns dias; mais de metade dos dias; 

quase todos os dias. As respostas recebem 0, 1, 2 e 3 pontos respectivamente. A pontuação total 

varia de 0 a 27 e foi utilizada como variável intervalar discreta. (Anexo 3) 
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O diagnóstico operacionalizado de Transtorno Depressivo Maior é realizado quando uma 

resposta de peso 2 ou 3 é atribuída a pelo menos 5 dos 9 sintomas, sendo um deles “anedonia” 

ou “tristeza”. O diagnóstico de depressão subsindrômica é realizado quando uma resposta de 

peso 2 ou 3 é dada para 2 a 4 dos 9 sintomas, sendo um deles “anedonia” ou “tristeza”. As 

pontuações 5, 10, 15 e 20 foram utilizadas as para definir depressão leve, moderada, 

moderadamente grave e grave respectivamente. (66) 

Os sintomas ansiosos foram avaliados através da versão brasileira da escala Generalized 

Anxiety Disorder 7-item (GAD-7). Trata-se de um questionário com 7 itens correspondentes aos 

sintomas descritos nos critérios de ansiedade generalizada do Diagnostic and Statistical Manual 

of Mental Disorders (DSM). (57) O indivíduo responde sobre a frequência de cada sintoma nas 

duas últimas semanas, com quatro respostas possíveis: nenhuma vez; alguns dias; mais de 

metade dos dias; quase todos os dias. As respostas recebem 0, 1, 2 e 3 pontos respectivamente. 

A pontuação total varia de 0 a 21 e foi utilizada como variável intervalar discreta. (Anexo 4) 

O diagnóstico operacionalizado de síndrome de ansiedade é realizado quando uma 

resposta de peso 2 ou 3 é atribuída a pelo menos 4 dos 7 sintomas, sendo um deles o primeiro 

(nervosismo e ansiedade). As pontuações 5, 10 e 15 foram utilizadas para definir sintomas 

ansiosos leves, moderados ou graves respectivamente. (67) 

 

 

2.10 ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 

 A análise descritiva da amostra populacional foi feita por meio de média e desvio padrão 

para variáveis numéricas contínuas e frequência absoluta e relativa para variáveis categóricas. A 

comparação entre grupos foi feita através do chi-quadrado para variáveis categóricas, teste T de 

student (comparação entre 2 grupos) ou ANOVA (comparação de mais de 2 grupos) para 

variáveis contínuas.  

As variáveis independentes foram os seguintes parâmetros de sono avaliados: ESS, tempo 

total de sono, WASO, eficiência de sono, M10, L5, IV, IS, RA, IAH, taxa de dessaturação (número 

de episódios de dessaturação dividido pelo tempo total de sono) e porcentagem de tempo com 

saturação abaixo de 90%. As variáveis dependentes foram o desempenho cognitivo global e em 
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cada domínio cognitivo (memória inicial e tardia, função executiva, atenção, linguagem e função 

visuo-espacial) através do Z-score. O escore individual dos testes em cada domínio cognitivo foi 

convertido para Z-score, subtraindo a pontuação de cada participantes pela média da amostra e 

dividindo essa diferença pelo desvio-padrão da amostra. Então foi realizada o Z-score da média 

de cada domínio para a obtenção de uma medida global de cognição. Este método ajuda a 

minimizar o efeito chão e teto e outras fontes de variabilidade.   

Para comparar os diferentes parâmetros de sono com o desempenho cognitivo foram 

utilizados modelos de regressão linear. Os modelos foram ajustados para variáveis 

sociodemográficas (idade, sexo e educação) e a seguir para comorbidades (Índice de 

Comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9).   

Para a comparação entre os diferentes grupos cognitivos (normal, comprometimento 

cognitivo leve e demência inicial) foi utilizado o método de regressão logística multinominal. Os 

modelos foram ajustados para as mesmas variáveis sociodemográficas, de comorbidade e 

depressão supracitadas.   

A análise foi realizada através do Stata14.2 (StataCorp LP, College Station, TX, USA). 

 

 

CONSIDERAÇÕES ÉTICAS 

 

O estudo foi aprovado pela Comissão de Ética para Análise de Projetos de Pesquisa 

(CAPPesq) do HC-FMUSP, sob o parecer número 62280916.7.0000.0068, cuja linha principal de 

pesquisa é intitulada “Testes cognitivos ajustados por inteligência pré mórbida em uma coorte de 

fragilidade cognitiva.” Este foi um projeto guarda-chuva que teve a dra. Regina Miksian Magaldi 

como pesquisadora responsável.  

Todos os pacientes encaminhados foram orientados sobre os procedimentos a serem 

realizados no estudo e convidados a participar do projeto de pesquisa. Aqueles que aceitaram, 

assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido – TCLE (Anexo 5) em 2 vias, sendo 

uma arquivada e outra mantida com o participante. Os participantes poderiam optar pela leitura e 

aceite do Termo de Consentimento pelo familiar em caso de incapacidade de ler ou dificuldade 
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em compreender o projeto. Os participantes que recusaram a participação, foram convidados a 

manter o seguimento no ambulatório de memória, sem prejuízo.  

 

3. RESULTADOS  

 

Entre junho de 2016 a abril de 2019, foram recrutados 212 indivíduos do Ambulatório de 

Geriatria do HCFMUSP que concordaram com a participação no projeto de pesquisa. Na análise 

inicial, obtivemos resposta de 199 questionários de qualidade de sono de Pittsburgh e 198 

escalas de sonolência de Epworth. Destes, obtivemos resultado da actigrafia de 109 

participantes, e da poligrafia de 105 (86 com ambos actigrafia e poligrafia). O principal motivo de 

recusa foi a indisponibilidade para trazer os dispositivos em 1 semana, pessoalmente ou através 

de familiar. A análise comparativa entre o grupo com dados de actigrafia e o grupo que não fez o 

exame não mostrou diferença estatística na maioria das características, com exceção de 

insuficiência renal crônica (Tabela 1). 

Os pacientes que completaram a actigrafia (n=109) tinham média de idade de 79,3±6,3 

anos, sendo 26,7% do sexo masculino, com baixa escolaridade (5,6 anos ±5,2 anos), 40,4% era 

casado e a maioria brancos (67,9 %). 

Quanto às comorbidades, 14,7% tinham antecedente de infarto agudo do miocárdio, 11,9% 

insuficiência cardíaca congestiva, 3,7% doença arterial periférica, 27,5% diabetes mellitus, 73,4% 

hipertensão arterial sistêmica, 7,3% doença cérebro vascular, 2,8% doença renal crônica 

(creatinina> 3mg/dL), 6,4% doença pulmonar obstrutiva crônica e 6,5% insônia. O índice de 

comorbidades de Charlson foi em média 1.2±1.4.  

Os participantes usavam elevado número de medicações prescritas: 7,5±3,8 e tinham 

carga colinérgica baixa (ACB escore=1,0±1,4). Os participantes apresentaram sintomas 

depressivos leves, com PHQ-9: 6,9±6,2; além de poucos sintomas ansiosos, com GAD-7: 4,9 

±5,6.  

A pontuação média do PSQI foi 7,7±4,9, indicando uma qualidade de sono ruim nesta 

amostra. Os pacientes do estudo apresentaram sonolência diurna média: 5,5± 5,1 o que sugere 

não haver sonolência diurna importante.  
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Dentre os 109 participantes, 25 (19,3%) tinham cognição normal, 63 (57,8%) 

comprometimento cognitivo leve e 21 (19,3%) demência em fase inicial. Estes grupos diferiam em 

idade, educação e comorbidades. (Tabela 2)   

 

Tabela 1: Comparação das características demográficas do grupo que fez actigrafia (incluídos) 

em relação aos indivíduos que não fizeram o exame (excluídos).  

 Incluídos (n=109) 
% ou média (DP) 

Excluídos (n=103) 
% ou média (DP) 

p 

Idade (anos) 79,33 (6,33) 80,82 (6,74) 0,08 

Homem 25,69% 25,24% 0,90 

Escolaridade (anos) 5,57 (5,18) 5,59 (4,38) 0,72 

Índice de Charlson 1,21 (1,38) 1,44 (1,68) 0,27 

IAM 14,68% 10,68% 0,36 

ICC 11,93% 20,39% 0,10 

DAP 3,67% 4,85% 0,68 

Diabetes 27,52% 33,01% 0,67 

Hipertensão arterial 73,39% 79,61% 0,35 

AVC 7,34% 9,71% 0,55 

IRC 2,75% 9,71% 0,03 

DPOC 6,42% 4,85% 0,55 

Medicações (no.) 7,52 (3,75) 7,23 (3,33) 0,52 

PHQ-9 6,91 (6,25) 7,03 (5,67) 0,92 

GAD-7 4,91 (5,58) 5,18 (4,95) 0,79 

Epworth 5,50 (5,10) 5,56 (4,34) 0,93 

IAM: infarto agudo do miocárdio; ICC: insuficiência cardíaca congestiva; DAP: doença arterial periférica; 

AVC: acidente vascular cerebral; IRC: insuficiência renal crônica; DPOC: doença pulmonar obstrutiva 

crônica; PHQ-9: Patient Health Questionnaire-9; GAD-7: Generalized Anxiety Disorder 7-item.  

A comparação entre grupos foi feita através do teste T de student para variáveis contínuas com 

distribuição normal e chi-quadrado para variáveis categóricas. 
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Tabela 2: Comparação das características demográficas e de ritmo repouso-atividade entre os grupos de acordo com a classificação 

cognitiva 

Variável  Total (n=109) 

% ou média (DP) 

Normal (n=25) % 

ou média (DP) 

CCL (n=63)                % ou 

média (DP) 

Demência (n=21) % ou 

média (DP) 

p 

      
Idade (anos) 79.33 (6.33) 76.44 (6.88) 79.88 (5.64) 81.14 (6.81) 0.02 

Masculino 25.69% 32,0% 22,22% 28,57% 0.60 

Educação (anos) 5.57 (5.18) 6.08 (5.33) 6.38 (5.24) 2.57 (3.74) 0.01 

Brancos 67.89% 56,0% 69.84% 76.19% 0.25 

CCI 1.21 (1.38) 0.64 (0.95) 1.31 (1.49) 1.57 (1.36) 0.04 

PHQ-9 6.91 (6.25) 6.52 (6.23) 7.17 (6.53) 6.61 (5.62) 0.88 

M 10 4266.73 (1588.21) 5070.09 (1753.61) 4194.25 (1349.68) 3527.81 (1699.16) 0.003 

L5 74.13 (64.89) 77.99 (64.82) 73.41 (57.52) 71.69 (86.10) 0.94 

IV 0.73 (0.16) 0.67 (0.12) 0.73 (0.12) 0.84 (0.26) 0.002 

IS 0.45 (0.10) 0.49 (0.09) 0.44 (0.09) 0.43 (0.12) 0.06 

RA 0.96 (0.04) 0.96 (0.03) 0.96 (0.03) 0.94 (0.08) 0.20 

TTS (minutos) 451.54 (115.85) 415 (77.90) 451.55 (109.68) 495 (155.72) 0.06 

Eficiência do sono (%) 88.07 (5.22) 87.96 (6.47) 88.13 (4.49) 88.06 (5.87) 0.99 

WASO (minutos) 59.50 (23.98) 58.3 (27.61) 58.88 (20.32) 62.76 (29.93) 0.78 

CCL: comprometimento cognitive leve; CCI: índice de comorbidade de Charlson; PHQ-9 Patient Health Questionanire-9; M10 atividade diurna; L5: 
atividade noturna; IV: variabilidade intradiária; IS: estabilidade interdiária; RA: amplitude relativa de repouso-atividade;TTS: tempo total de sono; 
WASO: wake after sleep onset 

A comparação entre grupos foi feita através do teste chi-quadrado para variáveis categóricas e ANOVA para variáveis contínuas. 
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3.1 Actigrafia 

 

Todos os participantes utilizaram o dispositivo por no mínimo 5 dias. O grupo submetido à 

actigrafia teve M10 média de 4266,7± 1588,2; L5 média de 74,1± 64,9; variabilidade intradiária 

média de 0 ,7± 0,2; estabilidade interdiária de 0,5± 0,1; e amplitude repouso-atividade (RA) média 

de 1,0 ± 0,5. (Figura 5) O tempo total de sono médio foi 451,5 min± 115,9 por dia, com eficiência 

média de 88,1% ± 5,2 e tempo desperto após iniciar o sono (WASO) 59.5min ± 24,0 (Tabela 3). 

Os grupos classificados como: normal, CCL e demência diferiam em termos de M10 e IV. (tabela 

2) 

 

 Tabela 3. Características do padrão atividade-repouso analisado pela actigrafia (n=109) 

Variáveis Média ou % Mínima-máxima 

10 horas mais ativo (M10) 4266,7 (1588,2) 899,0-10271,3 

5 horas menos ativo (L5) 74,1 (64,9) 2,1-415,4 

Variabilidade intradiária (IV) 0,7 (0,2) 0,5-1,4 

Estabilidade interdiária (IS) 0,5 (0,1) 0,2-0,7 

Amplitude atividade-repouso (RA) 1,0 (0,5) 0,7-1,0 

Tempo total de sono (min) 451,5 (115,9) 174-713 

Eficiência do sono (%) 88,1(5,2) 64,6-97,1 

WASO (min) 59,5 (24,0) 22-146 

WASO: wake after sleep onset 
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Figura 5: Histogramas da distribuição das variáveis não paramétrica M10 (A), L5 (B), IV (C), IS (D) na 

amostra (n=109) 
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Inicialmente, foram analisadas variáveis não paramétricas e performance cognitiva. 

Encontramos associação entre as 10 horas mais ativas (M10) e linguagem (β=0,160; IC95%= 

0,007 a 0,314; p=0,04) e função visuo-espacial (β=0,158; IC95%= 0,009 a 0,307; p=0,04) na 

análise ajustada para variáveis socioeconômicas e comorbidades. Este achado sugere que uma 

maior atividade durante o dia poderia ter impacto positivo na performance destes domínios 

cognitivos.  (Tabela 4) (Figura 6 e 7) 

Por outro lado, uma maior atividade no período L5 teve associação inesperada com melhor 

performance em memória imediata após ajuste para variáveis de confusão (β=0,178; IC95%= 

0,012 a 0,345; p=0,04).  A amplitude atividade-repouso (RA) não teve associação com nenhum 

domínio cognitivo ou escore global. (Tabela 5)  
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Tabela 4: Associação das 5 horas menos ativas (L5) e 10 horas mais ativas (M10) com performance cognitiva (n=109) 

  Sem ajuste  

β (IC 95%) 

 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 1 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

β (IC 95%) 

 

p 

Memória imediata L5 0,149(-0,040;0,339) 0,12 0,175(0,010;0,340) 0,04 0,178 (0,012; 0,345) 0,04 

 M10 0,120 (-0,071; 0,310) 0,22 0,075 (-0,084; 0,234) 0,35 0,070 (-0,093; 0,233) 0,40 

Memória tardia L5 0,123 (-0,067; 0,313) 0,20 0,127 (-0,042; 0,296) 0,14 0,134 (-0,035; 0,304) 0,12 

 M10 0,185 (-0,003 a 0,373) 0,05 0,135 (-0,025; 0,295) 0,10 0,126 (-0,037; 0,289) 0,13 

Atenção L5 0,050 (-0,242; 0,141) 0,60 -0,003(-0,161; 0,154) 0,97 0,004(-0,155; 0,162) 0,96 

 M10 0,107 (-0,084; 0,297) 0,27 0,074 (-0,075; 0,221) 0,33 0,079 (-0,072; 0,231) 0,30 

 Linguagem L5 -0,009 (-0,200; 0,183) 0,93 -0,056 (-0,217; 0,105) 0,48 -0,052 (-0,111; 0,215) 0,53 

 M10 0,172 (-0,017; 0,361) 0,07 0,147 (-0,003; 0,298)  0,06 0,160 (0,007; 0,314) 0,04 

Função executiva L5 0,002 (-0,190; 0,193) 0,98 -0,041 (-0,180; 0,097) 0,56 -0,030 (-0,168; 0,108) 0,67 

 M10 0,098 (-0,092; 0,289) 0,31 0,033 (-0,99; 0,164) 0,62 0,048 (-0,084; 0,180) 0,47 

Visuo-espacial  L5 0,048 (-0,143; 0,239) 0,62 0,015 (-0,142; 0,171) 0,85 0,014 (- 0,144; 0,173) 0,86 

 M10 0,193 (0,005; 0,381) 0,04 0,155 (0,010; 0,300) 0,04 0,158 (0,010; 0,310) 0,04 

Global L5 0,071 (-0,121; 0,262) 0,47 0,042 (-0,093; 0,177) 0,54 0,048 (-0,088; 0,185)  0,49 

 M10 0,170 (-0,019; 0,359) 0,08 0,120 (-0,006; 0,246) 0,06 0,124 (-0,005;0,253) 0,06 

L5: intensidade das 5-horas menos ativas; M10: intensidade das 10-horas mais ativas  

Modelo 1: Modelo de regressão linear ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão linear ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9) 
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Figura 6: Gráfico de dispersão da correlação entre medida de atividade diurna (M10) e 

desempenho em linguagem. 
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Figura 7: Gráfico de dispersão da correlação entre medida de atividade diurna (M10) e 

desempenho visuoespacial 
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Tabela 5: Associação da amplitude relativa do ritmo (RA) com performance cognitiva (n=109) 

 

 Sem ajuste  

β (IC 95%) 

 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 1 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

β (IC 95%) 

 

p 

Memória imediata  -0,046 (-0,238; 0,145) 0,63 -0,114 (-0,287;0,059) 0,19 -0,125 (-0,302; 0,051) 0,16 

Memória tardia 0,0004 (-0,191; 0,192) 0,996 -0,042 (-0,218;0,134) 0,64 -0,062 (-0,240; 0,117) 0,50 

Atenção 0,022 (-0,170; 0,213) 0,82 0,044 (-0,119; 0,206) 0,59 0,036 (-0,129; 0,202) 0,66 

Linguagem 0,065 (-0,126; 0,256) 0,50 0,082 (-0,084; 0,248) 0,33 0,082 (-0,088; 0,251) 0,34 

Função executiva 0,031 (-0,161; 0,222) 0,75 0,009 (-0,135; 0,153) 0,90 0,0004 (-0,144; 0,145) 0,96 

Visuo-espacial  0,038 (-0,154; 0,229) 0,70 0,033 (-0,128; 0,195) 0,69 0,033 (-0,132; 0,199) 0,69 

Global  0,021 (-0,170; 0,213) 0,83 0,002 (-0,138;0,142) 0,97 -0,007(-0,150; 0,136) 0,93 

RA: amplitude relativa do ritmo (diferença entre pico e vale de atividade) 

Modelo 1: Modelo de regressão linear ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão linear ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9) 
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Na análise da sincronização com ciclo claro-escuro, não houve associação entre a 

estabilidade interdiária e cognição. Por outro lado, a variabilidade intradiária (IV) teve associação 

negativa com função visuo-espacial (β= -0,172; IC95%= -0,322 a -0,023; p=0,02) e escore 

cognitivo global (β= -0,136; IC95%= -0,265 a -0,007; p=0,04) após ajuste para fatores de 

confusão, Estes achados sugerem que a fragmentação do ritmo pode ter impacto negativo na 

performance cognitiva visuoespacial, assim como na global. (Tabela 6) (Figuras 7 e 8) 
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Tabela 6: Associação de fragmentação de ritmo (IV) e sincronização do ritmo e ciclo claro-escuro  (IS) com cognição (n=109) 

  Sem ajuste  

β (IC 95%) 

 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 1 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

β (IC 95%) 

 

p 

Memória imediata IV -0,132 (-0,321;0,058) 0,17 -0,079 (-0,238;0,079) 0,32 -0,073 (-0,236;0,091) 0,38 

 IS -0,080 (-0,271; 0,111) 0,40 -0,014 (-0,174; 0,146) 0,86 -0,025 (-0,192; 0,141) 0,76 

Memória tardia IV -0,167 (-0,356; 0,022) 0,08 -0,125 (-0,284;0,035) 0,13 -0,109 (-0,273; 0,055) 0,19 

 IS -0,029 (-0,221; 0,162) 0,76 0,043 (-0,119; 0,205) 0,60 -0,029 (-0,138; 0,196) 0,73 

Atenção IV -0,157 (-0,346; 0,032) 0,10 -0,138 (-0,285; 0,009) 0,06 -0,137 (-0,288; 0,013) 0,07 

 IS -0,032 (-0,223; 0,160) 0,74 0,082 (-0,067; 0,231) 0,28 0,093 (-0,060; 0,247) 0,23 

Linguagem IV -0,156 (-0,345;0,034) 0,10 -0,129 (-0,281; 0,022) 0,09 -0,135 (-0,290;0,020) 0,09 

 IS -0,040 (-0,232; 0,151) 0,68 0,062 (-0,092; 0,215) 0,42 0,077 (-0,081; 0,236) 0,34 

Função executiva IV -0,124 (-0,314; 0,066) 0,20 -0,074 (-0,205; 0,057) 0,26 -0,075 (-0,207; 0,057) 0,26 

 IS -0,113 (-0,303; 0,078) 0,24 -0,017 (-0,150; 0,115) 0,79 0,004 (-0,131; 0,128) 0,96 

Visuo-espacial 

function 

IV -0,198 (-0,386; -0,010) 0,04 -0,167 (-0,312;-0,022) 0,02 -0,172 (-0,322;-0,023) 0,02 

 IS -0,008 (-0,200; 0,183) 0,93 0,093 (-0,055; 0,241) 0,21 0,096 (-0,058; 0,250) 0,22 

Global IV -0,181 (-0,369; 0,007) 0,06 -0,138 (-0,264; -0,012) 0,03 -0,136 (-0,265;-0,007) 0,04 

 IS -0,059 (-0,250; 0,133) 0,54 0,048 (-0,080; 0,177) 0,46 0,053 (-0,080; 0,186) 0,43 

IV: Variabilidade intradiária (fragmentação de ritmo atividade-repouso); IS: estabilidade interdiária (sincronização do ritmo atividade-repouso com o ciclo claro-
escuro) 

Modelo 1: Modelo de regressão linear ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão linear ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9), 
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Figura 7: Gráfico de dispersão da correlação entre medida fragmentação de ritmo (IV) e 

desempenho visuo-espacial. 
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Figura 8: Gráfico de dispersão da correlação entre medida fragmentação de ritmo (IV) e 

desempenho cognitivo global. 

 

Ao investigarmos os dados de sono obtidos pela actigrafia, encontramos associação entre 

maior tempo total de sono e pior desempenho em memória tardia (β= -0,171; 95%CI= -0,333 a     

-0,010; p=0,04), (Tabela 7) Já a eficiência do sono e a fragmentação do sono (WASO) não 

mostraram correlação com nenhum escore cognitivo.  (Tabela 8). 
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Tabela 7: Associação do tempo total de sono (TST) e eficiência do sono (SE) com performance cognitiva (n=109) 

  Sem ajuste  

β (IC 95%) 

 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 1 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

β (IC 95%) 

 

p 

Memória imediata TST -0,259 (-0,444;-0,074) 0,007 -0,145(-0,304;0,014) 0,07 -0,142(-0,303;0,020) 0,09 

 SE -0,135 (-0,325; 0,055) 0,16 -0,129 (-0,286; 0,027) 0,10 -0,126 (-0,285; 0,032) 0,12 

Memória tardia TST -0,298 (-0,481;-0,115) 0,002 -0,177 (-0,337; -0,017) 0,03 -0,171(-0,333; -0,010) 0,04 

 SE -0,155 (-0,344; 0,35) 0,11 -0,140 (-0,298; 0,019) 0,08 -0,132 (-0292; 0,027) 0,10 

Atenção TST -0,185(-0,373;0,003) 0,05 -0,028 (-0,179; 0,123) 0,71 -0,031 (-0,184; 0,121) 0,69 

 SE -0,051 (-0,242; 0,140) 0,60 -0,006 (-0,154; 0,142) 0,94 -0,004 (-0,154; 0,145) 0,96 

Linguagem TST -0,162 (-0,351; 0,028) 0,09 -0,016 (-0,171; 0,139) 0,84 -0,022 (-0,179;0,135) 0,78 

 SE -0,016 (-0,207; 0,176) 0,87 0,021 (-0,132; 0,173) 0,78 0,020 (-0,133; 0,174) 0,79 

Função executiva TST -0,169 (-0,358; 0,020) 0,08 0,010 (-0,123; 0,143) 0,88 0,0004(-0,133;0,132) 0,996 

 SE 0,042 (-0,150; 0,233) 0,67 0,087 (-0,043; 0,216) 0,19 0,086 (-0,043; 0,215) 0,19 

Visuo-espacial  TST -0,181 (-0,379;0,007) 0,06 -0,027 (-0,177; 0,123) 0,72 -0,026 (-0,178; 0,127) 0,74 

 SE -0,036 (-0,228; 0,155) 0,71 -0,0002 (-0,148; 0,147) 0,998 0,003(-0,149; 0,150) 0,996 

Global TST -0,243(-0,429; -0,057) 0,01 -0,074 (-0,203;0,055) 0,26 -0,076 (-0,207;0,055) 0,25 

 SE -0,068 (-0,259; 0,123) 0,48 -0,032 (-0,160; 0,095) 0,62 -0,030 (-0,159; 0,099) 0,64 

TST: tempo total de sono; SE: eficiência do sono (tempo total dormindo/tempo total na cama) 

Modelo 1: Modelo de regressão linear ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão linear ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9) 
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Tabela 8: Associação do tempo desperto após dormir (WASO) com performance cognitiva (n=109) 

 

 Sem ajuste  

β (IC 95%) 

 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 1 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

β (IC 95%) 

 

p 

Memória imediata 

mememmmmmmymemory 

0,008 (-0183; 0,200) 0,93 -0,019(-0,173; 0,136) 0,81 -0,017(-0,174; 0,139) 0,83 

Memória tardia -0,041 (-0,233; 0,150) 0,67 -0,063(-0,219; 0,093) 0,43 0,058 (-0,215; 0,099) 0,47 

Atenção 0,063 (-0,128; 0,254) 0,52 0,052 (-0,920; 0,196) 0,48 0,059 (-0,087; 0,204) 0,43 

Linguagem 0,054 (-0,138; 0,245) 0,58 0,038 (-0,110; 0,186) 0,61 0,042 (-0,107; 0,192) 0,58 

Função executive 0,071 (-0,120; 0,262) 0,46 0,052(-0,076; 0,179) 0,42 0,062 (-0,064; 0,188) 0,33 

Visuo-espacial  0,055(-0,136; 0,247) 0,57 0,038(-0,105; 0,182) 0,60 0,038 (-0,107; 0,183) 0,61 

Global  0,041 (-0,151; 0,232) 0,67 0,019 (-0,105; 0,143) 0,76 0,024 (-0,101; 0,150) 0,70 

WASO: wake after sleep onset 

Modelo 1: Modelo de regressão linear ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão linear ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9) 
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Ao comparar os grupos cognitivos, maior atividade diurna (M10) esteve menos associada 

ao diagnóstico de demência em relação ao grupo sem comprometimento cognitivo, (RR=0,35; 

IC95%= 0,17 a 0,84; p=0,02), Da mesma maneira, fragmentação do ritmo (IV) mostrou maior 

associação com diagnóstico de demência (RR=3,21; IC95% =1,40 a 7,34; p=0,006), Já a maior 

sincronização com ciclo claro-escuro esteve menos associada ao diagnóstico de 

comprometimento cognitivo leve (RR=0,54; IC95%= 0,30 a 0,98; p=0,04) e demência (RR=0,44; 

IC95%= 0,21 a  0,93; p=0,03)  (Tabela 9). 
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Tabela 9: Associação entre variáveis não paramétricas de ritmo circadiano e grupos cognitivos (n=109) 

  Sem ajuste 

RR (IC 95%) 

 

p 

Modelo 1 

RR (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

RR (IC 95%) 

 

p 

M10 CCL 0,58 (0,36-0,94) 0,03 0,65 (0,39-1,09) 0,10 0,70 (0,40-1,21) 0,20 

 Demência 0,32 (0,15-0,66) 0,002 0,36 (0,17-0,79) 0,01 0,35 (0,17-0,84) 0,02 

L5 CCL 0,93 (0,68-1,67) 0,77 1,07 (0,61-1,87) 0,81 1,08 (0,60-1,94) 0,78 

 Demência 0,90 (0,61-1,97) 0,75 0,89 (0,46-1,71) 0,74 0,88 (0,44-1,73) 0,71 

IS CCL 0,56 (0,33-0,94) 0,03 0,49 (0,28-0,87) 0,01 0,54 (0,30-0,98) 0,04 

 Demência 0,52(0,28-0,98) 0,04 0,41 (0,20-0,85) 0,02 0,44 (0,21-0,93) 0,03 

IV CCL 1,70 (0,90-3,21) 0,09 1,98 (1,01-3,87) 0,04 1,86 (0,92-3,75) 0,08 

 Demência 3,06 (1,47-6,36) 0,003 3,42 (1,53- 7,62) 0,003 3,21 (1,40-7,34) 0,006 

RA CCL 0,87 (0,47-1,63) 0,68 0,68 (0,29-1,58) 0,38 0,75 (0,32-1,76) 0,51 

 Demência 0,64 (0,33-1,23) 0,18 0,56 (0,23-1,38) 0,21 0,63 (0,26-1,55) 0,32 

CCL: comprometimento cognitivo leve; L5: intensidade das 5-horas menos ativas ; M10: intensidade das 10-horas mais ativas; IV: Variabilidade intradiária (fragmentação de 
ritmo atividade-repouso); IS: estabilidade interdiária (sincronização do ritmo atividade-repouso com o ciclo sono-escuro); RA: amplitude relativa do ritmo (diferença entre pico 
e vale de atividade) 

Grupo de referência: performance cognitiva normal 

Modelo 1: Modelo de regressão logística multinominal ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão logística multinominal ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9)  
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3.2 Poligrafia 

 No subgrupo em que foram realizadas tanto a actigrafia quanto 

poligrafia (n=86), a média do índice de apneia e hipopneia foi 17,2 ± 13,0 

eventos/hora, com saturação mínima de 79,3 ±10,8%, índice de 

dessaturação 18,9 ±14,5 eventos/hora e porcentagem de tempo de saturação 

abaixo de 90% de 16,5%±23,4%, (Tabela 10). O tempo médio de exame foi 

de 7,5±2,3 horas. 

 

Tabela 10: Perfil de eventos respiratórios do sono (n=86) 

 Média (DP)  Min-máx 

Índice de apneia e hipopneia (eventos/h) 17,21 (13,00) 0,12-45,67 

Índice de apnéia obstrutiva (eventos/h) 

Índice de apnéia central (eventos/h) 

Índice de apnéia mista (eventos/h) 

5,44 (7,03) 

1,88 (2,81) 

0,58 (1,29) 

0- 28,86 

0- 11,38 

0- 8,29 

Índice de hipopneia (eventos/h) 9,29 (6,64) 0- 25,31 

Saturação mínima (%) 79,34 (10,83) 0- 93 

Tempo Saturação< 90% (minutos) 73,73 (117,44) 0- 617 

Índice de dessaturação (eventos/h) 18,92 (14,53) 0- 70,25 

Porcentagem de tempo com Sat < 90% 16,51% (23,43) 0- 100 
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Ao investigarmos dados obtidos pela poligrafia, o índice de apnéia e 

hipopneia (IAH) mostrou associação inesperada com melhor desempenho no 

domínio atenção (β= 0,015; IC95%= 0,003 a 0,026; p=0,01) (Tabela 11). 

Tanto o índice de dessaturação (número de dessaturações/tempo de 

sono na poligrafia) quanto a porcentagem de tempo com saturação abaixo de 

90% não tiveram associação desempenho cognitivo global ou em domínios 

específicos (Tabela 12). 
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Tabela 11: Associação entre índice de apnéia e hiponéia (IAH) e performance cognitiva, (n=86) 

 

  Sem ajuste 

β (IC 95%)  

 

 

p 

Modelo 1 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

β (IC 95%) 

 

p 

Memória 

imediata 

 0,005(-0,011;0,022) 0,51 0,008 (-0,005;0,022) 0,21 0,008 (-0,005; 0,022) 0,22 

Memória tardia  0,003 (-0,013;0,020) 0,67 0,006 (-0,007;0,019) 0,38 0,005 (-0,008;0,019) 0,45 

Atenção  0,014 (-0,001;0,029) 0,07 0,015(0,003;0,027) 0,01 0,015(0,003;0,026) 0,01 

Linguagem  0,006(-0,009;0,022) 0,43 0,007 (-0,004;0,020) 0,20 0,007 (-0,004;0,020) 0,22 

Função 

executiva 

 0,006(-0,010;0,022) 0,46 0,007(-0,003;0,019) 0,18 0,006 (-0,004;0,018) 0,23 

Visuo espacial  0,002(-0,013;0,019) 0,72 0,004 (-0,008;0,017) 0,47 0,004(-0,008;0,018) 0,46 

Global  0,007 (-0,009;0,023) 0,37 0,009 (-0,001;0,020) 0,08 0,009(-0,001;0,020) 0,09 

IAH: índice de apnéia e hiponéia  

Modelo 1: Modelo de regressão linear ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão linear ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9) 
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Tabela 12: Associação entre dessaturação (% tempo e taxa de dessaturação) com performance cognitiva, (n=86) 

  Sem ajuste 

β (IC 95%)  

 

 

p 

Modelo 1 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

β (IC 95%) 

 

p 

Memória imediata Taxa  0,006 (-0,008;0,021) 0,38 0,009 (-0,002;0,021) 0,13 0,009 (-0,002; 0,021) 0,12 

 Tempo  -0,001(-0,011;0,007) 0,70 0,0004(-0,007;0,007) 0,89 0,0005(-0,007;0,008) 0,89 

Memória tardia Taxa 

Frequência 

0,002 (-0,012;0,018) 0,70 0,005 (-0,006;0,017) 0,39 0,005 (-0,006;0,017) 0,38 

 Tempo  0,003 (-0,012;0,006) 0,49 -0,001(-0,008;0,006) 0,81 -0,001(-0,008;0,006) 0,84 

Atenção Taxa 

Frequência 

0,001 (-0,012; 0,015) 0,82 0,003 (-0,006;0,014) 0,46 0,003 (-0,006;0,014) 0,46 

 Tempo  -0,006(-0,015;0,001) 0,12 -0,004 (-0,010;0,002) 0,22 -0,003(-0,010; 0,002) 0,25 

Linguagem Taxa 

Frequência 

0,0001 (-0,014; 0,014) 0,98 0,002 (-0,008; 0,013) 0,62 0,003 (-0,008;0,014) 0,59 

 Tempo  -0,003(-0,012; 0,005) 0,40 -0,001(-0,007; 0,005) 0,77 -0,001(-0,007;0,005) 0,77 

Função executiva Taxa 

Frequência 

-0,001 (-0,015; 0,014) 0,90 0,001 (-0,008;0,011) 0,75 0,001(-0,008;0,011) 0,81 

 Tempo  -0,004(-0,013; 0,005) 0,37 -0,001(-0,007; 0,005) 0,70 -0,0006 (-0,007;0,005) 0,82 

Visuo espacial Taxa 

Frequência 

-0,005(-0,020;0,009) 0,46 -0,003(-0,014; 0,008) 0,59 -0,002(-0,014;0,009) 0,66 

 Tempo  0,008(-0,017; 0,0003) 0,06 -0,006(-0,013; 0,001) 0,08 -0,006 (-0,013;0,0006) 0,07 

Global Taxa 

Frequência 

0,001 (-0,013; 0,015) 0,90 0,003 (-0,006;0,013) 0,44 0,003 (-0,005;0,013) 0,43 

 Tempo  -0,005(-0,014;0,003) 0,23 -0,002(-0,008;0,003) 0,42 -0,002(-0,008;0,003) 0,44 

taxa: número de episódios de dessaturação/tempo total de sono; tempo: porcentagem de tempo com saturação abaixo de 90% 

Modelo 1: Modelo de regressão linear ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão linear ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9) 
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3,3  Sonolência diurna 

 

Nossa amostra apresentou escala de sonolência de Epworth média de 

5,5± 5,1. Não encontramos associação da sonolência excessiva diurna 

medida através do questionário de Epworth e cognição global ou em 

domínios específicos (Tabela 13). 
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Tabela 13: Associação entre sonolência diurna e performance cognitiva (n=93) 

  Sem ajuste 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 1 

β (IC 95%) 

 

p 

Modelo 2 

β (IC 95%) 

 

p 

        

Memória imediata  0,009 (-0,030;0,048) 0,63 -0,002 (-0,034; 0,030) 0,89 0,001 (-0,031; 0,034) 0,92 

Memória tardia  0,031 (-0,008; 0,072) 0,12 0,019(-0,014; 0,054) 0,25 0,022 (-0,012;0,057) 0,20 

Atenção  0,001 (-0,026; 0,030) 0,89 -0,006 (-0,028; 0,016) 0,59 -0,005 (-0,028; 0,018) 0,65 

Linguagem  0,006 (-0,030; 0,043) 0,73 -0,003 (-0,035; 0,027) 0,80 -0,005 (-0,037; 0,026) 0,73 

Função executive  0,021 (-0,013; 0,057) 0,22 0,008 (-0,017; 0,035) 0,50 0,004 (-0,021; 0,031) 0,71 

Visuo especial  0,005 (-0,026; 0,038) 0,72 -0,002 (-0,029; 0,024) 0,86 -0,001 (-0,028; 0,026) 0,94 

Global  0,394 (-0,0,19; 0,049) 0,39 0,002(-0,021; 0,026) 0,82 0,003 (-0,021; 0,028) 0,78 

Modelo 1: Modelo de regressão linear ajustado para variáveis sociodemográficas (idade, sexo e educação) 

Modelo 2: Modelo de regressão linear ajustado para comorbidades (índice de comorbidade de Charlson) e depressão (PHQ-9) 
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4, DISCUSSÃO 

 

 Neste estudo de idosos com risco cognitivo e baixo nível educacional, 

encontramos que não apenas a duração total do sono noturno associou-se à 

performance cognitiva, mas também outras variáveis do ritmo circadiano. 

Encontramos associação entre padrão de maior intensidade de atividade diurna 

(M10) e melhor desempenho em linguagem e função visuo-espacial. Já uma maior 

fragmentação do ritmo repouso-atividade parece ter impacto negativo na função 

visuo-espacial e escore cognitivo global. Além disso, aqueles com maior M10 

tiveram menor risco de demência, enquanto aqueles com maior IV tiveram maior 

risco de demência. Considerando períodos mais prolongados do que 24 horas, uma 

boa sincronização com o ciclo claro-escuro reduziu risco tanto de CCL quanto 

demência, sugerindo que este possa ser um potencial marcador precoce de doenças 

neurodegenerativas.   

 Alfini e cols. analisaram idosos de escolaridade elevada em estudo 

semelhante ao nosso. Identificaram associação de maior IS com melhor função 

executiva (β=0,15, IC 95% 0,02 a 0,29) e memória episódica (β=0,142, IC 95% 

0,003 a 0,280) e maior RA  com função executiva (β=0,28, IC 95% 0,15 a 0,41) e 

memória episódica (β=0,17, IC 95% 0,03 a 0,31). Já menor IV teve associação 

apenas com função executiva (β= -0,15, IC 95% -0,29 a -0,01). Este estudo não 

analisou variáveis M10 ou L5, impossibilitando comparação com nossos achados 

quanto a estes aspectos. (68)  

 Técnicas distintas de análise de ritmo circadiano usando dados de actigrafia 

foram usadas previamente e correlacionadas com cognição.   Tranah e cols já 

haviam apontado que idosas de comunidade octagenárias com menor amplitude de 

ritmo (diferença entre pico e vale de atividade) tinham maior risco de 

desenvolvimento de CCL e demência (OR=1,57; IC95% 1,09-2,25) e acrofase (pico 

de atividade) mais tardio também elevava este risco (OR=1,83; IC95% 1,29-2,61). 

(69) Walsh e cols., nesta mesma amostra populacional, identificou associação entre 

menor amplitude, mesor e acrofase tardia com pior desempenho em funções 

executivas, mas não em outras funções cognitivas. (52) Já ao analisarem um grupo 
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de homens idosos de comunidade um pouco mais jovens, Rogers-Soeder e cols. 

reportaram associação entre menor amplitude, menor robustez circadiana (ajuste à 

curva cosseno prevista em modelo) e acrofase precoce e queda no desempenho 

cognitivo ao longo de 3 anos. (70) Estes achados sugerem que possa haver 

diferença entre os gêneros biológicos quanto ao impacto do momento de acrofase 

na cognição, mas que de maneira geral, a maior amplitude do ritmo de atividade 

possa ser protetora.   

 Usando outra variável de análise circadiana, Lim e cols. estudaram o impacto 

da fragmentação da atividade circadiana no desempenho cognitivo. Em um primeiro 

estudo transversal, observaram associação do aumento da fragmentação em 

repouso (sono) e em vigília (diurna) com  pior desempenho cognitivo global, e 

também de domínios cognitivos analisados (memória de trabalho e semântica, 

velocidade de processamento e desempenho visuo-espacial).(71) Em estudo 

subsequente, a fragmentação da atividade no sono aumentou o risco de desenvolver 

doença de Alzheimer (HR 1,22 IC95% 1,03-1,44) e aumentou a velocidade de 

declínio cognitivo ao longo de 3 anos em 22%. (28)   

 Esses dados corroboram a ideia que idosos com alteração cognitiva nem 

sempre apresentam um ritmo circadiano de atividade que segue uma curva 

sinusoidal. Harper e cols. compararam medidas paramétricas baseadas em curvas 

sinusoidais e medidas não paramétricas (independentes do padrão de curva) e 

encontraram que diversos indivíduos com demência não seguem a curva sinusoidal, 

tornando este parâmetro menos sensível. Variáveis não paramétricas deste estudo, 

demonstraram que pacientes com doença de Alzheimer apresentavam menor 

atividade diurna (M10), menor sincronização com ciclo claro-escuro (IS), e maior 

atividade noturna (L5).(34)  

 Em estudo de coorte de 15 anos , Li e cols utilizaram variáveis paramétricas e 

não paramétricas para avaliar fatores de risco para doença de Alzheimer. 

Encontraram risco aumentado de incidência de doença de Alzheimer em pacientes 

com menor amplitude de ritmo (HR 1,39; IC95% 1,19-1,62) e maior fragmentação 

(IV) (HR 1,22; IC95% 1,04-1,43). Já no grupo com CCL no início do estudo, menor 

amplitude (HR 1,46; IC95% 1,24-1,72), maior IV (HR =1,36; IC95% 1,15-1,60) e 

também menor sincronização com ciclo claro-escuro (IS) (HR=1,22; IC95% 1,02-
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1,44) foram preditores para o desenvolvimento de doença de Alzheimer, Todos 

estes parâmetros também aumentaram a velocidade de transição para quadro 

demencial. Nenhuma variável foi preditora de conversão para CCL.(72) 

 Por outro lado, Posner e cols, em seu estudo com idosas octagenárias de alta 

escolaridade, não encontraram associação de IV, IS ou M10 com CCL ou demência. 

Mas identificaram, neste grupo, que menor amplitude relativa (RA) e vale de 

atividade mais precoce (L5 precoce) aumentaram risco de desenvolvimento de 

demência em 5 anos (OR=1,96; IC95% 1,14-3,35 e OR=1,66; IC95% 1,08-2,55, 

respectivamente). Novamente, nenhuma variável neste estudo foi capaz de predizer 

conversão para CCL. Todavia, ressalta-se que neste estudo o período de uso de 

actígrafo foi baixo (apenas 56 usaram por 5 dias ou mais), o que pode ter interferido 

na avaliação de IV e IS. (73) 

 Em estudo com população com escolaridade mais diversa (mas ainda mais 

elevada que na nossa amostra) de 1322 idosos , Lysen e cols não encontraram 

associação entre fragmentação de ritmo, sincronização circadiana e demência. 

Ressalta-se que esta população era consideravelmente mais jovem (média de 66,1 

anos) o que influenciou pela baixa taxa de conversão para demência. (48) 

 Diversas hipóteses têm sido estudadas para justificar a associação entre 

alterações do ritmo circadiano (sono-vigília) e perda cognitiva. Recentemente, um 

sistema glinfático foi proposto, baseado em modelos animais, que facilitaria o 

clearance de metabólitos tóxicos através de um fluxo de convecção entre o líquido 

cerebroespinal e o intersticial. Este sistema seria ativado pelo sono que promoveria 

o clearance de substâncias como beta amilóide (Ab). (74) Xie L e cols demonstraram 

em modelos animais que o espaço intersticial aumentou durante o sono e quando 

anestesiados e isto resulta em maior clearance de Ab40. (75) Além disso, observou-

se, através de PIB-PET scans, que níveis de Ab 40 e 42 foram menores durante o 

sono em relação à vigília. (51) O envelhecimento e o acúmulo de substância 

amilóide são fatores associados à diminuição desta variação de níveis entre sono e 

vigília, sugerindo diminuição de taxa do clearance. (76) Já um antagonista dual de 

receptor de orexina, que induz sono, parece diminuir a deposição de Ab, enquanto a 

privação de sono aumentaria a concentração intersticial de Ab e a formação de  

placas. Neste modelo, a deposição Ab geraria alteração do sono não-REM e este 
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contribuiria para o acúmulo de metabólitos tóxicos, gerando um ciclo vicioso. (77) 

(16) 

 Unificando modelos animais e achados de estudos de variáveis não 

paramétricas circadiana, uma hipótese etiológica seria que a maior fragmentação do 

ritmo repouso-atividade geraria menor percentual de sono profundo, principalmente 

sono de ondas lentas. Este é o período de hiperpolarização neuronal e menor 

disparo de potencial de ação, estando, portanto, menos associada a produção de 

Aβ. Com a redução de sono, principalmente de ondas lentas, ocorreria o acúmulo 

desta substância pela diminuição da eficácia do sistema glinfático. Por outro lado, 

quando já estabelecida a deposição patológica de placas, ela mitigaria ainda mais a 

oscilação circadiana de Aβ, e causaria uma ruptura do ciclo sono-vigília. Isto sugere 

um processo bidirecional entre Aβ e o ciclo circadiano.  

Do ponto de vista estrutural, Von Someren analisou o volume do lobo médio 

temporal (preditor para desenvolvimento de doença de Alzheimer) através de 

ressonância nuclear magnética e encontrou associação entre a atrofia do mesmo e 

fragmentação do ritmo atividade-repouso, sendo que a fragmentação foi responsável 

por 19% da variação, enquanto a idade o foi por 15%. (78) Além disso, Sherman e 

cols demonstraram associação entre a consistência ritmo circadiano de atividade e 

memória em idosos, mediada pela atividade hipocampal (através da ressonância 

nuclear magnética funcional) (79).   

 Corroborando o papel na fisiopatologia de doenças neurodegenerativas, 

Musiek e cols. demonstraram associação entre maior fragmentação do ritmo 

atividade-repouso (IV) e presença de placa amilóide em PET com PiB (Pittsburgh 

Compound B) e maior relação tau fosforilada/ β- amilóide 42 em líquor em idosos 

cognitivamente normais. Nesta população, a fragmentação do sono foi devida a 

eventos diurnos (cochilos principalmente), enquanto variáveis noturnas não tiveram 

correlação. (80)  

Esta é uma área em desenvolvimento ainda em seus primeiros estágios, não 

há normatização de valores de referência para os diferentes grupos etários e 

comparação entre os diferentes dispositivos disponíveis. Porém, novas pesquisas 

têm mostrado potencial ao desenvolver técnicas de análise (como redução do 
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período amostral da variabilidade intradiária) que podem tornar o teste mais sensível 

para detecção de alterações de padrão circadiano. (81) 

 

 

 LIMITAÇÕES E QUALIDADES DO ESTUDO 

 

O estudo teve um número amostral pequeno, o que pode ter influenciado no 

poder de detecção da associação entre as variáveis relacionadas ao ritmo repouso-

atividade e cognição. Um número grande de indivíduos ter recusado a participação, 

principalmente por questões de transporte, o que pode ter sido influenciado por 

fatores socioeconômicos, mas também pela maior fragilidade física e cognitiva com 

a demanda de terceiros para a locomoção até o hospital. Por outro lado, na análise 

entre o grupo do estudo e os excluídos, não houve diferença significativa nas 

características sociodemográficas.  

O estudo em um único centro, faz com que novos estudos sejam realizados 

para averiguar a validade externa dos nossos achados. Os participantes deste 

estudo são matriculados em hospital quaternário de referência dentro do Sistema 

Único de Saúde, o que infere que tenham mais comorbidades e que estas sejam 

mais graves do que na população geral.  

Este foi um estudo transversal, realizado por amostra de conveniência, com 

limitação quanto a associação causal entre características repouso-atividade e 

cognição. São necessários estudos maiores e prospectivos que possam elucidar 

esta questão e se comprovada, expandir para intervenções diurnas ou noturnas em 

estudos clínicos para avaliar o potencial de desaceleração da perda cognitiva. 

Alguns fatores atrapalharam a análise de dados de sono como latência de 

sono (devido à necessidade de manusear o botão do actígrafo) e a avaliação 

subjetiva do sono versus actigrafia (uma vez que baixa adesão no preenchimento do 

diário de sono neste grupo), em que a baixa escolaridade pode ter influenciado.  
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Por outro lado, este é o primeiro estudo em que foi aplicada uma bateria 

neuropsicológica extensa para avaliação de cada domínio cognitivo associado a 

estudo de variáveis não paramétricas de actigrafia em idosos com baixa 

escolaridade. Este é um grupo em que muitas vezes é desafiador fazer diagnóstico 

de comprometimento cognitvo leve ou demência, mais expostos do ponto de vista 

sócio econômico, com menos acesso a serviços de saúde com maiores recursos e 

menos estudado na literatura; portanto; no qual a definição de biomarcadores 

precoces seriam mais vantajosos.  

Usamos a bateria neuropsicológica que demanda tempo e capacitação 

profissional extensa, sendo pouco acessível para a maioria da população. Por outro 

lado, o uso da actigrafia parece ser promissor pelo baixo custo, fácil análise e 

ausência de necessidade de recursos de saúde elaborados, podendo ser usado no 

futuro em qualquer centro, independemente do seu nível de complexidade. A 

identificação de marcadores de risco cogntivo de fácil acesso a todos no sistema de 

saúde, com baixo custo e baixa demanda de recursos humanos poderia ter papel 

fundamental no diagnóstico precoce de transtornos neurodegenerativos no Brasil.  

 

5. CONCLUSÕES 

 

 Análise de variáveis não paramétricas como fragmentação do sono e 

atividade diurna se associaram ao pior desempenho cognitivo em idosos de baixa 

escolaridade. Além disso, juntamente com a robustez do ritmo circadiano, 

demonstrada através da sincronização claro-escuro, teve maior associação com o 

diagnóstico de demência. Estudos prospectivos com maior número de participantes 

poderão esclarecer melhor o papel destas variáveis como fator de risco para o 

desenvolvimento de demências e tornar-se um marcador biológico acessível para 

diagnóstico em fases pré-clínicas ou iniciais de doenças neurodegenerativas. A 

análise de outros biomarcadores de doenças neurodegenerativas, através de 

exames de imagem ou análise de líquido céfalo-raquidiano, poderão auxiliar na 

compreensão da base fisiológica de interação entre vigília-sono e perda cognitiva. 

Por último, intervenções para aumentar a constância de atividade durante o dia e de 
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inatividade durante a noite deverão ser testadas, no futuro, para avaliar seu impacto 

no desempenho cognitivo de idosos.     
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ANEXO 1: Questionário de qualidade de sono de Pittsburgh 

 

 

 

  



77 

 

 

ANEXO 2: Escala de sonolência de Epworth 
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ANEXO 3: Patient Health Questionnaire (PHQ-9) 

 

 

 

 

ANEXO 4: Questionário de Transtorno de Ansiedade Generalizada (GAD-7) 
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ANEXO 5: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

 

 


