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RESUMD
Na presente revisdo sdo abordados alguns conceitos_  culturais
sobre o tempo e discute-se a existéncia dos ritmos biologicos _ e a
institucionalizagdo da Cronobicologia como disciplina cientifica.

Sao apresentados conceitos_fundamentais e aplicagdes da Cronobiolo-
gia e discutem-se a_fimportancia e o futuro da Cronobiologia enquan-
to disciplina cientifica.
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ABSTRACT

Cultural aspects of the concept of time, the existence of
biological rhythms and the institucionalization of Chronobiology as
scientific discipline are discussed. Fundamenta] concepts and
applications of Chronobiology are presented and the importance and
future of Chronobiology as scientific discipline are also discussed.

1. Conceitos culturais sobre o tempo

Desde os tempos mais antigos o Homem tem observado gque plantas
e animais, incluindo ele proprio, apresentam atividades periodica-
mente recorrentes, ou seja, atividades que se repetem com certa re-
gularidade no tempo. 0s ciclos de atividade/repouso (efou sono) ob-
servados nos animais, plantas e na especie humana, assim como os ci-
clos reprodutivos das diversas especies sao exemplos claros destes
eventos periddicos, constituindo hoje o que chamamos de cicleos ou
ritmos biologicos.

A percepgao sobre a existéncia dos ritmos bioldgicos faz parte
da historia da cultura humana e tem claras expressoes no pensamento
filosofico e religioso da humanidade ao longo de sua Historia. Podem
citar-se varios exemplos nas civilizacoes islamica, egipcia, roma-
nica, judeu-crista, chinesa e indiana. 0s diversos conceitos cultu-
rais sobre o tempo moldam de forma suti]l a propria histdoria da civi-
lizagao. A percepgao circular do tempo e uma filosofia de metamor-
foses continuas e repetitivas constroem parametros da civilizacao
na China e na India diferentes daqueles desenvolvidos pela civiliza-
gao ocidental.

Ja no 19 seculo antes de Cristo, naturalistas e fildsofos chi-
neses observavam transformagdes evolucionarias nos organismos vivos

(Luce, 1971a e b). Para os hindus, o universo, o mundo e a ordem
social eram eternas, vivendo num dominio temporal caracterizadeo por
um senso de permaneéncia ou de vir-a-ser. A vida, sendo reciclada

de forma infinita, torna a histdria menos significante e a biogra-
fia de cada individuo @ meramente um momento transiente do proces-
so de continuidade permanente.

Por outro lado, o conceito de transiencia do mundo fisico no
budismo japones, leva a uma apreciagao diferente da realidade. 0
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tempo nado & absoluto, nem uma categoria objetiva e sim um processo
que leva a mudangas da natureza. A realidade Uitima e aquela que
vemos e vivenciamos (Luce, 1971b]).

Como contraste a ideia de fluxos repetitivos e circulares a ci-
vilizagao ocidental (judeu-crista, principalmente) construiu uma
percepcao do tempo essencialmente linear. 0 fluxo do tempo acredi-
ta-se que deva comecar em algum ponto especifico do continuo  espa-
go-tempo. Nao € 3 toa que as pessoas no seculo XVII acreditavam pia-
mente na datagao do bispo de Ulsher, para a criagao do Universo,
como tendo ocorrido precisamente no dia 6 de outubro do ano 4004 an-

tes de Cristo...

A linearidade temporal do pensamento ocidental leva diretamen-
te a conceitos de auto-colocagao no universo, a intensa  individua-
lidade @ a filosofias de causa e efeito. Evidentemente todas estas
nogoes se tornaram alicerces e instrumentos para o desenvolvimento
da ciencia ocidental.

Percebemos, portanto, ao longo de toda a historia da humanida-
de quanto os conceitos culturais de tempo sempre tiveram uma influ-
encia dominante sobre cada um dos individuos e sobre os diversos
desenvolvimentos sociais. Na medicina, mesmo que primitiva, podemos
perceber claramente como os povos antigos ja tinham nogdo da ritmi-
cidade biologica, quando conectavam a vida humana e suas caracte-
risticas de salde e doenga aos ciclos geofisicos naturais. A influ-
éncia de ciclos ambientais sobre o organismo humano & conhecida des-
de longa data. Os deslocamentos periodicos dos corpos celestes fo-
ram, em antigas culturas, elementos importantes para prognosticos
sobre sailde e enfermidade. A relacao entre as estacgoes do ano e ©
aparecimento de certas doengas ocupa um lugar importante nos traba-
lhos de Hipdcrates e de sua escola medica na ilha de Cos, ja no fim
do século V a.C. (Hipbcrates, in Littrg, 1840 e 1844). A visao de
uma medicina integrada as leis universais da natureza (unindo medi-
cina e filosofia num modo de ver o mundo) permite olhar o estado de
salide do homem como a harmonia de elementos basicos naturais na qua)
a doenca nao pode ser vista como um problema itpolado. 0 medico deve-
ria auxiliar a natureza a ajudar a si mesma, restaurando o equili-
brio do progresso ritmico da vida, perturbado pela doenga. Nao @
gratuTto que Hipdcrates tenha descricOes precisas sobre a  existen-
cia de dias criticos para o aparecimento e desenvolvimento de diver-
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505 padecimentos (Hipdcrates, in Littre, 1840 e 1844). A terapia
deveria envalver ciclos de tratamento, os pacientes nac deveriam co-
mer ou tomar as mesmas ervas todes os dias e nem realizar os mesmos
exercicios 2 cada dia e sim com repetigbes variadas {Hipdcrates, in
Littré, 1840 e T844; Luce, 19710]}.

Bem mais recentemente, durante a ldade Media, o cenhecimento
dos dias favoriveis para administrar pocOes e praticar sangrias che-
garam a ser elementos de uso corrente na pritica medica (Sacrobosco,
in Thoerndike, 1949). Nos séculos XVIII ¢ XIX a medicina paulatina-
mente se move dos conceitos anteriores de conjunto e integragido (e
portanto da recorréncia e ciclicidade) para uma concentragao cada
yez maior nos diversos sistemas & partes de um conjunto. No entan-
to, ja no fim do século X1X, a cibnecia medica praticamente nae con-
sidera mais o paciente no seu contexto natural e ambiental e sim se
aprofunda ne estudo & conhecimento sobre o3 processos e dos micror-
ganismos que causam as doepras, gue eram as forgas externas miste-
riosas dos antigos.

2. Os ritmos biologicos & a cronobialogia

Sabemos hoje que todas as formas de vida exibem alteragoes (fi-
sioidgicas e/ou comportamentais) ¢om certos padroes reprodutiveis
e repetitives. Estes podem ser observados nos processos bioguimices
e fisiolbgicos fundamentais; sdo observades em caracteristicas mor-
fologicas e estruturais e em certos padroes comportamentais {como ©
coﬁer, o beber, a interagac social, & reprodugdo, Btc.). Algumas
vezes estas alteracdes e repeticoes sac aparentes pela simples tabu-
lagio de dados ou vistas em grafices construldos em fungde do tempo,
Estas informagoes, ng entanto, 3s vezes ndp sde suficientes para
uma validacao rigorosa e ha a necessidade de uma descrigac  guanti-
tativa destes fenomenos repetitives. Tecnicamente falando, altera-
ches recorrentes serao descritas come ritmos somente guando um  com-
ponente periodice de séries temporais biologicas seja demonstrado
por métodos de estatTstica inferencial com caracteristicas quantifi-
cadas objetivamente {tais como o periodo, a freqiencia, a fase, a
amplitude, a forma da onda, etc.). As guestoes relacionadas com o0
tempo biologico sao respondidas por uma nova area da Biologia chama-
da de Cronobiclogia {Burms, 1975; Cornélissen et al., 1989;Garfield,
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1988; Halberg, 1969 e 1273; Kalmus, 1988). A Croncbiclogia 2 a cien-
cia que guantifica e estuda objetivamente os mecanismos da  estrutu-
ra temporal bioldgica, incluindo as manifestacoes ritmicas dos seres
vivos, os chamados ritmos biclogices {Cipolla-Neto et al., 1588,
Halberg, 1969 e 1983; Marques et al., 198%),

As atividades recorrentes {e/ou ritmos) dos organismos vivos
tem perfodos distribuidos em uma grande gama de intervalos, de al-
guns ciclos par sequndo, ou mesmo fracoes de segundo {come por exem-
plo, as descargas elétricas no sistema nervoso) ate ciclos caonm pe-
riodos muito longos de meses ou anos (como por exemple, ciclos lar-
vais em cigarras e o florescimento do bambu chinés).

Alguns ritmos biologices tem periodes proximos ao0s de  alguns
ciclos geofisicos, tais come os relacionados com a rotagdoe da Terra
em torno do seu eixo (dia-poite, clarp-escuro) ou sua révolugde en
tarne do Sol {estagoes do ano) (tabela I].

TABELA 1
Termos em uso para definir os diversos ritmes biologicos

REGIRO DE FREQUENCTA INTERVALD
ultradiano T < 20 h
cicadiang 20 h < T < 28 h
diang 23,8 h e 4.2 h
infradiano T > 28 h
circasseptano = 13 d
circadisseptano = 14 £ 3 4
circavigintano T =21 3 d
circatrigintano r = 30 = B g
circanual =1y 2

— — S

LEGENDA:

05 termos foram criados por analeogia com aqueles usados em
fisica. Assim como as fregqlencias maiores do que 3s freqllencias au-
diveis ou visiveis sao chamadas de ultrasom e ultravioleta, as fre-
qfiencias maiores do que 1 ciclo por 20 horas sac chamadas de wltra-
dianas. Pela mesma razao, as freqllencias menores do que aguelas au-

diveis ou visTveis s3c chamadas de infrasom ou infravermelho, as
ritmos com freglencias menores do que um ciclo por 28 horas sao de-
signadas infradianas. = periodo; h = hora; d = dia; m = meses; & =

ano. {Adaptado de Halberg et al., Glossary of Chranobiolegy.
Chronobiolegia, 4 (Supl. 1): 41, 1977).
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s ciclos mais intensivamente estudados sdo agueles que apre-
sentam ritmos em torno de 24 horas, os chamados ritmos circadianos.
¢ termo circadiano refere-se a um periodo medio de precisamente 24 h
ou de qualguer outra duragao entre 20 e 28 horas (Halberg, 1959), E
possTvel demonstrar gue praticamente todas as fungoes dos eucariotos
mostram estes ritmos. Ao lado destes. outros ciclos biolagicos, tais
comp ciclos de vigilia-sono, pulsoe, pressio arterial, cicles respi-
ratdrios, desempenho no trabalhg, mostram também a grande importan-
cia de sutras fregllencias — chamadas ultradianas — apresentando
periodos menores do que 20 horas {ou seja, mais do que wum cicle a
cada 24 horas}. Registros de eletroencefalografia {EEG), eletrocar-
diografia (ECS) e eletromicgrafia (EMG), mostram esta classe de rit-
ros nos sistemas nervoso, cardiaco e resp1ratirin. Por outro lado,
2 temperatura corporal, alguns componentes do sangue e dp sistema
imunolbgico, a excrecio de urina & de seus componentes & MesmO A
susceptibilidade 3 agao de drogas, mostram a existéncia e dependen-
cia de um espectro de ritmicidade atuando conjuntamente, envolvendo
ritmos de diferentes fregliéncias de forma concomitante {Halberg,
1969 e 1983; Reinberg e Smolensky, 1983).

Alem dos ritmos circadianos e ultradiznos, B3 uma outra cate-
goria de ritmos com periodes maiores do que Z8 horas — o5 chama-
dos ritmos infradianos. Entre estes, certas freglencias tem maior
proemingncia do que outras, como por exemplo os chamados ritmos cir-
cesseptanos {em torno de 7 dias) [(Halberg et al., 1985 e 1988), cir-
camensais (em tornp de 30 dias) {Cipolla-Neto et al., 1988; Reinberg

e Smolensky, 1983; Minors e Waterhouse, 1%81) e os circanuais {em
torno de 365 dias) (Aschoff, 1981; Farner, 1985; Follett & Follatt,
13981; fengelley, 1374). Ciclos caom periodos ainda mais Tongos tem

sido descritos também para varios organismos. (% mais conhecidos sao
os cicles caracterTsticos de espécies, tais como o proprio ciclo de
vida de cada especie, ciclos de eciosao e nascimentes, da puberdade,
ciclos hormonais & sexuais {(como por eéxemplo, Menarca e WMenopausa na
especife humana), ciclos de envelhecimento e morte. Alguns dastes
ritmos, como ja vimos anteriormente, est2oc relacionados diretamente
a ciclos geogisicos, como os relacionados ac movimento das mares
(ritmos circamares), da Lua {(circalunares) e em tarno do Saol (cir-
canuais ou gazgnais}. Dutros, me entanto, nao apresentam nenhuma
correlagao com fatores ambientais conhecidos, como por exemplo os
ritmos com periodos de 7 dias, chamados de ritmos circaseptanos{Hal-
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berg et al., 1985 e 1986). O0s ritmos circatrigintanes incluem to-
dos os ciclos bem conhecidos em mulheres, tais como os cicles mens-
truais e comportamentais encontrados mesmo antes da meparca e depois
da menopausa {Ferin et al., 1974) e também os demonstrados em ho-
mens, comc o de crescimento de barba e alguns hormonios {Halberg et
al., 1985: Heckert, 1975; Procacci et al., 1972 e 1973).

£ importante chamar & atengac para o fato de que apos a insti-
tuicao de condigdes constantes (nas varidveis ciclicas ambientais,
taic como claro ou escuro, temperaturas quentes e frias) alguns rit-
mos bieldgicos continuam a recorrer com periodos que usualmente di-
ferem, mesmo gue levemente, mas com significancia estatistica, “do
perfodo do ciclo ambiental ao qual ele esta sincronizado. Este fato
estd amplamente documentade pele menos para 05 ritmos circadianos e
mais recentemente também para o0s circasseptancs {$anchez de ia Pena
et al., 1989). Essa & a razao do emprego do prefixo c¢irca {proximo)
aplicado a todos eles. A persistencia dos ritmos com periodos que
nao sao exatamente a do ciclo geofisice externo serviram come uma
das primeiras evidencias de gue os ritmos bioldogicos sao constitui-
dos e organizados internamente 20s organismos. Dito de maneiras dife-
rente, sio uma propriedade enddgena dos organismos vivos & a ritmi-
cidade & uma caracteristica hereditdria especie-especifica (Hall e
Rosbash, 1987 e 1988; Halberg et al.. 1990; Marques, 1988}.

3, Conceites fundamentais da Cronpbiologia

Como chamamos & atengaoc anteriormente, o5 ritmos biglagices po-
dem ser observados pela inspegao dos dados experimentais brutos, sem
auxilio de métodos matemdticos efou estatTsticos. E assim o foram
por muitos anos. Atualmente, ne entante, necessitamos de uma melhor
descricdo de suas caracteristicas ritmicas. A Cronobiologia se preo-
cupa exatamente com a caracterizagao de estruturas e a guantifica-
¢ic objetiva das caracteristicas temporais das observagoes biclogi-
cas e pelo uso de modelos matematicos para a analise de series tem-
porais. Parametros temporais sdc ent2o obtidos com base em um ajus-
te de curvas por metodos de estatistica inferencial. Com & usO de
métodos apropriados visa atingir uma guantificagao objetiva da e5-
trutura temporal em elementos intracelulares, células, tacidos, G&r-
gdos, individuos e populagoes.
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Em cada um destes elementos — populagdo, individuo, Orgdo, te-
cido ou célula — algumas caracteristicas bdsicas podem ser obser-
vadas e descritas, tais como a média (ou o MESOR - que @ a media
ajustada estatisticamente), o periodo, a acrofase e a amplitude. 0
periodo & a medida do intervalo médio entre duas repeticoes consecu-
tivas. A acrofase & uma medida de localizagao temporal e & uma dis-
tancia, expressa em unidade de tempo ou graus radianos, de um ponto
de referéncia ao pico da fungao ritmica definida estatisticamente.
A amplitude @ a medida da extensao das alteragoes previsiveis, ja
que ritmicas (Benedito-Silva, 1988; Halberg et al., 1977; Halberg,
1980).

Muitos dos ritmos bioldgicos s3ao adaptativos para a especie e
ajustiveis para os individuos. Servem nitidamente para ajustar o or-
ganismo a alteragdes previsiveis de seu meio ambiente (Halberg,1960;
Cloudsley-Thompson, 1961 e 1980; Kovalsky, 1972; Neumann, 1981). Os
organismos refletem desse modo a sua origem e insergao planetaria em
sua sincronizacao ritmica com as alteracdes diarias, lunares e sazo-
nais (Neumann, 1976a ¢ 1981). Este fato & bem evidente se lembrar-
mos de fendmenos ritmicos tais como hibernacao, reprodugao e migra-
cdo. E claro que com estes varios tipos de ajustamento apropriado
(tais como sincronizagao de periodos, de fases e/ou acrofases e mes-
mo com variacido de amplitude) os organismos se "preparam" ou ja. es-
tao antecipadamente “"preparados" para os desafios oriundos das alte-
racoes ciclicas de seu meio ambiente. De forma contrastante, um sim-
ples sistema de estimulo-resposta, deflagrado apenas no momento da
alteragdo ambiental, poderia nao ter tempo suficiente para induzir
as alteragoes apropriadas em nivel bioquimico, morfoldgico, fisiolo-
gico e comportamental, necessarias para atingir um determinado ajus-
te com o meio ambiente, Pelas mesmas razoes os ritmos circanuais e
circamareés s3o semelhantes aos ritmos circadianos em termos de sua
possivel funcado biologica — eles tem que promover a adaptagao  dos
organismos as alteragoes de seu meio ambiente. Aparentemente os rit-
mos bioldgicos circalunares, circatrigintanos e circanuais parecem
estar relacionados a uma melhor e/ou maxima eficiencia dos ciclos
sexuais, reproducio e sobrevivencia da propria espécie {Aschoff,
1960; Daan e Aschoff, 1982; Halberg, 1960; Neumann, 1976a e b;
Pittendrigh, 1960). Isto permitiria, por exemplo, a antecipacgao da
@poca mais provavel para o nascimento dos filhotes.
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0 conceito de sincronizagio & essencial para a apreciagao da
complexidade dos sistemas ritmicos como mostram, por exemplo, o0s
resultados obtidos no sistema circadiano (Aschoff, 1960; Halberg,
1960; Pauly, 1983; Pittendrigh, 1960; Scheving, 1976). Podemos trans-
ferir, no entanto, as mesmas idéias basicas a todos os ritmos de
outras freqliencias. Aleém do ciclo claro-escuro (dia-noite), varios
outros fatores exogenos com ciclos diferentes das 24 h também tem

influancia, tais como ciclos anuais de temperatura, ou mesmo esque-
mas sociais, extremamente importantes no caso da especie humana.
Todos eles podem atuar como sincronizadores ou "zeitgbers", agentes
de arrastamento dos ciclos (e indicadores temporais).

Um ponto importante a destacar & o de gue no estado sincroniza-
do, as funcgdes ritmicas geralmente mostram uma relagdo temporal re-
produtivel, apesar de nao rigidamente fixada; os ritmos sao tambem
internamente sincronizados em termos temporais mantendo uma relacae
de fases (relativas) entre si. Este fato significa que o organismo
mostra um padrao de oscilagac ritmica previsivel — a chamada ordem
temporal interna — para seus ritmos biolbdgicos (Afeche, 1988;
Aschoff, 1981; Mgore-Ede e Sulzman, 1981; Moore-Ede et al., 1982).

Se as relacobes internas usuais entre as diversas variaveis
bioquimicas e fisiolbgicas sao alteradas, os ritmos descritos estao
internamente dessincronizados. Uma dessincronizacac interna pode

ocorrer tanto em um organismo isclado de suas condigoes ambientais
sincronizadoras (isolamento temporal), ou mesmo no curso de ajustes
do organismo a alteracgoes na localizagao temporal do ciclo de sin-
cronizacgdo (como por exemplo nas viagens rapidas atraves de  varias
zonas de tempo ou nos turnos alternantes de trabalho) (Fischer et
al_., 1989%9a e b; Folkard e Monk, 1985; Folkard et al., 1985).

Muitos exemplos de tais fenomenos s3ao encontrados em experimen-
tacao animal em que ha ajuste a ciclos invertidos de claro-escuro, ou
mesmo ajuste a turnos alternantes de trabalhe ou o proprio ajuste
a novos ciclos sociais apds os voos transmeridianos (Ferreira, 1988;
Menna-Barreto, 1988; Tenreiro et al., 1990). E importante destacar
novamente que todas estas influencias exdogenas atuam como sincroni-
zadores sobre ciclos endogenos, mesmo que tenham efeitos persisten-
tes quando removidos. Esta situacgao em que o0 organismo mostra um
ritmo enddogenc, com perfodo mais ou menos proximo ao dagquele do sin-
cronizador @ conhecido como estado de ritmo em livre curso. Esta i
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mais uma evidencia de que os ritmos sdo de natureza endogena e por-
tanto provavelmente de origem genética.

0 tamanho do perfodo em condigdes de livre curso & caracteris-
tico do individuo e/ou da espécie (dai o fato de que as galinhas
criadas em granjas e mantidas sob iluminagdo constante poem ovos 2
vezes ao dia, ou seja passam a exprimir apenas o seu ritmo em livre
curso, que & menor do que 24 horas). Fica claro que do ponto de vis-
ta da adaptagio o mecanismo de sincronizagdo confere flexibilidade
aos organismos em termos de relacoes com o meio ambiente (Aschoff,
1960; Halberg, 1960 e 1983; Pittendrigh, 1960).

Por outro lado os ritmos ultradianos, juntamente com os ci=
clos circadianos e infradianos (e mesmo outras freqliéencias multiplas
dos ciclos endogenos), podem ser vistos em um contexto maior envol-
vendo a modulagdo de varias freqlléncias (Halberg, 1983a; Sanchez de
la Pena et al., 1982 e 1983). Estas multiplas influencias e rela-
coes devem existir entre os mais variados sistemas bioguimicos e
fisiologicos. As diferentes correlagoes temporais e a propria evo-
lucio de todo este conjunto de variagdes ritmicas poderia explicar
ou mesmo ser o resultado dos ciclos de crescimento, desenvolvimento
e envelhecimento da especie, do individuo ou mesmo de estruturas bio-
logicas (Menna-Barreto e Marques, 1990; Richardson, 1990; samis,
1968; Samis e Capobianco, 1978).

4. Importancia e futuro da Cronobielogia

A concepgao de que os organismos vivos sao sistemas essencial-
mente ritmicos leva 3 alteragao de uma série de conceitos e traz a
necessidade de alteragoes estruturais no ensino, medicina, trabalho
e na propria organizagao social em geral (Halberg et al., 1973;Menna-
Barreto e Marques, 1988; Montagner, 1983; Reinberg, 1978).

A Cronobiologia se propoe a estudar alteragbes estruturais aco-
pladas a alteracdes temporais num continuo espaco-tempo Unico. Devi-
do ao uso, ao mesmo tempo, de diferentes métodos de diferentes dis-
ciplinas, deve ser vista necessariamente como uma disciplina inte-
gradora, sempre tendo um enfoque multidisciplinar (Halberg, 1969 e
1983; Pauly, 1983).

10
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0 conceito de que animais e plantas apresentam alteracoes mor=
fologicas em niveis celulares, de organelas, histologicos e anato-
micos, criaram os fundamentos para a constituicac da cronomorfolo-
gia (Alov, 1959; Halberg, 1953; Mayersbach, 1967). Estes estudos em
niveis moleculares, celulares e teciduais serao muito importantes em
um futuro proximo para uma melhor compreensio das alteragdes molecu-
lares que ocorrem em animais e plantas (Echave-Llanos, 1967; Mayers-
bach, 1967, 1981 e 1983).

Hi por outro lado, boas razoes para acreditar que os mecanismos

gue estdo envolvidos na ritmicidade biologica sao o resultado de
processos bioquimicos e biofisicos, estes, por sua vez, tambem es-
sencialmente ritmicos (Halberg et al., 1990; Mayersbach, 1981 [
1983). Desde gue os padroes de ritmicidade tem uma base genetica,

como vimos anteriormente, & claro que a ritmicidade biologica deve
ser o resultado de propriedades ritmicas ao nivel molecular, envol-
vendo os acidos nucleicos, as proteinas e os enzimas, sTtios de con-
trole e receptores ao nivel das membranas biologicas (Ehret, 1960;
Halberg et al., 1990; Margues et al., 1989; Mayersbach, 1983). Todos
eles integrados, evidentemente, em redes metabolicas ritmicas. Hoje
em dia & possivel encontrar um grande numero de resultados experi=
mentais mostrando oscilagoes ritmicas nos parametros bioguimicos e
biologices, tais como no nimeroc de mitoses, sintese de DNA, RNA o
mesmo de diferentes classes de RNA, alem de varios enzimas envolvi-
das com os processos de transcrigao e tradugao do material geneti-
co {(Halberg., 1983a; Halberg et al.., 1990: Marques et al., 1989;
Simpson, 1976).

Com a demonstracao das variacdes ritmicas no nivel de DNA e
mesmo as diferentes respostas ritmicas a acao de drogas ¢ possivel
organizar esquemas mais eficientes de intervencao farmacoldgica e

terapeutica — objetivo maior da cronofarmacologia — sobre algumas
doengas, principalmente guando envolve drogas com altos Tndices de
efeitos colaterais, como as usadas hoje em dia em oncologia(Halberg,
1983a; Hrushesky, 1985; Levi, 1985; Moore-Ede et al., 1983b; Rein-
berg, 1976; Scheving et al., 1983).

Apenas recentemente a medicina comegou a aceitar o principio
de que os animais e o homem sap sistemas essencialmente ritmicos.
Este fato tem se constituido em uma importante influencia para a

medicina clinica, saude publica e medicina preventiva, alterando o
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conceito de normalidade e anormalidade em saide e doenga (Minors,
1985; Moore-Ede et al., 1982; Moore-Ede et al., 1983a e b; Reinberg
e Smolensky, 1983; Smolensky, 1981). Impoe-se necessariamente uma
revisdo do conceito de constancia do meio interno e dos sistemas fi-
siologicos (homeostasia, Cannon, 1929), eixo central da educagao
médica, desde os tempos de Claude Bernard (Halberg, 1967; Menna-

Barreto e Marques, 1988; Reinberg, 1977 e 1983a).

0s metodos ritmometricos podem fornecer os meios para uma de-
tecgdo precoce de doencas e uma especificagao temporal precisa para
um melhor tratamento clinico e/ou farmacoldgico. A otimizagao tem-
poral @ particularmente importante para tratamentos com drogas anti-
hipertensivas, antiasmaticas e mesmo quimioterapicos de forma geral
(Hrushesky, 1985; Levi, 1985; Reinberg, 1983a).

0s estudos de processos de envelhecimento e senibilidade tem
demonstrado gue estes implicam em alteracoes de varios ritmos bio-
logicos. Estas informagoes podem forncer em um futuro bastante pro-
ximo um melhor tratamento para as doengas dos idosos (Samis, 1968;
samis e Capobianco, 1978; Richardson, 1990), justamente na medida
que os processos de envelhecimento forem melhor compreendidos.

0s métodos ritmometricos podem ajudar tambem na monitoragac da
saude do trabalhador & na avaliagao mais adequada do desempenho,
seja nos esquemas de trabalho ou mesmo no planejamento escolar, ob-
jetivando um melhor rendimento nas atividades e no desempenho. Ao
mesmo tempo pode ajudar na compreensao e prevengao da ocorrencia de
acidentes, melhor desempenho atraves da otimizagao de esquemas de
trabalho temporalmente melhor organizados. E evidente que todos es-
tes fatos sao importantes tanto para a saude dos trabalhadores, quan-
to para a seguranca e produtividade, sejam estes aferidos em niveis
médicos, economicos ou sociais (Halberg et al., 1986, Hildebrandt,
1976).

A importancia dos ritmos pode ser ilustrada tambem pelo uso e
administragao de drogas toxicas a animais em diferentes horas do dia
ou da noite. Dependendo da droga utilizada e do hordrio em que isto
ocorre, pode significar a sobrevivencia ou a morte do animal. A mes-
ma dose pode ser absolutamente ineficiente em um certo momento, ou
entao significar a morte se aplicada em outro momento (Halberg,
1969 e 1983; Reinberg, 1976 e 1983a).

12
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Diferencas dramaticas acontecem tambem na ingestao e  absorgao
de nutrientes. Em diferentes momentos, variaveis biologicas dos di-
versos sistemas fisioldgicos utilizaraoc os nutrientes de maneira
distinta. A eficiéencia da metabolizagao dos alimentos depende cla-
ramente da fase particular do sistema ritmico em que o alimento £
disponivel (Halberg, 1983b; Reinberg, 1974 e 1983b). A temporizagao
destes fatores nutricionais terac por sua vez um efeito importante
para a manutengio da salde, indicando majs uma veZ que diferentes es-
tilos de vida poderiam também ser otimizados, tanto por uma tempo-
rizagao nutricional quanto, provavelmente, atraves tambem de uma
temporizagao seja do desempenho fisico, seja de exercicios (Brown
e Graeber, 1982: Colquhoun, 1971; Shephard, 1984).

A organizacac temporal da matéria viva revela-se assim um campo
vasto de conhecimentos novos e conseqliencias importantes sobre o nos-
so modo de estudar e manipular a vida. Quando olhamos para nossa es-
pecie, por exemplo, acreditamos que uma reflexao criteriosa e pro-
funda sobre os inumeros esguemas temporais aos quais somos submeti-
dos seja uma necessidade hoje. Essa reflexac exigird propostas de
intervencdo e em muitos casos precisaremos desmanchar algumas “arma-
dilhas temporais", boa parte delas criadas por nos mesmos.
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