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RESUMO

A Artrite Reumatoide (AR) ¢ uma doenga inflamatéria cronica autoimune que afeta
predominantemente as articulagdes. Seus principais sintomas incluem dor, rigidez, edema articular e
disturbios no padrdo sono-vigilia. A ma qualidade do sono, além de ser uma consequéncia da
sintomatologia da AR, também pode contribuir para o agravamento do processo inflamatorio,
influenciando negativamente a atividade da doenca. Este estudo teve como objetivo investigar a
correlagdo entre a qualidade do sono, a intensidade da dor e a atividade inflamatoria em pacientes com
AR. Trata-se de um estudo clinico, transversal e prospectivo, realizado com 30 pacientes do sexo
feminino, diagnosticadas com AR e acompanhadas em ambulatério especializado. A qualidade do sono
foi avaliada pelo Indice de Qualidade do Sono de Pittsburgh (PSQI), a atividade inflamatoria, pelo
escore DAS28 e a dor pela Escala Visual Analogica (EVA). As correlagdes entre os escores foram
analisadas com nivel de significancia estatistica de p < 0,05. Os resultados revelaram correlagdo
positiva moderada e significativa entre PSQI e DAS28 (r = 0,5688; p = 0,0010), indicando que pior
qualidade do sono est4 associada a maior atividade da doencga. Foram observadas ainda correlagdes
semelhantes entre PSQI e EVA (r=0,5478; p=0,0017), e entre EVA e DAS28 (r=0,5576; p=0,0014),
sugerindo que a dor pode funcionar como mediadora entre o sono e a inflamagao. Conclui-se que a
qualidade do sono deve ser considerada um fator clinico relevante na avaliagdo multidimensional da
AR.

Palavras-chave: Artrite Reumatoide. Inflamag¢ao. Sono.

ABSTRACT

Rheumatoid Arthritis (RA) is a chronic autoimmune inflammatory disease that predominantly affects
the joints. Its main symptoms include pain, stiffness, joint swelling, and disturbances in the sleep-wake
cycle. Poor sleep quality, in addition to being a consequence of RA symptoms, may also contribute to
the worsening of the inflammatory process, negatively influencing disease activity. This study aimed
to investigate the correlation between sleep quality, pain intensity, and inflammatory activity in patients
with RA. It is a clinical, cross-sectional, and prospective study conducted with 30 female patients
diagnosed with RA and followed in a specialized outpatient clinic. Sleep quality was assessed using
the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI); inflammatory activity was measured by the DAS28 score;
and pain was evaluated using the Visual Analog Scale (VAS). Correlations between the scores were
analyzed with statistical significance set at p < 0.05. The results revealed a moderate and statistically
significant positive correlation between PSQI and DAS28 (r = 0.5688; p = 0.0010), indicating that
poorer sleep quality is associated with higher disease activity. Similar correlations were also observed
between PSQI and VAS (r = 0.5478; p = 0.0017), and between VAS and DAS28 (r= 0.5576; p =
0.0014), suggesting that pain may act as a mediator between sleep quality and inflammation. It is
concluded that sleep quality should be considered a clinically relevant factor in the multidimensional
assessment of RA.
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RESUMEN

La Artritis Reumatoide (AR) es una enfermedad inflamatoria crénica autoinmune que afecta
predominantemente las articulaciones. Sus principales sintomas incluyen dolor, rigidez, edema
articular y trastornos en el patrén suefo-vigilia. La mala calidad del suefio, ademds de ser una
consecuencia de la sintomatologia de la AR, también puede contribuir al agravamiento del proceso
inflamatorio, influyendo negativamente en la actividad de la enfermedad. Este estudio tuvo como
objetivo investigar la correlacion entre la calidad del suefio, la intensidad del dolor y la actividad
inflamatoria en pacientes con AR. Se trata de un estudio clinico, transversal y prospectivo, realizado
con 30 pacientes del sexo femenino, diagnosticadas con AR y seguidas en un ambulatorio
especializado. La calidad del suefio fue evaluada mediante el indice de Calidad del Suefio de Pittsburgh
(PSQI), la actividad inflamatoria mediante la puntuacion DAS28 y el dolor mediante la Escala Visual
Analodgica (EVA). Las correlaciones entre las puntuaciones fueron analizadas con un nivel de
significancia estadistica de p < 0,05. Los resultados revelaron una correlacion positiva moderada y
significativa entre PSQI y DAS28 (r = 0,5688; p = 0,0010), indicando que una peor calidad del suefio
estd asociada con una mayor actividad de la enfermedad. También se observaron correlaciones
similares entre PSQI y EVA (r = 0,5478; p = 0,0017), y entre EVA 'y DAS28 (r = 0,5576; p = 0,0014),
lo que sugiere que el dolor puede actuar como mediador entre el suefio y la inflamacion. Se concluye
que la calidad del suefio debe considerarse un factor clinico relevante en la evaluacion
multidimensional de la AR.

Palabras clave: Artritis Reumatoide. Inflamacion. Sueiio.
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A artrite reumatoide (AR) é uma doenga autoimune sistémica caracterizada por inflamacéo

1 INTRODUCAO

cronica das articulagdes, na qual o proprio sistema imunolégico desencadeia um processo degenerativo
que compromete irreversivelmente o tecido dsseo e cartilaginoso, ocasionando danos estruturais e
anatdmicos, deficiéncia fisica e reducao significativa da qualidade de vida (Campos et al., 2016).

A AR caracteriza-se por inflamacdo cronica das articulagbes periféricas, especialmente das
méos e punhos, manifestando-se por dor, edema e rigidez matinal. Com a progressao da doenca, podem
surgir deformidades articulares caracteristicas, como dedos em pesco¢o de cisne, botoeira e desvio
ulnar, além de comprometimento funcional significativo (Smolen et al., 2016).

Estudos epidemioldgicos mostram que a prevaléncia da AR é significativamente maior em
mulheres do que em homens, com razdo mulher:homem chegando a 4-5:1 em adultos jovens e
permanecendo cerca de 2:1 em idades mais avancadas. Globalmente, a prevaléncia estimada varia de
0,5% a 1% da populacdo adulta, com maior ocorréncia em populacdes de ascendéncia europeia e em
regides industrializadas. Além disso, a incidéncia tende a ser maior entre 30 e 55 anos, embora a doenca
possa se manifestar em qualquer faixa etria (Kvien et al., 2006). Sua etiologia permanece ndo
totalmente esclarecida, mas ha evidéncias de associacdo com predisposicdo genética, especialmente
envolvendo alelos do complexo principal de histocompatibilidade (MHC), além da participacdo de
citocinas e mediadores pro-inflamatérios na ativacdo persistente da sindvia (Mateen et al., 2016).

Na artrite reumatoide, a inflamagdo comeca na membrana sinovial, que se torna hiperplasica e
infiltrada por células inflamatérias, formando o pannus. Esse tecido invade a cartilagem e 0 0ss0
subcondral, promovendo erosdo articular por meio de citocinas e enzimas proteoliticas, resultando em
dor, deformidades e perda de fungdo (Mclnnes et al., 2011).

Os critérios classicos de classificagdo da artrite reumatoide estabelecidos pelo American
College of Rheumatology em 1987 ainda sdo referenciados em estudos modernos como base historica
para diagndstico e classificacdo. Para que a doenca seja classificada como AR, é necessario que pelo
menos quatro de sete critérios estejam presentes por pelo menos seis semanas: rigidez matinal com
duragdo >1 hora, artrite em trés ou mais articulagdes, artrite das maos, artrite simétrica, presenca de
nodulos reumatoides, fator reumatoide positivo e alteracdes radiograficas sugestivas de erosdes ou
osteopenia periarticular (Van Der Linden et al., 2011).

O fator reumatoide € detectado em cerca de 75% dos casos logo no inicio, enquanto o0s anticorpos
anti-CCP e anti-filagrina/profilagrina, mais especificos, podem estar presentes nas fases iniciais,
embora com custo mais elevado. Exames laboratoriais, como velocidade de hemossedimentacgao
(VHS) e proteina C reativa (PCR), auxiliam na avaliacdo da atividade inflamatdria, e exames de
imagem (radiografia, ultrassonografia e ressonancia magnetica) contribuem para o diagndstico e

monitoramento da progressdo (Campos et al., 2016; Mateen et al., 2016).
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1.1 QUESTIONARIOS DE QUALIDADE DE SONO — PITTSBURGH SLEEP QUALITY INDEX
(PSQI), AVALIACAO DE DOR — ESCALA VISUAL ANALOGICA (EVA), INFLAMAGCAO —
DISEASE ACTIVITY SCORE 28 (DAS28)

A queixas de dor cronica e os distarbios do sono sdo condi¢des frequentes e associadas ao

quadro inflamatorio crénico como no caso da AR, compondo um desafio adicional no manejo da
doenca. Globalmente, estima-se que afetem de 20% a 35% da populacdo adulta, configurando um
problema relevante de saude publica. Em individuos com dor crénica, a insdnia e frequentemente o
principal disturbio do sono referido (Costa et al., 2023). A inflamacéo cronica, como no caso da AR,
ja foi associado a existéncia de perturbacdes do sono implicadas na manutencéo e agravamento do
processo inflamatdrio (Nicassio et al., 2014). Além disso, a m& qualidade do sono pode intensificar a
percepcdo dolorosa, perpetuando um ciclo vicioso entre dor e distarbios do sono (Irwin et al., 2012).

Alterac6es no padrdo e na qualidade do sono podem ser desencadeadas por sinais inflamatérios
crbnicos, enquanto a fragmentacdo ou privacdo de sono, por sua vez, ativam mecanismos pro-
inflamatorios que modulam sistemas efetores do sistema imunoldgico, intensificando a resposta
inflamatoria e a percepcdo dolorosa (Ishikura et al., 2020). O sistema imune apresenta organizacao
temporal, com variacdo circadiana na circulacdo de células-tronco hematopoiéticas e leucdcitos
maduros, cujo ndmero tende a aumentar durante a noite, particularmente na fase de sono
(Scheiermann et al., 2013).

A utilizacdo de instrumentos validados para avaliagdo da qualidade do sono, como o Pittsburgh
Sleep Quality Index (PSQI), é essencial na pratica clinica de pacientes com artrite reumatoide. O PSQI
permite mensurar de forma sistematica e padronizada diversos aspectos do sono, incluindo laténcia,
duracdo, eficiéncia, distdrbios e percepcdo subjetiva de qualidade.

Considerando a relacdo bidirecional entre dor, inflamacdo e sono, a aplicacdo do PSQI
possibilita identificar precocemente alteracdes no padrdo de sono que podem exacerbar a atividade da
doenca e a percepc¢do dolorosa. Além disso, seu uso facilita 0 monitoramento longitudinal, auxilia na
tomada de decisdes terapéuticas individualizadas e permite avaliar a eficacia de intervencdes
direcionadas a melhora do sono, contribuindo para um manejo multidimensional e centrado no
paciente.

No caso da avaliacdo da inflamacéo, a proteina C-reativa (PCR) é amplamente utilizada como
marcador inflamatdrio na AR, integrando os critérios atuais de avaliacdo da atividade da doenca
juntamente com a contagem de articulagdes sensiveis e edemaciadas, a VHS e a percepcao de dor dos
pacientes (Sociedade Brasileira de Reumatologia, 2024). Esses biomarcadores, associados a contagem
de 28 articulacBes dolorosas e edemaciadas e a autoavaliacdo global da paciente, foram integrados ao
calculo do Disease Activity Score 28 (DAS28).

Estudos clinicos demonstraram que os niveis séricos de PCR se correlacionam de forma
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significativa com manifestacdes clinicas da artrite reumatoide, como intensidade de dor, rigidez matinal

e incapacidade funcional, mesmo quando fatores como idade e sexo ndo tém impacto significativo nos
niveis de PCR (Sarzi-Puttini et al., 2002). Além disso, revisdes sobre a fisiopatologia da AR indicam
que a PCR nédo atua apenas como marcador de inflamacdo, mas, também, participa ativamente nos
mecanismos inflamatdrios subjacentes a doenca (Pope; Choy, 2021).

Kim et al. (2015) demonstraram que a PCR ndo apenas resulta do processo inflamatorio,
mas, também, o amplifica, promovendo a expresséo do ligante do receptor ativador do fator nuclear
kappa B (RANKL) e a diferenciacdo de mondcitos em osteoclastos. Esse mecanismo contribui para
a destruicdo dssea, estabelecendo um ciclo vicioso entre inflamacao e dano estrutural. Dessa forma, a
reducdo dos niveis de PCR no tratamento da AR reflete ndo apenas o controle da inflamag&o, mas,
também, a protecdo contra a progressdo do dano articular.

A Escala Visual Analdgica (EVA) é amplamente utilizada na pratica clinica para quantificar a
intensidade da dor autorreferida de forma simples, sensivel e direta, sendo Gtil tanto na avaliacdo inicial
quanto no monitoramento da resposta ao tratamento. J& o0 DAS28 constitui um escore de doenca
validado internacionalmente para mensurar a atividade inflamatoria da artrite reumatoide por meio da
contagem de articulacdes dolorosas e edemaciadas em 28 articulacBes, associada a marcadores
inflamatdrios como a velocidade de hemossedimentacao (VHS) ou PCR e a avaliacao global feita pelo
paciente. A aplicacdo conjunta desses instrumentos na avaliagdo da AR n&o apenas oferece uma
abordagem baseada em evidéncias para a préatica clinica, mas, também, possibilita a identificacdo
precoce de pacientes com alta atividade de doenca, auxilia na priorizacdo de atendimentos e
fundamenta o planejamento de intervencdes terapéuticas e multiprofissionais mais precisas (Fransen
etal., 2019).

Considerando a elevada carga de sofrimento e incapacidade associada a artrite reumatoide e 0s
desafios do acompanhamento longitudinal no Sistema Unico de Salde (SUS), torna-se relevante
caracterizar de forma integrada a atividade da doenca, a dor e a qualidade do sono nessa populacdo. A
aplicacdo conjunta do DAS28, da escala visual analdgica de dor e do PSQI permite uma avaliacdo
multidimensional de desfechos clinicos e percebidos pelo paciente, ainda pouco explorada em servi¢os
publicos brasileiros. Ao descrever a relacdo entre esses dominios em contexto real de assisténcia, 0
estudo pode produzir evidéncias Uteis para o aprimoramento do monitoramento clinico e para o
planejamento de estratégias assistenciais mais alinhadas as necessidades dos usuarios do SUS. Dessa
forma, pretende-se contribuir com dados empiricos que subsidiem o cuidado integral as pessoas com
artrite reumatoide e orientem futuras intervencdes voltadas a qualificagdo da atengdo em saude
coletiva.

Levando em consideracao que pacientes com AR frequentemente relatam queixas de distarbios

de sono, como dificuldade para iniciar ou manter o sono, além de sensacdo de sono néo restaurador,
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torna-se relevante investigar a correlacdo entre a qualidade do sono e os niveis de inflamacdo em

individuos com AR. No entanto, durante o desenvolvimento do estudo, observou-se dificuldade no
acesso e na captacao de pacientes com AR no contexto do SUS para a realizagéo da coleta de dados e
aplicacdo dos questionarios, o que evidencia desafios praticos na conducao de pesquisas clinicas.

A identificacdo de uma possivel correlacdo entre a ma qualidade do sono e a maior atividade
inflamatoria pode contribuir para ampliar a compreensdo das manifestac6es clinicas associadas a AR,
bem como evidenciar fatores que podem influenciar a evolucdo da doenca e a percepgao dos sintomas
pelos pacientes. Assim, este estudo busca ampliar o entendimento das possiveis interagdes entre sono
e inflamacdo croénica, fornecendo subsidios que possam contribuir para futuras discussdes e para o
desenvolvimento de abordagens de cuidado mais integradas no acompanhamento de pacientes com

artrite reumatoide.

2 CASO HOLISTICO

Trata-se de um estudo clinico, transversal, prospectivo, com dados de 30 mulheres, entre 25 e
80 anos, com diagnostico prévio de AR, atendidas no servigo de reumatologia do Ambulatério de
Especialidades Médicas (AME), da Universidade de Marilia (UNIMAR), no periodo de setembro de
2024 a maio de 2025. A aplicacdo dos questionarios e coleta de dados das pacientes ocorreu apos
assinaturas do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e da aprovacio pelo Comité de Etica em
Pesquisa local do estudo (CEP: 7.062.814). Foram estabelecidos critérios rigorosos para selecdo da
amostra. Os critérios de inclusdo contemplaram exclusivamente mulheres com diagnéstico confirmado
de AR, cujos exames laboratoriais de PCR ou VHS haviam sido coletados. Por outro lado, foram
excluidos do estudo homens, mulheres sem diagnéstico confirmado de AR, pacientes com doencas
graves concomitantes, bem como aquelas que utilizavam melatonina ou qualquer outro medicamento
capaz de induzir o sono. Este estudo foi conduzido com o objetivo de integrar ferramentas clinicas
validadas a pratica assistencial e a gestdo do cuidado em satde no contexto do SUS, com foco em
pacientes diagnosticadas com AR. A proposta metodoldgica envolveu a aplicacdo de instrumentos
clinicos amplamente utilizados na avaliacdo multidimensional da doenca, visando ndo apenas a
caracterizagdo biomédica da condicdo, mas a relacéo de distarbio de sono com a inflamacéo. A coleta
de dados ocorreu em unidade ambulatorial de reumatologia vinculada ao SUS, com selegéo de
mulheres previamente diagnosticadas com AR conforme os critérios do American College of
Rheumatology/European League Against Rheumatism (ACR/EULAR). No momento do atendimento,

foram aplicados os seguintes instrumentos:
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Utilizada para mensuracdo da dor autorreferida, permitindo a identificagdo do grau de

2.1 AESCALA VISUAL ANALOGICA (EVA)

intensidade da dor e os periodos do dia com maior acometimento, com vistas & compreensdo do
impacto funcional da doenca sob a perspectiva do sofrimento subjetivo, e atividade circadiana no
processo inflamatorio. O grau das dores articulares, sao referenciados por pontuagdo: 0 “sem dor”, e 0

namero 10, que representava um “dor insuportavel”.

2.2 INDICE DE QUALIDADE DO SONO DE PITTSBURGH

O questionario de sono foi utilizado como ferramenta padronizada para avaliacdo da qualidade
do sono, incluindo aspectos como laténcia, duracdo, eficiéncia, distarbios e uso de medicacdo. O
questionario apresenta 19 questdes auto avaliativas e cinco questdes avaliativas pelo companheiro (a)
ou conveniente (se deste for passivel). Apenas questdes auto avaliativas sdo incluidas na pontuacéo.
As questdes abordam as seguintes variaveis: qualidade do sono, laténcia do sono, duracdo do sono,
eficiéncia do sono, distarbio de sono, uso de medicacdo hipnotica-sedativa, disfuncdo diurna. Em cada
componente ¢ atribuido de 0 a 3 escores, onde 0 indica nenhuma dificuldade e 3 indica dificuldade
grave, A pontuacdo dos sete componentes é posteriormente adicionada para formar um score “global”,
tendo de 0 a 21 pontos. Um escore global superior a seis € considerado indicador de ma qualidade de
sono. Os critérios para definir se ocorre alteracdo de sono sdo: se a paciente acorda mais que trés vezes
durante a noite; se a participante permanece acordada por mais de uma hora durante a noite; o tempo
total de sono é menor que nove horas.

A escolha do PSQI se justifica pelo reconhecimento da relacdo bidirecional entre inflamacéo
sistémica e perturbacdes do sono em pacientes com AR, e pelo interesse em colaborar com estratégias
intersetoriais no SUS, como o encaminhamento para atencdo psicoldgica, educacdo em salde e
regulacdo do uso racional de medicamentos.

Para estimar o grau de atividade inflamatoria da doenca, foram utilizados exames laboratoriais
previamente realizados e apresentados pelas pacientes no momento da consulta, com registro dos
valores de PCR (mg/L) ou VHS (mm/h), conforme disponibilidade. Esses biomarcadores, associados
a contagem de 28 articulagdes dolorosas e edemaciadas e a autoavaliacdo global da paciente, foram
integrados ao célculo do DAS28, escore composto que avalia a atividade da doenca através da
contagem de 28 articulagdes dolorosas e edemaciadas, associado ao nivel de PCR ou VHS e a avaliacéo
global da paciente. Esse escore composto DAS28 ¢ amplamente validado para acompanhamento
longitudinal da atividade da doenca e sua utilizagdo em servi¢os do SUS pode contribuir para decisoes
clinicas mais precisas, como intensificagdo ou manutencdo terapéutica, além de subsidiar o
planejamento de recursos terapéuticos e acompanhamento multiprofissional.

A atividade inflamatoria na AR pode ser avaliada por meio do escore DAS28. Os resultados
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sdo interpretados da seguinte forma: um escore superior a 5,1 indica alta atividade da doenca; valores

entre 3,2 e 5,1 correspondem a atividade moderada; escores entre 2,6 e 3,2 representam atividade baixa.
Quando o DAS28 é inferior a 2,6, considera-se que 0 paciente se encontra em remissdo, ou seja, sem

inflamacéo significativa.

2.3 ANALISE DOS DADOS

Todos os dados obtidos foram organizados em planilhas eletrGnicas e posteriormente
analisados estatisticamente por meio do programa BioEstat®. Para verificar as relagdes entre as
varidveis quantitativas, aplicou-se o teste de correlacdo de Pearson (r), adotando-se nivel de
significancia de 5% (p < 0,05). Adicionalmente, foram calculados o intervalo de confianca (1C) de 95%
e 99%, o coeficiente de determinacdo (R?), valor do t estatistico, graus de liberdade (GL), poder do
teste e os respectivos valores de p, assegurando robustez na interpretacdo dos resultados. As correlagdes
entre os escores dos questionarios foram classificadas como fracas (r < 0,3), moderadas (0,3 <r <0,7)
ou fortes (r > 0,7), de acordo com critérios da literatura estatistica. A interpretacdo dos resultados
considerou ndo apenas a forca das correlagcBes, mas, também, suas possiveis implicacdes para a
organizacdo dos servigos, como 0 monitoramento em linha de cuidado, triagem clinica baseada em

sintomas autorreferidos e definicdo de prioridades terapéuticas.

3 RESULTADOS
3.1 ANALISE DOS DADOS EVA

O questionario de EVA foi utilizado para medir a intensidade da dor de acordo com a percepcao
individual do paciente, sendo o valor das respostas [0-10]. As participantes do estudo foram indagadas
quanto ao grau das dores articulares, sendo uma resposta proximo a 0 “sem dor”, e do outro lado o
namero 10, que representava um “dor insuportavel”. Além de ter sido indagado o periodo do dia de
maior intensidade da dor (Tabela 1). As avalia¢des indicaram a presenca de dor em relacao aos quadros

inflamatdrios mais ativos.
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Pacientes 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

3.1.1 Aplicacéo do questionario de classificacao de dor - EVA

Tabela 1 — Analise de intensidade de dor com aplicacéo do questionario EVA.

Resultados 2 3 9 0 8 6 5 6 6 1

Pacientes 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20
Resultados 2 8 0 0 6 2 10 4 5 6

Pacientes 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30
Resultados 4 3 8 3 10 10 9 6 6 5

Os valores indicam resultados de 0 “sem dor”, até 10 representando “dor insuportavel”. Fonte: Autor principal.

a. Andlise do questiondrio de sono — PSQI

O PSQI as pacientes com AR foram questionadas quanto a qualidade do sono ao longo do ultimo
més em relacdo ao momento da consulta. O questionario avaliou os impactos do quadro inflamacéo na
qualidade do sono (Tabela 2). A maioria das pacientes relataram queixas de ma qualidade de sono,
coincidindo com o estagio da inflamacéo crénica de AR.

3.1.2 Aplicacéo do questionario de qualidade de sono — PSQI

Tabela 2 — Anélise de qualidade sono associado a presenc¢a do quadro inflamatério de AR.
Pacientes 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Resultados 9 9 8 0 17 7 5 5 18 5

Pacientes 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20
Resultados 9 8 8 4 6 2 7 2 14 10
Pacientes 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30

Resultados 11 2 10 5 13 20 14 4 11 14
Um escore global superior a 6 é considerado indicador de ma qualidade de sono. Fonte: Autor Principal.

b. Anadlise dos dados DAS28

Avaliacdo da atividade inflamatéria da AR com base na aplicacdo do DAS28. O resultados
indicam a alta atividade se resultado for superior a 5,1; moderada se valores estiverem entre 3,2 e 5;
baixa se um escore aparecer entre 2,6 e 3,2. O DAS28 inferior a 2,6 é considerado como remissdo, ou

seja, auséncia de atividade inflamatoria significativa.
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3.1.3 Aplicacéo do questionario Disease Activity Score 28

Paciente

O 00 NO Ul WDN -

NRNNRNNMNNMNNNNNRERERPRERERERRERRE R
OO NN REONRPOOWWNOOU_WNERO

30

DAS28

471
5.45
5.69
2.35
5.92
5.57
4.01
3.46
4.37
2.02
7.41
5.0
291
1.25
5.76
4.63
4.62
4.03
5.50
3.86
5.94
211
4.80
492
5.86
8.06
4.77
5.41
422
4.65

Atividade

MODERADA
ALTA
ALTA

REMISSAO
ALTA
ALTA

MODERADA

MODERADA

MODERADA

REMISSAO
ALTA
MODERADA
BAIXA
REMISSAO
ALTA

MODERADA

MODERADA

MODERADA
ALTA

MODERADA
ALTA

REMISSAO

MODERADA

MODERADA
ALTA
ALTA

MODERADA
ALTA

MODERADA

MODERADA

BOCA

Tabela 3 — Andlise da atividade inflamatéria da AR com base na aplicacdo do DAS28.

A alta atividade representa valores superiores a 5,1; Atividade moderada é representada por valores entre 3,2 e 5;
Atividade baixa representa valores entre 2,6 e 3,2. O DAS28 com valor inferior a 2,6 é considerado como remisséo, ou

seja, auséncia de atividade inflamatdria significativa. Fonte: Autor principal.

c. Correlacdo dos resultados entre PSQI e EVA

A aplicacéo do teste de Pearson para investigar a associagéo entre a qualidade do sono, medida

pelo PSQI, e a intensidade da dor, avaliada pela EVA, obteve um coeficiente de correlacdo de r =

0,5478, 0 que representa uma correlagdo positiva moderada entre as duas variaveis. Isso indica que

individuos com resultados maiores no PSQI, ou seja, com pior qualidade do sono, podem apresentar

tambeém maiores niveis de dor, segundo a EVA. O resultado foi estatisticamente significativo, com

valor de p = 0,0017, demonstrando que a probabilidade de essa correlagédo ter ocorrido por acaso é

inferior a 0,2%. Portanto, ha forte evidéncia estatistica de associacdo entre qualidade do sono e

percepcao de dor (Tabela 4).

d. Correlacdo de Pearson entre os questiondrios PSQI e EVA.
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Tabela 4 — Correlag@o de Pearson entre os questionarios PSQI e EVA

Colunas
1e 2
n (pares) = 0
r (Pearson) = 0.5478
IC 95% = 0.23a0.76
IC 99% = 0.12 a 0.80
R2 = 0.3001
t= 3.4648
GL = 28
(p} = 0.0017
Poder 0.05 = 0.9396
Poder 0.01 = 0.8081

Teste de Correlacdo de Pearson entre os questionarios PSQI ¢ EVA destacando correlagdo positiva moderada
entre as duas varidveis. Fonte: Autor principal.

A robustez da andlise é reforcada pelos intervalos de confianca, ambos os intervalos excluem
o valor zero, confirmando a existéncia de uma correlacdo positiva na populacéo estudada. O coeficiente
de determinacédo (R? = 0,3001) revela que cerca de 30% da variagdo nos escores de dor (EVA) pode ser
explicada pelos escores do PSQI. Embora esse percentual indique uma associacdo relevante, ele
também sugere que outros fatores, influenciam na percepcao da dor na populagdo estudada. Além
disso, o poder estatistico do teste foi elevado, com 93,96% para um nivel de significancia de 5% (a =
0,05), e 80,81% para um nivel mais rigoroso de 1% (o = 0,01). O que significa que o estudo teve
sensibilidade adequada para detectar a correlacdo verdadeira, reduzindo a chance de erro tipo I,
guando ndo se rejeita a hipotese nula, mesmo que ndo existe efeito ou correlacdo, ou seja o falso
negativo.

O gréfico de dispersdo reforca visualmente os achados, demonstrando uma tendéncia
ascendente entre os escores das duas variaveis, ainda que de modo moderado. A tabela 2 e a figura 1,
apresentam o0s resultados da analise estatistica do teste de correlacdo de Pearson realizada entre os
questionarios PSQI e EVA.

Grafico de dispersdo entre os questionarios PSQI e EVA com linha de tendéncia linear.
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Figura 1 — Correlacéo positiva entre pior qualidade do sono e maior intensidade da dor.
Correlagéo Linear de Pearson

10 ° ° o

0 } f f f |
0 5 10 15 20 25
Colunas 1e 2 p=0.0017
Cada ponto representa um participante. Observa-se uma tendéncia ascendente, indicando correlacdo positiva entre pior
qualidade do sono e maior intensidade da dor. Fonte: Autor Principal.

d. Correlacao dos resultados entre EVA e DAS28

A andlise estatistica, a partir do teste de Pearson, realizada para avaliar a relacdo entre a EVA e 0
escore DAS28 revelou uma associacao significativa. O coeficiente de correlagdo, identificou uma
correlacdo positiva de grau moderado (r = 0,5576), 0 que indica que, a medida que a dor referida pelo
paciente aumenta, ha uma tendéncia correspondente de elevacdo nos escores do DAS28. O teste
estatistico foi significativo, com p = 0,0014, o que demonstra que a probabilidade de esse resultado ter
ocorrido ao acaso é extremamente baixa. Os intervalos de confianga de 95% (0,25 a 0,76) e 99% (0,13
a 0,81) sustentam a confiabilidade da correlacdo observada, descartando a hipdtese de auséncia de
associacdo entre as variaveis. Adicionalmente, o coeficiente de determinacdo (R2 = 0,3109) revelou
que aproximadamente 31% da variacdo nos escores do DAS28 pode ser atribuida aos niveis de dor
autorreferidos pelos pacientes. Esse achado destaca a influéncia da dor na percepcao de atividade da
doenca, embora também aponte para a contribuicdo de outros fatores clinicos e laboratoriais na
composicao do indice DAS28. O calculo estatistico da anélise foi elevado, com 94,79% para nivel de
significancia de 5% e 82,74% para 1%, garantindo boa capacidade do teste em detectar correlacdo real
caso ela exista.

e. Correlagdo de Pearson entre os questiondrios EVA e DAS28
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Tabela 5 — Correlagdo de Pearson entre os questionarios EVA e DAS28

Colunas
2e 3
n (pares) = 0
r (Pearson) = 0.5576
IC 95% = 0.25a0.76
IC 99% = 0.13a0.81
R2 = 0.3109
t= 3.5542
GL = 28
(p) = 0.0014
Poder 0.05 = 0.9479
Poder 0.01 = 0.8274

O teste de Correlagdo de Pearson entre os questionarios EVA e DAS28 revelou uma associagao significativa nos
comparativos. Fonte: Autor Principal

No gréfico de dispersdo (Figura 2), observa-se visualmente a tendéncia linear positiva entre as
variaveis, os pontos distribuem-se com padrdo ascendente, demonstrando que, de maneira geral,

escores mais altos de dor acompanham maior atividade inflamatdria da artrite reumatoide.

Figura 2 — Gréfico de disperséo entre os questionarios EVA e DAS28 com linha de tendéncia linear.
Correlagéo Linear de Pearson

L]

1 | ; ; : |
0 2 4 6 8 10

Colunas 2e 3 p = 0.0014
Cada ponto representa um participante. A tendéncia positiva demonstra que maiores escores de dor estdo associados a
maior atividade da doenca reumatoide. Fonte: Autor principal.

f- Correlagdo dos resultados entre PSQI e DAS28

O teste de Pearson para o questionario PSQI e 0 DAS28, apresentou o coeficiente de correlacdo
r =0,5688, 0 que indica uma correlagdo positiva de intensidademoderada. Isso significa que, de maneira
geral, pacientes que apresentaram piores escores de qualidade do sono também apresentaram maior
atividade da doenca. Essa associacdo foi estatisticamente significativa, com valor de p = 0,0010, ou
seja, existe menos de 0,1% de probabilidade de esse resultado ter ocorrido por acaso, o que reforca a
robustez da evidéncia de associacdo entre as varidveis. O intervalo de confianca reforca a

confiabilidade da estimativa, ambos os intervalos excluem o zero, o que confirma que a correlagéo é
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positiva entre as varidveis analisadas. O coeficiente de determinacdo (R? = 0,3236) indica que

aproximadamente 32,36% da variagdo nos escores do DAS28 pode ser explicada pelos escores de
PSQI. Esse valor sugere uma contribui¢do importante da qualidade do sono para a percepcéo, ou real
agravamento, da atividade da artrite reumatoide, embora outros fatores também estejam envolvidos. A
analise apresentou excelente poder estatistico, com 95,64% para o = 0,05 e 84,84% para a. = 0,0, os
valores garantem alta sensibilidade do teste em identificar uma correlagdo verdadeira, minimizando de
falso negativo.

g. Correlagao de Pearson entre os escores PSQI e DAS 28

Tabela 6 — Correlacdo de Pearson entre os questionarios PSQI e DAS28

Colunas
1e 3
n (pares) = 0
r (Pearson) = 0.5688
IC 95% = 0.26 a 0.77
IC 99% = 0.15 a2 0.82
R2 = 0.3236
t= 3.6598
GL = 28
(p) = 0.0010
Poder 0.05 = 0.9564
Poder 0.01 = 0.8484

O teste de Correlagdo de Pearson entre os questionarios PSQI e DAS28 revelou uma associacao significativa nos
comparativos. Fonte: Autor principal.

No grafico de dispersdo, observa-se uma distribuicdo de pontos com tendéncia ascendente,
compativel com a correlagdo positiva detectada numericamente. A Figura 3, apresenta os resultados
da andlise estatistica do teste de correlacao de Pearson realizada entre o questionario PSQI e o escore
DAS 28.
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Gréfico de disperséo entre os escores do PSQI e DAS28 com linha de tendéncia linear. Cada ponto representa um

Figura 3 — Gréafico de dispersao entre os questionarios PSQI e DAS28.

Correlagéo Linear de Pearson

1 : : : : :
0 5 10 15 20 25

Colunas 1e 3 p =0.0010
paciente. Observa-se uma tendéncia linear positiva entre pior qualidade do sono e maior atividade inflamatéria da artrite
reumatoide. Fonte: Autor principal.

4 DISCUSSAO

Os resultados desta pesquisa demonstraram associagdes significativas entre os escores de dor
(EVA), qualidade do sono (PSQI) e atividade inflamatéria (DAS28), evidenciando um entrelacamento
clinico relevante entre esses dominios. As pacientes com queixas de sono também apresentaram maior
padrdo inflamatdrio associada a presenca de dor. Esses achados reforgcam a hipotese de que a qualidade
do sono e a percepgdo da dor estdo intrinsecamente relacionadas ao grau de atividade inflamatéria da
AR, compondo um eixo fisiopatoldgico que merece atencédo prioritaria na préatica clinica (Ishikura et
al., 2020; Reiter, 1998).

Esses resultados corroboram com os dados de Kiling e Turk (2025), onde demonstram
associacéo significativa entre maiores valores de DAS28, pior qualidade do sono avaliada pelo PSQI e
maior intensidade da dor mensurada da AR pela EVA, evidenciando que a elevacdo da atividade
inflamatdria esta diretamente relacionada a piora simultanea desses parametros clinicos.

A relacdo entre dor e sono é claramente bidirecional: a ma qualidade do sono intensifica a
percepcdo dolorosa, enquanto niveis elevados de dor comprometem o sono reparador (Afolalu et al.,
2018). Dificuldade para iniciar ou manter o sono, frequentemente observada em pacientes com AR,
esta associada a sensibilizagdo central e & amplificacdo dos sinais nociceptivos (Finan et al., 2013).
Essa interacdo leva a quadros de hiperalgesia e dor espontanea como cefaléia e mialgia que, por sua
vez, perpetuam ciclos de sono curto ou fragmentado (Afolalu et al., 2018; Finan et al., 2013).

De acordo com a literatura, pacientes com AR frequentemente apresentam disturbios do sono,
como dificuldade para iniciar o sono, despertares noturnos frequentes e aumento da sonoléncia diurna
(Biswas et al., 2025). A piora da qualidade do sono tem sido associada a maiores escores de atividade
da doenca e intensificacdo da dor, similar aos resultados desse trabalho, sugerindo uma interacdo

bidirecional entre sono e inflamagdo. Assim, a melhora do padréo de sono sugere modulacdo da dor e
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consequentemente reducdo da atividade inflamatdria, possivelmente por meio da atenuacdo de

mecanismos de sensibilizagdo central e da diminuicdo da amplificacdo nociceptiva. Esses achados
ressaltam a complexidade da interagdo entre ritmos circadianos, inflamacéo e percepcéo dolorosa,
indicando a necessidade de investigacdes adicionais que considerem o perfil de dose-resposta da
melatonina em pacientes com AR (Biswas et al., 2025; Irwin et al., 2023).

No nivel neurobioldgico, maltiplos sistemas participam dessa interagdo, incluindo vias opioides,
monoaminérgicas, imunolégicas, melatonina, endocanabinoides, o eixo hipotalamo- hipo6fise-adrenal
e a sinalizacdo por adenosina e éxido nitrico (Woolf, 2004). Em contextos inflamatorios, citocinas
como IL-1 e TNF-a inibem a producdo de melatonina, prejudicando o sono (Pontes et al., 2006;
Simonneaux; Ribelayga, 2003). Esses mecanismos reforcam a base bioldgica pela qual processos
inflamatorios cronicos, como a artrite reumatoide, impactam negativamente a arquitetura e a qualidade
do sono.

Estudo recente demonstra que a méa qualidade do sono exerce efeitos negativos sobre os
marcadores inflamatorios, contribuindo para o agravamento da inflamacéao e da dor. Embora a relagao
entre sono e dor configure um ciclo vicioso, a literatura aponta que o efeito temporal do sono sobre a
dor tende a ser mais pronunciado do que o efeito da dor sobre o sono, sugerindo o distdrbio do sono
como possivel ponto de partida desse processo (Afolalu et al., 2018).

Nessa perspectiva, em doengas acompanhadas de dor cronica, como a artrite reumatoide, 0s
disturbios do sono devem ser sistematicamente investigados e manejados, uma vez que sua persisténcia
pode intensificar a dor e a atividade inflamatoria, conforme evidenciado por estudos recentes que
demonstram associacao entre maior atividade da doenca, pior qualidade do sono e maior intensidade
da dor (Kiling; Tiirk, 2025).

A administracdo de melatonina exdgena desponta como alternativa terapéutica promissora, nao
apenas para restaurar a arquitetura do sono, mas, também, pelo seu efeito anti- inflamatério. Evidéncias
experimentais mostram que a melatonina reduz a expressdo de moléculas de adesdo e de citocinas pro-
inflamatorias, como IL-6, IL-8 e TNF-0, modulando parametros inflamatérios sistémicos e
melhorando a evolucgéo clinica de doencas inflamatorias (Esposito; Cuzzocrea, 2010). Esse efeito se
da, em parte, pela inibigdo da via NF-kB, responsavel pela expressdo de citocinas pro-inflamatdrias,
INOS e MMPs, resultando na redugdo do recrutamento de neutrofilos e da producdo de mediadores
inflamatorios (Lin et al., 2013).

Em um ensaio clinico conduzido por Forrest et al. (2007), pacientes com AR receberam 10 mg
de melatonina no periodo noturno como adjuvante a terapia medicamentosa habitual. Os autores
observaram aumento na velocidade de hemossedimentagdo e nas concentracOes de neopterina,
indicando possivel efeito pro-inflamatorio da melatonina nessa dosagem. Entretanto, ndo foram

identificadas alteracdes significativas nas concentracdes séricas de citocinas pro-inflamatorias, como
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IL-1B, IL-6 e TNF-a, tampouco houve melhora clinica expressiva dos sintomas da doenca.

Em contraste, outro estudo demonstrou que a suplementacdo com 3 mg/dia de melatonina,
durante 60 dias, promoveu melhora significativa na qualidade do sono, acompanhada de redugéo nos
escores de atividade da doenca (DAS28) e na intensidade da dor avaliada pela escala visual analdgica
(VAS) (Palimi et al., 2022). Esses achados reforcam a hipotese de que a melatonina, em doses
fisiologicas ou mais baixas, pode atuar favoravelmente na regulacdo do sono e, indiretamente,
contribuir para a redugdo da percepgdo dolorosa e da atividade inflamatoria.

Assim, considerando seu potencial modulador do sono e da resposta inflamatdria, a melatonina
pode ser considerada uma terapia adjuvante no manejo da artrite reumatoide no ambito do SUS,
especialmente quando utilizada em doses fisiologicas mais baixas e sob protocolos clinicos bem
definidos com monitoramento adequado. Por apresentar perfil de seguranca favoravel, facil
administracdo e baixo custo, desponta como estratégia viavel e potencialmente custo-efetiva a ser
incorporada como adjuvante terapéutico na pratica assistencial do SUS.

O PSQI surge, nesse cenério, como ferramenta sensivel para identificar alteracdes subjetivas
da qualidade do sono possivelmente relacionadas a mudangas na producéo de melatonina (Hammam;
Borai, 2021). Xu et al. (2015) observaram correlacdo positiva entre PSQI e DAS28 em condicdes
inflamatdrias, sugerindo que o sono atua ndo apenas como marcador clinico de gravidade, mas,
também, como modulador da resposta inflamatdria (Ishikura et al., 2020; Reiter, 1998).

Esses achados indicam que a piora da qualidade do sono esta associada ao aumento da atividade
da doenca e a intensificacdo de sintomas como dor e fadiga, reforcando a natureza bidirecional da
interacdo entre sono e inflamacdo (Afolalu et al., 2018; Coogan; Wyse, 2008). Dessa forma, o PSQI
ndo apenas quantifica a qualidade do sono, mas, também, pode sugerir alteracdes
neuroimunoenddcrinas subjacentes, configurando-se como instrumento clinico relevante na avaliacdo
integrada de pacientes com artrite reumatoide.

Estudos de Gouda et al. (2023) e Kontodimopoulos, N. (2019) reforcam que distarbios do sono
estdo associados a maior atividade da doenca, fadiga, pior qualidade de vida e limitagcdo funcional.
Assim, a avaliacdo do sono ndo deve ser vista como aspecto secundario, mas como parte integrante do
perfil clinico e funcional do paciente com AR. E fundamental considerar, no manejo da AR, ndo apenas
os sintomas fisicos, mas, também, os fatores psicoldgicos e sociais que permeiam a experiéncia da
doenca. Evidéncias da literatura indicam que a ma qualidade do sono em pacientes com AR exerce
impacto negativo significativo sobre a qualidade de vida e esta associada a diversas comorbidades
(Gouda et al., 2023).

A privagdo de sono, por exemplo, pode aumentar o risco de transtornos psiquiatricos, como
depressdo e ansiedade, contribuindo para o agravamento do estado geral de salde desses pacientes
(Loppenthin et al., 2015). Kiling e Tirk (2025), demonstraram que pacientes com maior atividade da
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doenca apresentam pior qualidade do sono e maior intensidade da dor, o que reforca a necessidade

de uma abordagem terapéutica integrada. Considerar o estado psicossocial juntamente com a
saude fisica no tratamento da artrite reumatoide tende a aumentar a efetividade das intervencdes e a
proporcionar um cuidado mais abrangente e centrado no paciente. Diante desse contexto, os disturbios
do sono devem ser reconhecidos ndo apenas como sintomas secundarios, mas como fatores
modificiveis e clinicamente relevantes no manejo da AR, uma vez que influenciam diretamente
processos inflamatdrios, percepcdo dolorosa, fadiga e funcionalidade geral do paciente.

A identificacdo precoce e a monitorizacdo sistematica da qualidade do sono podem surgir como
intervencdes direcionadas na reducdo da atividade da doenca, melhorar a resposta a terapias
farmacoldgicas e favorecer a recuperagéo funcional. Assim, a incorporacdo de instrumentos validados
como o PSQI, EVA e DAS28 em conjunto para avaliacdo da atividade da doenca na préatica assistencial
representa uma estratégia essencial, especialmente no ambito do SUS, devido a sua simplicidade de
aplicacdo, baixo custo e elevado valor clinico. Abordar os distarbios do sono como parte integrante do
manejo da AR, constitui um passo estratégico para otimizar desfechos clinicos, melhorar a qualidade
de vida e potencializar os efeitos das intervencdes medicas.

Os achados sugerem que a dor, a qualidade do sono e a atividade inflamatoria na AR estdo
interligadas por um eixo fisiopatolégico, visto que a ma qualidade do sono ndo apenas intensifica a
percepcdo dolorosa, mas, também, se associa a amplificacdo da resposta inflamatoria, aparentemente
criando um ciclo de retroalimentacdo que compromete a funcionalidade e a qualidade de vida. O
questionario PSQI, a EVA e o DAS28, quando utilizados em conjunto, configuram-se como
ferramentas sensiveis, de baixo custo e facil aplicacdo, capazes de integrar parametros clinicos
objetivos e subjetivos. A incorporacdo desses instrumentos validados na avaliacdo da atividade da
doenca na pratica assistencial representa uma estratégia essencial, especialmente no ambito do SUS,

considerando sua simplicidade operacional, viabilidade econémica e elevado valor clinico.
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