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1. Introducao

Os disttrbios de sono compreendem uma vasta gama
de condicbes clinicas capazes de interferir negativamente
em todos orgaos e sistemas, e, em particular, no sistema
cardiovascular. As consequéncias sao iniimeras e nao limitadas
a fase em que estamos dormindo; pelo contrario, os distdrbios
de sono causam importantes repercussdes também no periodo
da vigilia, comprometendo a qualidade de vida e contribuindo
para o surgimento de muitas doengas.

A importancia deste tema tem ganhado cada vez mais
a atencao da sociedade, principalmente por mudancas
drasticas do estilo de vida da populagdo mundial nas dltimas
décadas: estamos dormindo cada vez menos, e o excesso de
peso contribui para o aumento da prevaléncia dos disttrbios
respiratérios do sono.

Nesta diretriz, abordaremos as principais evidéncias que
sugerem, cada vez de forma mais consistente, o impacto dos
distirbios de sono nas doencas cardiovasculares.

Estamos cada vez mais convencidos de que os disttrbios
de sono sao novos fatores de risco cardiovascular. No
entanto, na pratica clinica, o subdiagndstico e o consequente
subtratamento sdo frequentes. Como veremos, a prevaléncia
dos disttrbios de sono é muito alta em pacientes com doengas
cardiovasculares. Mais do que frequente, ha evidéncias
consistentes sugerindo que os distarbios de sono aumentam
o risco de diversas doencas cardiovasculares.

Fica claro que o cardiologista tem um papel fundamental
na identificagdo de pacientes portadores de distirbios de
sono. Desta forma, este profissional (que ndo é habitualmente
treinado em Medicina do Sono) pode beneficiar-se deste
documento. No entanto, nossa intencao nao é transformar o
Cardiologista que |é este documento em um especialista em
sono, mas em um profissional importante e atuante, que pode
ajudar a identificar os pacientes que devem ser tratados em
conjunto com especialistas da area. Uma proposta do papel
do Cardiologsta no manejo dos disttrbios de sono estd descrita
no setor de consideragoes finais deste documento.
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Acreditamos, assim, que melhoraremos ndo s6 a qualidade
do sono, mas, potencialmente, o risco cardiovascular dos
pacientes. Como sera observado neste documento, a maioria
das evidéncias do potential beneficio do tratamento de um
dos principais disttrbios de sono, a Apneia Obstrutiva do Sono
(AOS), refere-se ao uso da Pressao Positiva Continua de Vias
Aéreas (CPAP) superiores. Procuraremos, no entanto, mostrar
o beneficio de outras modalidades terapéuticas sempre que
as evidencias estiverem disponiveis.

Para a selecao dos artigos que constam em cada secao,
elegemos coordenadores com reconhecida experiéncia
na drea para realizar uma revisao sistematica da literatura.
Para os casos de recomendagoes de procedimentos ou de
tratamentos, adotamos os seguintes critérios adotados pela
Sociedade Brasileira de Cardiologia:

1.1. Classes (graus) de Recomendacao

*Classe I: condicbes para as quais hd evidéncias
conclusivas ou, em sua falta, consenso geral de que o
procedimento é seguro, e (til/eficaz.

*Classe II: condi¢bes para as quais ha evidéncias
conflitantes e/ou divergéncia de opinido sobre
seguranga, e utilidade/eficicia do procedimento.

*Classe IIA: peso ou evidéncia/opinido a favor do
procedimento. A maioria aprova.

*Classe IIB: seguranca e utilidade/eficicia menos
bem estabelecida, ndo havendo predominio de opinides
a favor.

*Classe Ill: condigdes para as quais hé evidéncias
e/ou consenso de que o procedimento ndo € (til/eficaz
e, em alguns casos, pode ser prejudicial.

1.2. Niveis de Evidéncia

*Nivel A: dados obtidos a partir de multiplos estudos
randomizados de bom porte, concordantes e/ou de
metandlise robusta de estudos clinicos randomizados.

*Nivel B: dados obtidos a partir de metanalise menos
robusta, a partir de um tnico estudo randomizado ou
de estudos nao randomizados (observacionais).

*Nivel C: dados obtidos de opinides consensuais
de especialistas

Para fins didaticos, os seguintes termos precisam
ser definidos nesta secdo para melhor compreensao
desta diretriz:

Apneia: reducao da amplitude do sinal de fluxo
aéreo = 90% da linha de base utilizando um sensor
térmico oronasal. A duracdo da redugao = 90% no sinal
do sensor precisa ter duragdo minima de 10 segundos.
Nao hd necessidade de dessaturacdo de oxigénio
relacionada ao evento.’

Apneia central: evento que atenda aos critérios de
apneia e esteja associado com auséncia de esforgo
inspiratério continuo ou aumentado ao longo de todo
o periodo de auséncia de fluxo respiratério.

Apneia mista: evento que atenda aos critérios de
apneia e esteja associado com auséncia de esforgo
inspiratério continuo ou aumentado no inicio do
evento, e com retomada do esforco respiratério no final
do periodo de auséncia de fluxo respiratério.

Apneia obstrutiva: evento que atenda aos critérios
de apneia e esteja associado com esforgo inspiratério
continuo ou aumentado ao longo de todo o periodo
de auséncia de fluxo respiratério.

Apneia obstrutiva do sono: de acordo com a
Classificagao Internacional dos Disttrbios de Sono (CIDS-
3),% o critério diagnéstico da AOS envolve a presenca dos
topicos A e B ou C, descritos conforme quadro 1.

Curta duracao do sono: em linhas gerais, a curta
duracao de sono no adulto, frequentemente associada
a privagao de sono, é conceituada quando a duragdo
do sono for inferior a média de 7 a 8 horas por noite. O
principal sintoma é a sonoléncia excessiva diurna, mas
outros sintomas incluem o humor deprimido, prejuizo
na memoria e na concentragdo. A privagao cronica do
sono pode trazer sérias consequéncias para a salde,
performance e seguranga no dia a dia.

Hipopneia: redugao na amplitude do sinal de fluxo =
30% da linha de base utilizando a pressao nasal. A duragao
da redugao = 30% no sinal do sensor é = 10 segundos.
Ha necessidade de dessaturacdo de oxigénio = 3% da
linha de base OU o evento é associado a um despertar.

A hipopneia pode ser classificada em obstrutiva
ou central. Esta classificagao é opcional e segue os
seguintes critérios:

*Hipopneia obstrutiva: quando apresentar ronco,
achatamento da curva de fluxo ou respiragao paradoxal
durante o perfodo de queda do fluxo respiratério.

*Hipopneia central: quando nao apresentar ronco,
achatamento da curva de fluxo ou respiracao paradoxal
durante o periodo de queda do fluxo respiratério.

indice de Apneia e Hipopneia (IAH): nimero
médio dos eventos de apneia e hipopneia por hora
do sono. E a partir deste indice que determinamos a
gravidade da apneia do sono (seja a apneia do tipo
obstrutiva ou central).

Narcolepsia: o diagndstico pode ser feito pela soma
dos critérios A + B descritos a seguir:

Arq Bras Cardiol. 2018; 111(2):290-340
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Quadro 1 - Critério diagnéstico da apneia obstrutiva do sono, de acordo com a a Classificagdo Internacional dos Disttrbios do Sono

Queixa de sonoléncia, sono ndo reparador, fadiga ou sintomas de insénia

Despertar com suspens&o da respiragdo, ofegante ou asfixia

A. Presenca de um ou
mais dos seguintes itens:

Parceiro de cama ou outro observador relatando ronco habitual, interrupgdes
de respiragdo ou ambos, durante o sono do paciente

Diagnéstico de hipertens&o, distirbio do humor, disfungéo cognitiva, doenga arterial coronariana, acidente
vascular cerebral, insuficiéncia cardiaca congestiva, fibrilagdo atrial ou diabetes melito tipo 2

B. Registro da polissonografia ou
poligrafo portétil apresentando:

Cinco ou mais eventos respiratérios predominantemente obstrutivos (obstrutivo e apneias mistas ou
RERA por horas de sono durante a polissonografia ou por horas da monitorizacéo

Registro da polissonografia ou
poligrafo portatil apresentando:

Quinze ou mais eventos predominantemente obstrutivos (apneias, hipopneias ou RERA)
por hora de sono durante a polissonografia ou por hora na monitorizagao

RERA: esforgo respiratério relacionado a despertar, do inglés respiratory-effort related arousal.

A. O paciente tem periodos didrios de necessidade
irreprimivel de dormir ou, durante o dia, tem lapsos de
sono, ocorrendo ha pelo menos 3 meses.

B. A presenca de uma ou ambas as seguintes
caracteristicas: (1) cataplexia (definida como perda
de tdonus) e (2) laténcia média do sono de < 8
minutos e dois ou mais periodos de inicio precoce
do sono REM (SOREMPs) no Teste das Mdltiplas
Laténcias do Sono (TMLS), realizado de acordo com
as técnicas padronizadas.’

Respiracao de Cheyne-Stokes (RCS): condicao
clinica caracterizada por:’

*Episédios com trés ou mais apneias centrais
consecutivas e/ou hipopneias centrais, separados por
um padrao “crescendo-decrescendo” na amplitude do
registro do fluxo respiratério, com a duracao do ciclo
de =40 segundos.

*Presenca de cinco ou mais apneias e/ou hipopneias
centrais por hora de sono associados com o padrao
“crescendo-decrescendo” na amplitude do registro
do fluxo respiratério registrados por mais de 2 horas
de monitoramento.

Sindrome das Pernas Inquietas (SPI): ¢ uma doenga
neuroldgica sensério-motora com um claro impacto na
qualidade do sono e na qualidade de vida do paciente.
A SPI é diagnosticada por determinar padroes de
sintomas que satisfazem os cinco critérios essenciais
seguintes, acrescentando especificadores clinicos,
sempre que necessario. Todos os seguintes critérios
essenciais devem ser atendidos:?

*Desejo irresistivel de mover as pernas, geralmente
(mas nem sempre) acompanhado por sensagoes
desconfortaveis e desagraddveis nas pernas.

Arq Bras Cardiol. 2018; 111(2):290-340

*Necessidade de movimentar as pernas, e as
sensacOes desagradaveis comegam ou pioram durante
periodos de repouso ou inatividade, como deitado
ou sentado.

*A necessidade de movimentar as pernas e as
sensacoes desagradaveis sao parcial ou totalmente
aliviadas pelo movimento, como caminhada ou
alongamento.

*A necessidade de movimentar as pernas e as
sensagOes desagradaveis durante o repouso ou
inatividade s6 ocorrem ou sao piores a noite.

* A ocorréncia das caracteristicas anteriores nao sao
explicadas por outras condigbes clinicas, como mialgia,
estase venosa, edema nas pernas, artrite, caibras nas
pernas, desconforto posicional etc.

Algumas consideragbes:

* A SPI é considerada persistente quando os sintomas
ocorreram, em média, pelo menos duas vezes por
semana, no ano anterior.

*Na SPI intermitente, os sintomas ocorreram, em
média, menos que duas vezes na semana durante o
ano anterior, em pelo menos cinco episédios.

2. Epidemiologia dos Disttrbios
Respiratorios do Sono na Populacao
Geral e em Pacientes com Doencas
Cardiovasculares

2.1. Distirbios Respiratérios do Sono na Populacgao Geral

Apesar do crescente reconhecimento de que os
distarbios respiratérios do sono, particularmente a
AOS, representam condigao relativamente comum,
evidéncias baseadas em dados populacionais estimando
sua prevaléncia datam das Gltimas duas décadas. Estudos
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prévios, com amostras representativas da populagao
em geral, mostraram que a prevaléncia da AOS em
adultos pode variar de 1,2 a 7,5%, considerando como
critérios diagnésticos a presenca do IAH acima de
cinco eventos por hora de sono e sonoléncia excessiva
diurna.*"* Porém,estudos mais recentes apontam taxas
de prevaléncia mais altas, e isto pode ser explicado
por alguns motivos como: a epidemia de sobrepeso
e obesidade, que tem sido verificada nas dltimas
2 décadas; a melhora nos métodos diagnésticos; a
mudanca nos critérios adotados para a definicao da
AOS. Por exemplo, estudo epidemioldgico realizado na
cidade de Sao Paulo (SP) observou que a prevaléncia
da AOS foi de 32,9%." Outro estudo, utilizando os
dados do Wisconsin Sleep Cohort (WSC), mostrou que
a prevaléncia geral da AOS foi de 10% e, para homens
entre 30 e 49 anos, foi de 17%. Estes autores relataram
que houve aumento de 14 a 55% na prevaléncia da AOS
nos dois periodos estudados (1988-1994 e 2007-2010),
dependendo do subgrupo analisado.” Recentemente,
estudo realizado em Lausanne (Suica), entre 2009 e
2013, denominado Hypnolaus, corroborou estas altas
taxas de prevaléncia da AOS, observando prevaléncia
de 23,4% em mulheres e de 49,7% em homens, com
gravidade entre moderada a grave.’

Os estudos populacionais sdo unamimes em estimar
que a prevaléncia da AOS é maior em diferentes
subgrupos, incluindo sexo masculino, individuos mais
velhos e aqueles com sobrepeso ou obesidade.*”10""
Apesar da consideravel elevada prevaléncia da AOS
na populacao geral, estima-se que cerca de 75 a 80%
desta populagao permanega sem diagndstico nos
Estados Unidos."”

2.2. Disturbios Respiratérios do Sono nas Doencas
Cardiovasculares

2.2.1. AOS e Hipertensao Arterial Sistémica

A frequéncia de AOS varia de 30 a 56% entre os
pacientes com Hipertensao arterial Sistémica (HAS)
em geral.’®2° No entanto, esta prevaléncia é ainda mais
expressiva entre os pacientes com a HAS resistente,
variando entre 64 a 83%.%'-** Em uma das evidéncias, a
AOS foi a condicao clinica mais comumente associada
a HAS resistente.?

Investigacao longitudinal dos individuos incluidos
na WSC demonstrou maior incidéncia de HAS em
pessoas com a AOS apds 4 anos de acompanhamento.?
De forma interessante, a razao de chance de HAS
aumentou com a elevacdo do IAH basal.?®

Analises prospectivas do SHHS (Sleep Heart Health
Study) mostraram a relagao entre a linha de base do

IAH e o risco aproximado de desenvolvimento de HAS,
porém sem significancia estatistica apds ajuste para o
Indice de Massa Corporal (IMC).20 Chama a atengao
que a média de idade dos individuos desta coorte foi
em torno de 60 anos. As evidéncias do impacto da AOS
sobre a HAS em pessoas idosas ndo séo claras. De fato,
outro estudo, da mesma coorte, mostrou que existia
associacdo com a hipertensao sistélica ou diastélica
somente em individuos com menos de 60 anos.?” Por
outro lado, os resultados do Sleep Disorders in Older
Men Study revelaram chances 1,6 vez maior de HAS
em homens idosos com AOS.?

2.2.2. Apneia Obstrutiva do Sono e Doenca Arterial
Coronariana

Evidéncias indicaram que a prevaléncia de AOS
em pacientes com Doenga Arterial Coronariana
(DAC) ¢ alta, variando entre 38 a 87%, dependendo
do tipo de paciente com DAC estudado e o critério
diagnéstico.**2 Na populacdo de angina refratdria, a
frequéncia da AOS em casos consecutivos foi de 73%.%
Foi observada que a presenca e a gravidade da AOS
estdo independentemente associadas com a presenca
e a extensao de calcificagdo arterial coronariana, que é
um marcador subclinico de DAC.** Andlises transversais
dos dados do SHHS revelaram maiores chances de
DAC em individuos com IAH elevado.*® Ainda, andlises
longitudinais dos dados do SHHS, em um seguimento
de 8,7 anos e apds ajuste de mltiplos fatores de risco,
indicam que a AOS é um preditor significativo para
maior incidéncia de DAC, principalmente em homens
com menos de 70 anos de idade.*®

2.2.3. Apneia Obstrutiva do Sono, Apneia Central e
Insuficiéncia Cardiaca

Em comparagao com a populagdo geral, a prevaléncia
da AOS é geralmente mais elevada em populagdes com
Insuficiéncia Cardiaca (IC). Por exemplo, a prevaléncia de
AOS em pacientes com IC é de 12 a 26% considerando
o corte do IAH = 15 eventos/hora.’”*® Também foi
observada alta frequéncia de apneia central do sono
(estimada entre 21 a 56% quando considera-se 1AH
=15 eventos/hora) nos pacientes com IC, tanto naqueles
com quadro sintomatico ou descompensado,*“*° quanto
naqueles com IC cronica estavel.*** A presenca de
apneia central nos pacientes com IC geralmente é
descrita em associacdo com a RCS.*

Nao sao muitas as evidéncias baseadas em estudos
longitudinais, mas as analises do SHHS indicam que os
homens, mas nao as mulheres, tém Risco Relativo (RR)
aumentado (1,13 [1,02-1,26]) de incidéncia de IC como
consequéncia da AOS.** Em estudo clinico longitudinal,
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o risco de mortalidade precoce em pacientes com
IC e apneia central do sono foi 2,1 vezes maior em
comparagao ao grupo sem apneia central.**

A prevaléncia de distdrbios respiratorios do sono
parece ser alta ndo apenas em pacientes com IC
sistdlica, mas também naqueles com IC e fracao de
ejecdo normal. Um estudo avaliando 247 pacientes
com IC e fragao de ejecao normal revelou a presenga de
distdrbios respiratérios do sono em 69%, sendo que 40%
apresentaram AOS e 29% mostraram apneia central.**

2.2.4. Apneia Obstrutiva do Sono e Arritmias

Estima-se que prevaléncia de AOS em pacientes com
Fibrilacao Atrial (FA) varie entre 32 a 82%.4* Andlises
recentes do SHHS demonstraram probabilidade 17
vezes maior de uma arritmia (FA e taquicardia ventricular
ndo sustentada) ocorrer apds evento respiratério do que
apos a respiracao normal durante o sono.*

2.2.5. Apneia Obstrutiva do Sono e Acidente Vascular
Cerebral

Alguns estudos sugerem que a AOS é um fator de
risco para acidente vascular cerebral (AVC).*” Muitos
destes estudos tém relatado que a prevaléncia de AOS
em pacientes com AVC varia de 32 a 91%, considerando
avaliacbes realizadas desde 24 horas até 3 meses apds
o evento.*** No entanto, a maior parte das evidéncias
tem sido principalmente baseada em casos clinicos,
estudos caso-controle ou usaram o ronco como um
substituto a documentagao objetiva de AOS.

Um estudo observacional prospectivo, em populagcao
de pacientes consecutivos encaminhados ao laboratério
do sono para diagnéstico de AOS, observou aumento
de incidéncia de AVC ou morte em pacientes com AOS,
em seguimento médio de 3,4 anos, em comparagdo
aqueles sem AOS, com RR ajustado de 1,97.%°
Resultados similares foram observados na WSC, ao
longo de um intervalo de 4 anos, embora a razao de
chance ajustada, ainda que alta, ndo tenha atingido
significancia estatistica (3,08; 0,74-12,81; p = 0,12).°
A andlise dos dados prospectivos de SHHS mostrou que
a presenca de AOS grave é fator de risco independente
para a incidéncia de AVC isquémico, em homens, apds
seguimento médio de 8,7 anos.*”

Embora existam evidéncias indicando que a AOS
é fator de risco para AVC, o inverso também pode ser
verdadeiro, ou seja, 0 AVC parece ser fator de risco para
o desenvolvimento da AOS.*®

A figura 1 mostra a frequéncia da AOS entre
diversas condicoes cardiovasculares. A variabilidade
observada tem direta relacdo com o critério
adotado para conceituar a AOS e caracteristicas da
populacdo estudada.

A despeito da variabilidade de frequéncia entre os
estudos, fica evidente que a AOS é muito comum no
espectro das doengas cardiovasculares. No entanto,
como recentemente apontado por um estudo brasileiro
realizado em um hospital cardioldgico, boa parte dos
pacientes com AOS permanecem sem diagndstico e,
como consequéncia, sem tratamento.*

Doencga Coronaria

AVC

38 87

Insuficiéncia

cardiaca

0% 10% 20%

30%

40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Figura 1 - Frequéncia da apneia obstrutiva do sono em diversas doengas cardiovasculares. HAS: hipertens&o arterial sistémica; AVC: acidente vascular cerebral.

Fonte: Modificado de Javaheri et al.*
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3. Classificacao e Quadro Clinico

3.1. Classificacao da Apneia Obstrutiva do Sono

De acordo com o relatério da forga-tarefa da
American Academy of Sleep Medicine (AASM),* o
critério de gravidade da AOS é assim dividido:

*Leve: 5 a 14,9 eventos obstrutivos por hora de sono.

*Moderada: 15 a 29,9 eventos obstrutivos por hora
de sono.

*Importante (ou grave): 30 ou mais eventos
obstrutivos por hora de sono.

3.2. Quadro Clinico

3.2.1. Fatores Predisponentes

Em estudos de base populacional, o excesso de
peso corporal aparece como principal fator de risco
para AOS no adulto, seguido pelo sexo masculino
e, subsequentemente, pelas anormalidades
craniofaciais e pela idade.*'*¢"%3 Além disto,
algumas condigbes clinicas sao reconhecidas como
fatores de risco para AOS. O hipotireoidismo, que
pode acompanhar-se de obesidade, macroglossia
e redugao do estimulo ventilatério, é reconhecido
como fator predisponente mais importante em
mulheres.®**> A acromegalia é outra endocrinopatia
na qual a frequéncia da AOS é elevada —
provavelmente superior a 60%.°° Obstrucdo nasal

de diversas etiologias também pode se acompanhar
de ronco e distlrbios respiratério do sono.®
Hipertrofia adenotonsilar pode acompanhar-se
de AOS, particularmente em criangas.®® Doengas
congénitas, que afetam o calibre da via aérea, como,
trissomia 21, acondroplasia, mucopolissacaridoses
e as sindromes de Pierre Robin, Klippel-Feil, Alpert,
Treacher-Collins e Marfan também exibem forte
associacao com distirbios respiratérios do sono.*

O uso de sedativos e o consumo de élcool proximo
ao infcio do sono aumentam a frequéncia e a duragao
dos eventos respiratérios anormais, além de poderem
desencadear AOS nos roncadores.”” Fumantes
apresentam RR quatro a cinco vezes maior de disttrbios
respiratérios do sono.”

3.2.2. Sintomas

Os pacientes com AOS podem apresentar uma
gama de manifestagdes clinicas, frequentemente
classificadas em diurnas e noturnas (Quadro 2). De
forma geral, os sintomas noturnos, quase sempre
relatados por quem vé o paciente dormir, tendem
a ser mais especificos. Dentre as varias formas de
apresentacao, as principais manifestagbes sdo de ronco
associado a apneias presenciadas por terceiros, o qual
deve ser considerado fortemente sugestivo de AOS.
Fadiga e sonoléncia excessiva sao as principais e mais
frequentes queixas nos pacientes com AOS, podendo,
no entanto, resultar de anormalidades do sono de
outras etiologias.”

Quadro 2 - Manifestagoes clinicas da apneia obstrutiva do sono (em evidéncia as principais)

Ronco habitual

Despertares com sensagéo de sufocamento

Sintomas noturnos

Sono fragmentado
Insonia de manutengédo

Apneias presenciadas

Refluxo gastresofagico com pirose

Nocturia efou enurese noturna (sobretudo em criangas)

Sudorese excessiva noturna

Esquecimento

Alteracdes de personalidade

Redug&o da libido e/ou impoténcia

Boca seca ao despertar

Sintomas diurnos Sonoléncia excessiva

Cefaleia matinal

Comportamentos autométicos com amnésia retrograda

Hiperatividade (em criangas)

Hipoacusia

Fonte: Modificado de Chokroverty.”
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Ronco € o sintoma mais comum na AOS, porém sua
prevaléncia é bem superior a da AOS na populacao geral
e indica que sua presenga, isoladamente, é insuficiente
para o diagnéstico, independentemente da intensidade.
Por outro lado, o relato de ronco ressuscitativo, isto €,
pausa respiratéria seguida de ronco explosivo, engasgos
noturnos e/ou despertar com sensagao de sufocamento,
deve ser considerado forte indicio de AOS.”

A sonoléncia excessiva diurna é uma queixa
importante no adulto com AOS. Costuma ser mais
evidente quando o paciente encontra-se relaxado e/
ou em estado de inatividade, embora, nos casos mais
graves, os pacientes possam adormecer enquanto
realizam atividades que envolvem maior grau de
atencdo, como conversar ou conduzir veiculo. A
correlagdo entre a frequéncia de eventos respiratorios
anormais, medida na polissonografia, e a intensidade
da sonoléncia costuma ser baixa.® Na pratica clinica,
sonoléncia de qualquer intensidade pode ser encontrada
em qualquer nivel de gravidade da AOS. E importante
ter em mente que sonoléncia cronica, além de possuir
uma repercussao clinica varidvel, é frequentemente
subrelatada, seja porque muitos pacientes, ao longo
tempo, conseguem adaptar-se a um dado nivel de
sonoléncia e deixar de percebé-la como anormal,
ou até por fatores socioeconémicos e culturais.”*
Alguns instrumentos simples e de facil aplicabilidade

podem ser (teis na avaliagado de sonoléncia excessiva
cronica (ndao sendo especifico para a AOS). A Escala de
Sonoléncia de Epworth” (Figura 2) é um questiondrio
traduzido e validado para uso no Brasil,”® que avalia
a chance de cochilar, em uma escala progressiva de
zero até 3 pontos, em oito situagdes hipotéticas, que
requerem graus variados de atencdo. Um escore total
maior do que 10 é considerado sugestivo sonoléncia
excessiva diurna.”

Queixas de queda no desempenho académico,
profissional ou mesmo dificuldade na realizacdo
de atividades cotidianas podem estar presentes,
sobretudo em casos mais graves e sao devidas as
alteragoes do processamento cognitivo, da atencao
sustentada e da atencdo dividida, das funcoes
executivas e da meméria, que podem ser mensuradas
por testes neuropsicolégicos.”””® Alteragdes mentais,
incluindo irritabilidade, agressividade, reducao
da libido, disfuncao erétil, ansiedade e depressao
também podem ser encontradas.®”’® Cefaleia cronica,
matinal ou ao despertar devem ser consideradas
sugestiva AOS e foi descrita em 15 a 74% dos
pacientes, em vérios estudos.?® E importante notar
que, em consequéncia de diferengas hormonais
e das caracteristicas anatdomicas, colapsibilidade
e resisténcia da via aérea superior, ndo apenas a
frequéncia de AOS, sdo menores nas mulheres.”!

Nome:

Escala de sonoléncia de EPWORTH (ESS-BR)

Idade (anos):

cada questéo.

0 = nunca cochilaria

1 = pequena probabilidade de cochilar
2 = probabilidade média de cochilar

3 = grande probabilidade de cochilar

Qual a probabilidade de vocé cochilar ou dormir, e ndo apenas se sentir cansado, nas seguintes situagées?
Considere o modo de vida que vocé tem levado recentemente. Mesmo que vocé nado tenha feito algumas destas
coisas recentemente, tente imaginar como elas o afetariam. Escolha o nimero mais apropriado para responder

Situagao Probabilidade de cochilar

Sentado e lendo 0 1 2 3
Assistindo TV 0 1 2 3
Sentado, quieto, em um lugar publico 0 1 2 3
(por exemplo, em um teatro, reunido ou palestra)

Andando de carro por uma hora sem parar, como passageiro 0 1 2 3
Sentado quieto apds o almogo sem bebida de alcool 0 1 2 3
Em um carro parado no transito por alguns minutos 0 1 2 3

Obrigado por sua cooperagéo

Figura 2 - Escala de Sonoléncia de Epworth. Fonte: Adaptado das Johns™ e Bertolazi et al.”
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3.2.3. Achados do Exame Fisico

No exame fisico, atengao especial deve ser dada as
caracterfsticas antropométricas e a avaliagdo das vias
aéreas superiores.®” IMC superior a 30 kg/m2 é sugestivo
de AOS, particularmente quando a deposigao de gordura
assume padrao central, caracterizado pelo aumento do
perimetro cervical (> 43 cm nos homens e > 38 cm nas
mulheres) e/ou da circunferéncia abdominal (>102 cm
em homens e > 88 cm nas mulheres).®*# Na avaliacdo
da via aérea superior, é frequente a observacao de uma
desproporcao entre tecidos da cavidade oral e arcabougo
6sseo maxilo-mandibular (Classificagdo de Mallampati
Il e VI), que tem valor preditivo importante da doenga.
Outros achados na AOS sao retrognatia, extrusao dos
incisivos superiores além dos incisivos inferiores (overjet),
macroglossia, insercao baixa dos pilares posteriores na
Gvula (palatoweb), hipertrofia tonsilar, Gvula aumentada
ou alongada, palato ogival. Alteragdes nasais, como
poélipos, desvio septal, conchas hipertrofiadas ou
anormalidades valvares, podem contribuir para o
aumento da resisténcia da via aérea superior, embora,
raramente sejam causa isolada de AOS.%%

3.3. Diagnoéstico

Diante da mencionada variabilidade clinica e da
elevada prevaléncia, a possibilidade de AOS deve ser
considerada nos mais diversos contextos da atencgao
médica. Perguntas sobre ronco e sonoléncia diurna
deveriam ser incluidas rotineiramente na histéria clinica.
Durante o exame, achados de obesidade, retrognatia e
mesmo hipertensao arterial podem chamar a atengao
para a AOS. Nestes casos, deve ser conduzida uma
avaliacdo detalhada, incluindo a caracterizagao do
ronco, o relato de apneias presenciadas por terceiros
e a ocorréncia de episoédios de sufocamento ou
engasgos noturno. Estimativas do Tempo Total de Sono
(TTS) e da presencga e gravidade da sonoléncia diurna
pela Escala de Sonoléncia de Epworth precisam ser
obtidas. Noctdria, cefaleia matinal, fragmentagdo do
sono, défice de memoria e concentracao estdo entre
0s sintomas a serem ativamente investigados. Como
ja descrito, o exame fisico, com énfase nos sistemas
neuroldgico, respiratério e cardiovascular, é importante
para identificar pacientes com risco aumentado de AOS.
Alguns subgrupos especificos devem receber também
atengdo especial, como motoristas profissionais, seja
pela alta prevaléncia quanto pelos riscos de acidentes
que a AOS acarreta nesses individuos (Quadro 3).

E necessdrio enfatizar que a impressao clinica,
baseada na anamnese e no exame fisico, é importante,
porém insuficiente para o diagnéstico da AOS, que
requer confirmacdo objetiva pela polissonografia
ou pelo monitor portatil.** Estudo de 594 pacientes

Quadro 3 - Condigodes associadas a risco aumentado para Apneia
Obstrutiva do Sono

Homens

Obesidade (indice de massa corporal > 30 kg/m2)

Insuficiéncia cardiaca congestiva

Fibrilagéo atrial

Hipertenséo arterial sistémica resistente

Diabetes melito tipo 2

Arritmias noturnas

Acidente vascular cerebral

Hipertensao pulmonar

Motoristas profissionais

Candidatos a cirurgia bariatrica

Fonte: Modificado de Epstein et al.®?

encaminhados para o laboratério do sono demonstrou
que a impressdo subjetiva tem apenas 60% de
sensibilidade e 63% de especificidade. Os sintomas e
sinais isolados também nao possuem valor preditivo
satisfatorio para AOS.8

Algoritmos tém sido propostos no intuito de facilitar a
identificacao de casos de AOS, embora, em sua maioria,
tenham se mostrado de utilidade limitada.”% O STOP
(Snoring, Tiredness, Observed apnea, high blood Pressure),
que avalia ronco, fadiga, apneia presenciada e pressao
arterial elevada usando como padrao-ouro o IAH acima
de cinco eventos por hora, tem sensibilidade de 65,6%
e especificidade de 60%.% O STOP-BANG (Body mass
index, Age, Neck circumference, Gender), que incorpora
aos parametros anteriores IMC, idade, perimetro cervical
e sexo, pode aumentar a sensibilidade para 83,6%,
porém com especificidade mais baixa — de 56,4%.%
O Questiondrio de Berlim (Figura 3) visa identificar
pacientes com risco elevado de AOS pela combinagao
de itens que incluem dados antropométricos, ronco,
apneias presenciadas por terceiros, sonoléncia excessiva
diurna e hipertensao arterial. Este instrumento foi
validado originalmente para aplicagao na populagao
geral, ao nivel da Atengdo Primaria, e mais estudos sao
necessarios para definir sua utilidade em paciente com
doencas cardiovasculares. Em pacientes hipertensos, o
Questiondrio de Berlim mostrou ter alta sensibilidade,
mas especificidade relativamente baixa.? Ja em pacientes
com hipertensdo resistente®? e Infarto Agudo do
Miocérdio (IAM),”* o Questionario de Berlim nao foi (til
na triagem da AOS. Recentemente, outro questionario,
mais simples, o escore NoSAS (Figura 4),”* foi validado
na populagdo brasileira, mostrando algumas vantagens
em relacdo ao Berlim e ao STOP-BANG incluindo a
consisténcia de desempenho nas diferentes gravidades
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Questionario de Berlim

Escolha a resposta correta para cada questao

Categoria 1

Categoria 2

Vocé ronca?

Com que frequéncia vocé se sente cansado ou fadigado depois de uma noite de sono?

a.  Sim Quase todo dia.

b.  Nao 3-4 vezes por semana

¢. Naosei 1-2 vezes por semana
1-2 vezes por més

2. Intensidade do ronco: Nunca ou quase nunca

a.  Tao alto quanto a respiragéo

b.  Tao alto quanto falar Vocé se sente cansado ou fadigado durante o dia?

c.  Mais alto que falar Quase todo dia

d.  Muito alto, pode ser ouvido nos quartos proximos 3-4 vezes por semana
1-2 vezes por semana

3. Frequéncia do ronco: 1-2 vezes por més

a.  Quase todo dia Nunca ou quase nunca

b.  3-4 vezes por semana

c.  1-2vezes por semana Vocé alguma vez dormiu enquanto dirigia?

d.  1-2 vezes por més Sim

e.  Nunca ou quase nunca Néo
Né&o aplicavel

4. O seu ronco incomoda outras pessoas?

a.  Sim Categoria 3

b.  Nao

c. Naosei Vocé tem pressao alta?
Sim

5. Com que frequéncia suas paradas respiratorias séo Néio

percebidas?

a.  Quase todo dia Nao sei

b.  3-4 vezes por semana

c.  1-2vezes por semana IMC:

d.  1-2 vezes por més

e.  Nunca ou quase nunca

f. Nao aplicavel - paciente dorme sozinho

Pontuagéo das categorias:
Categoria 1: positiva com duas ou mais respostas positivas (destacadas na caixa de texto) - questées 1a 5
Categoria 2: positiva com duas ou mais respostas positivas (destacadas na caixa de texto) - questdes 6 a 8

Categoria 3 € positiva com uma resposta positiva e/ou IMC > 30 kg/m2

Resultado final: duas ou mais categorias positivas indicam alto risco para AOS.

Figura 3 — Questionario de Berlim. Fonte: Adaptado de Netzer et al.!
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Item Pontos
Circunferéncia cervical > 40 cm 4
indice de massa corporal entre 25 e 30 kg/m? 3
indice de massa corporal = 30 kg/m? 5
Presenca de ronco 2
|dade > 55 anos 4
Sexo masculino 2

Interpretagéo: alta probabilidade para a AOS: escore = 8

Figura 4 - Escore NoSAS. AOS: apneia obstrutiva do sono.
Fonte: Adaptado de Marti-Soler et al.®

da AOS. No entanto, ainda nao ha evidéncias se este
questiondrio é uma boa ferramenta para triagem da AOS
em pacientes com doengas cardiovasculares.

3.3.1. Polissonografia Noturna

A polissonografia é o exame recomendado para
identificar e descartar os diferentes distdrbios de sono,
incluindo os respiratérios. “Polissonografia” é um
termo genérico, que se refere ao registro simultaneo
de algumas varidveis fisiolégicas durante o sono, como
Eletroencefalograma (EEG), Eletro-Oculograma (EOQ),
Eletromiograma (EMG), Eletrocardiograma (ECG), fluxo
aéreo (nasal e oral), esforgo respiratério (toracico e
abdominal), movimentos corporais (pelo EMG), gases
sanguineos (saturagao da oxi-hemoglobina — saturagao
periférica de oxigénio capilar — SpO, — e concentragao
de dioxido de carbono), posicao corporal, entre outras.
E considerada, pela AASM,% o método diagnéstico
padrao-ouro para os distirbios de sono. O registro
polissonogréfico é realizado no laboratério, durante
uma noite inteira de sono, com acompanhamento de
um técnico especializado.”

3.3.2. Monitores Portateis

Além da polissonografia, outros tipos de monitorizagao
ambulatorial ou domiciliar tém sido utilizados
para diagnodstico da AOS. A AASM® descreveu a
polissonografia como o registro tipo 1, além dos outros
seguintes tipos de monitores portateis:

*tipo 2: possui, no minimo, sete canais de registro,
incluindo EEG, EOG, EMG da regido mentoniana, ECG,
fluxo aéreo, esforco respiratério e SpO,. O registro é
realizado na casa do paciente, sem acompanhamento
técnico. A literatura ainda ndo apresenta evidéncias,
validando esse método de registro.

*tipo 3: possui, pelo menos, quatro canais de
registro, incluindo fluxo aéreo, esforgo respiratério,

frequéncia cardfaca e SpO,. E considerado uma
alternativa para diagndstico em pacientes selecionados
com alta probabilidade clinica de AOS. O relatério
de uma forca tarefa da AASM?” recomendou o uso
dos monitores tipo 3 apenas em adultos, referindo-
se a inexisténcia de dados que validem seu uso na
populagdo acima de 65 anos, criangas e individuos
com comorbidades (pneumopatas, neuropatas e
pacientes com doenca cardiovascular).

*tipo 4: monitora a SpO, e/ou o fluxo aéreo. Nao hd
evidéncias definitivas que suportem a recomendagao
deste tipo de monitor para diagnéstico de AOS.*”

Devido a alta prevaléncia de AOS e a tentativa de
agilizar seu diagnéstico e tratamento, varias marcas
e modelos de monitores portateis estao disponiveis
no mercado, que incluem diferentes parametros de
registro. Uma classificacdo mais recente dos monitores
portateis, denominada SCOPER, foi baseada nos
diferentes parametros de avaliagdo disponiveis nos
diferentes modelos: sono, cardiovascular, oximetria,
posicao, esforgo e respiragdo.”

O monitor utilizado para estudo ambulatorial
deve ser escolhido com cuidado. Os fatores a serem
considerados sdo a facilidade de uso pelo paciente,
parametros de registro, facilidade de transmissao dos
dados, capacidade de personalizagao da exibicao dos
dados brutos e do relatério, custo do dispositivo, custo
dos itens consumiveis (canulas e sensores descartaveis),
recursos do banco de dados e disponibilidade de
suporte técnico pelo fabricante.

3.4. Consideracoes desta Secao

Por sua elevada prevaléncia e heterogeneidade
clinica, a AOS deve ser considerada dentro dos mais
variados contextos da atengdo médica. Pesquisa
dos sintomas mais comumente relacionados a AOS
deve ser incluida em qualquer avaliagdo de rotina.
Pacientes com manifestagoes sugestivas e aqueles que
pertencem a grupos de risco requerem avaliagdo mais
detalhada. O exame fisico, com énfase nos sistemas
neuroldgico, respiratério e cardiovascular, é importante
para identificar os pacientes e as complicagoes da
AOS. Apesar de sua importancia, a impressao clinica
isolada é insuficiente para o diagnéstico da AOS, de
modo que os casos suspeitos devem ser encaminhados
para confirmagao diagnéstica, pela da realizagao
da polissonografia ou, quando bem indicado, da
monitorizagdo portatil. Este dltimo é custo eficaz e pode
ser usado para a maioria dos casos suspeitos de AOS,
conforme sugerido em publicacao recente.? Algoritmos
e questionarios atualmente disponiveis apresentam
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valor limitado na identificagao de casos e estratificacdo
de risco. Como discutiremos nas repercussoes
cardiovasculares da AOS, em virtude dos resultados de
recentes estudos randomizados, documento recente e
polémico do US Preventive Services Task Force (USPSTF)
sugere que nao ha evidéncias definitivas que justifiquem
o rastreamento da AOS em pacientes assintomaticos.'®

4. Apneia Obstrutiva do Sono e Doencas
Cardiovasculares

4.1. Efeitos Agudos da Apneia Obstrutiva do Sono

Pacientes portadores da AOS apresentam alteragoes
hemodinamicas agudas,'” que, se perpetuadas,
podem ocasionar prejuizo na fungdo cardiovascular
documentada pelo aumento na taxa de mortalidade
nesta populacdo.'® Vdrios fatores contribuem para
o dano cardiovascular e, possivelmente, inimeros
mecanismos estdo envolvidos. No entanto, agudamente
trés fatores principais merecem destaque: hipdxia
intermitente, despertares frequentes e alteracoes
na pressao intratordcica. Estas alteragbes acabam
por desencadear hiperatividade do sistema nervoso
simpatico, disfungao endotelial e inflamagéo.®'

Na vigéncia de um evento respiratério obstrutivo,
as varidveis hemodindmicas e a atividade autonémica
oscilam entre os periodos de normalidade ventilatéria e
obstrugao. Aumentos na frequéncia cardiaca e na pressao
arterial ocorrem tipicamente 5 a 7 segundos ap6s o final
da apneia, coincidindo com o microdespertar, o pico da
ventilagao e o nadir da saturacao.’*'% Estas alteragbes
hemodinamicas contrariam a fisiolégica queda
destas varidveis hemodinamicas, que acompanham
o sono normal e possivelmente corroboram o dano
cardiovascular observado nestes pacientes. Durante o
evento de apneia, ocorre estimulagdo parassimpatica
com observacdo de alentecimento no ciclo de
frequéncia cardiaca e ocorréncia de bradiarritmia. Ap6s
a abertura da via aérea, ocorre elevagao da frequéncia
cardiaca, possivelmente secundaria a inibicao do vago
e ao microdespertar.

Esforgos inspiratérios inefetivos acarretam redugiao
na pressao intratordcica com consequente aumento
na pressao transmural do Ventriculo Esquerdo (VE) e
da poés-carga.’®™ Além disto, as alterages na pressao
intratoracica parecem intensificar a regurgitacdo
mitral em pacientes que ja apresentam esta condicao,
sendo um potencial mecanismos de piora da IC em
pacientes portadores de AOS."* Concomitantemente,
ha aumento no retorno venoso ao Ventriculo Direito
(VD), com comprometimento de seu relaxamento
e deslocamento do septo interventricular para a
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esquerda, prejudicando o enchimento ventricular
esquerdo.’” O uso da ecocardiografia durante a
manobra de Miiller, que mimetiza um evento de apneia
obstrutiva, demonstra que as deformagdes longitudinais
ventriculares direita e esquerda sdo comprometidas
durante o evento respiratério, corroborando os efeitos
deletérios exercidos pelas alteragoes das pressoes
toracicas no coracdo.'®®

Pacientes com AOS experimentam episédios
repetidos de hipéxia e reoxigenagao durante a cessagao
transitoria da respiracdo, o que acaba por estimular
o sistema nervoso simpatico, acarretando estresse
oxidativo, disfuncdo endotelial e, possivelmente,
varios outros mecanismos ainda em investigagao.'”
Modelos animais de hipéxia intermitente/reoxigenagao
apresentam resultados promissores em relagaos
aos potenciais mecanismos associados as suas
consequéncias deletérias. Ratos expostos a hipéxia
intermitente desenvolvem hipertensao,”® mas esta
resposta é atenuada quando ha denervagao do seio
carotideo, demonstrando que o acionamento desta via
e a estimulagao simpdtica sdo importantes vias para
a hipertensao.™

Finalmente, o microdespertar participa ativamente
na estimulagdo autondémica produzindo resposta
hipertensiva aguda adicional ao evento respiratério.3
Estudo com voluntarios normais demonstrou que o
estimulo de despertar durante o sono causou aumento
na atividade nervosa simpatica, observada pela
microneurografia, associada a aumentos transitérios da
pressao arterial.'’?

4.2, Efeitos Cronicos da Apneia Obstrutiva do Sono

4.2.1. Hipertensao Arterial Sistémica

Até o momento, a relagcdo mais bem definida no
impacto cardiovascular da AOS é com a HAS. De
forma resumida, os potenciais mecanismos agudos e
cronicos que associam a AOS com a HAS sao mdiltiplos
(Quadro 4).113114

Estudos com grande ndmero de individuos
demontraram clara associagao entre a presenca e
a gravidade da AOS e o aumento na incidéncia de
HAS.2>"* Importante salientar que, apesar da AOS
acontecer apenas no periodo noturno, seu impacto
negativo na pressao arterial se da nas 24 horas.

4.2.1.1. Descenso Pressérico do Sono e Apneia
Obstrutiva do Sono

Os episédios de apneia e hipopneia promovem uma
série de fendmenos que contribuem para a elevagdo da
pressao arterial durante o sono. Estas elevagbes se dao
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Quadro 4 - Mecanismos fisiopatoldgicos da hipertenséo arterial
sistémica (HAS) e apneia obstrutiva do sono (AOS)

Principais mecanismos da HAS associada a AOS

Ativagdo neuro-humoral

Alteragéo do quimiorreflexo

Alteragdo do barorreflexo

Inflamagéo sistémica

Estresse oxidativo

Disfungao endotelial

Ativagéo do sistema renina-angiotensina-aldosterona

particularmente ao final de cada evento obstrutivo.®
Por causa deste comportamento, pacientes com AOS
podem apresentar alteracdes no padrao do descenso
fisiol6gico da pressdao arterial pela Monitorizagao
Ambulatorial da Pressao Arterial (MAPA),""”""® podendo
até mesmo ter o diagndstico de hipertensao noturna
por esta monitorizagdo na auséncia de hipertensao
conhecida."” Esta alteragao do descenso noturno parece
ser mais frequentemente observada em pacientes
hipertensos da raga negra’*® ou em idosos normotensos
com AOS."" Em estudo recente, Seif et al."? mostraram
aumento de 4% e 10% da probabilidade de alteracao
no descenso da pressdo arterial sistélica e diastélica,
respectivamente, para cada aumento de uma unidade
no IAH. A despeito destas evidéncias, ainda nao se sabe
se as alteracoes do descenso noturno tém boa acuracia
na predigdo da AOS.

4.2.1.2. Pré-hipertensao e Hipertensao Arterial Sistémica
Mascarada

Existem evidéncias sugerindo que a presenca de
pré-hipertensdao e a HAS mascarada sao comuns em
pacientes com AOS considerados normotensos. '
De forma interesante, estudo randomizado mostrou
que a porcentagem de pacientes com AOS importante
com pré-hipertensao e HAS mascarada reduziu apés o
tratamento com o CPAR'#

4.2.1.3. Hipertensao Arterial Sistémica Resistente

A HAS resistente é definida como a situacao clinica
caracterizada pelo descontrole da pressao arterial,
apesar do uso concomitante de trés agentes anti-
hipertensivos, incluindo um diurético, ou a necessidade
de mais do que trés medicamentos para controlar a
pressao arterial.”?® A prevaléncia de HAS resistente
tem aumentado ao longo dos dltimas décadas, mas
muitos pacientes tém baixa adesdo ao tratamento

medicamentoso e apenas pequena proporgao deles é
verdadeiramente hipertensa resistente.

Os pacientes com HAS resistente sdao aqueles de
maior risco cardiovascular e pior prognéstico, ou
seja, aqueles que tém maior beneficio do controle
rigoroso da pressdo arterial.’?® Neste sentido, é de
fundamental importancia o reconhecimento de causas
potencialmente reversiveis de HAS nesta populacao.
A AOS é a causa secunddria de hipertensdo mais
comumente associada a HAS resistente, sendo
encontrada em 64% dos pacientes.? Nesta populagao,
roncos frequentes, circunferéncia cervical aumentada
(> 41 cm para mulheres e > 43 cm para homens) e
idade >50 anos sao preditores de AOS.? O fato da
AOS ser muito frequente entre os pacientes com HAS
resistente nao quer dizer necessariamente que a AOS
ndo tratada esteja causando a HAS, mas ela pode estar
contribuindo para o descontrole pressérico.

Dentre os individuos com HAS resistente,
observa-se também prevaléncia significativa de
hiperaldosteronismo, chegando a 28% de concomitancia
destas comorbidades.” O excesso de aldosterona
promoveria maior retengdo de volume nos individuos
com HAS resistente, piorando ainda mais a AOS
quando presente, que, por sua vez, poderia ativar
ainda mais o sistema nervoso simpatico e sistema
renina-angiotensina-aldosterona, fechando um ciclo
em que AOS e HAS resistente estariam interligadas
também pelo excesso de aldosterona.'?® Contribui com
esta hipotese o fato de que, em estudo preliminar, 12
pacientes com HAS resistente tiveram boa resposta
ao tratamento com espironolactona (25 a 50 mg
ao dia), obtendo-se melhora da gravidade da AOS,
que saiu da forma grave para a moderada.'® Estudo
randomizado mostrou recentemente que a excrecao
de aldosterona foi reduzida em pacientes com AOS e
HAS resistente, mas somente no grupo que teve boa
adesdo ao tratamento com o CPAP™® Novos estudos
randomizados e com poder estatistico adequado sao
necessdrios para avaliar o papel da aldosterona na AOS
e HAS, especialmente no contexto da HAS resistente,
possibilitando futuramente novas opgoes terapéuticas
para ambas as comorbidades.

4.2.1.4. Impacto do Tratamento da Apneia Obstrutiva
do Sono (CPAP e Avanco Mandibular) na Pressao Arterial

Até o momento, diversos estudos randomizados
demonstram reducao média da pressao arterial de cerca
de 2,5 mmHg com o tratamento com CPAP'" Em geral,
esta resposta € maior quanto maior for o uso do CPAP3
No entanto, existe grande confusao na literatura, pois
diversos estudos envolveram individuos normotensos,
misturaram normotensos com hipertensos, estudaram
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hipertensos controlados e alguns poucos hipertensos
nao controlados.”™' Curiosamente, hd evidéncias de
que a redugao na pressao arterial com o CPAP é maior
para pacientes com sintomas relacionados a AOS (como
sonoléncia) em relagao aqueles com AOS assintomaticos
ou oligossintodticos.’* As razdes para estas diferencas
ndo sdo claras e nem podem ser explicadas por
diferengas na adesao ao CPAP. Esta heterogeneidade
de pacientes pode, em parte, explicar esta modesta
redugdo na pressao arterial promovida pelo CPAP.

No campo da HAS resistente, a magnitude do
efeito da redugdo da pressao arterial parece mais
significativa. Dos seis estudos randomizados disponiveis,
sendo trés deles brasileiros, somente um nao mostrou
beneficio.’**"3 Uma metandlise recente sintetizou os
dados de estudos randomizados em pacientes com
HAS resistente, demonstrando redugdo da pressao
arterial sistélica e diastdlica de 24 horas de -4,78 mmHg
(Intervalo de Confianca de 95% — IC95% -7,95 - -1,61)
e -2,95 mmHg (IC95% -5,37 - -0,53) favorecendo o
grupo CPAP, respectivamente.’ Na prética clinica,
no entanto, os resultados sio muito varidveis: alguns
pacientes tém redugdes de 20 mmHg ou mais com o
tratamento da AOS, enquanto outros ndo apresentam
qualquer beneficio com o CPAP. A identificagdo de
marcadores de resposta pressorica tem sido uma drea
de interesse recente na literatura.™’

No que se refere aos outros tratamentos da AOS, o uso
de dispositivos de avango mandibular, que tracionam
a mandibula para frente e, consequentemente, a base
da lingua, mostraram, em geral, redugdes da pressao
arterial e devem ser considerados como tratamento
alternativo em pacientes ndo aderentes ao CPAP ou
em pacientes com AOS leve/moderada. Recente
metanalise demonstrou redugdo similar na pressao
arterial sistélica e na diastélica apés tratamento da AOS
com estes dispositivos de avango mandibular (~ 2,5
mmHg)."? No entanto, o niimero de estudos é menor, e
a mesma questao de misturar pacientes com diferentes
caracteristicas também é observada com a avaliagao
do avanco mandibular na pressao arterial. Em estudo
randomizado com 150 pacientes, o avango mandibular
melhorou a gravidade da AOS, mas néo foi capaz de
melhorar a fungdo endotelial e nem a pressao arterial
quando comparado ao grupo placebo.™?

4.2.1.5. Impacto de Tratamentos da Hipertensao Arterial
Sistémica na Gravidade da Apneia Obstrutiva do Sono

Nao existem estudos definitivos quanto ao uso
de medicacoes anti-hipertensivas especificas para os
pacientes hipertensos portadores de AOS. A clonidina
pode reduzir o sono REM e, entao, diminuir os episédios
de apneia durante esta fase do sono e melhorar a
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hipoxemia noturna." Uma comparagao entre cinco
classes de drogas comumente utilizadas (atenolol,
amlodipino, enalapril, losartan e hidroclorotiazida)
nao mostrou diferenca na gravidade da AOS. Todas
as drogas tiveram efeitos similares na pressao arterial
diurna, mas o atenolol apresentou discreta melhora na
pressao arterial noturna, em comparagao as demais.'*
Em termos comparativos, um estudo destacou que o
impacto de medicacdo anti-hipertensiva (losartan) na
redugdo da pressao arterial foi melhor que os efeitos
com o uso do CPAP isoladamente.™® No entanto, a
combinacdo de medicamentos anti-hipertensivos com
o CPAP foi associada com efeitos aditivos na pressao
arterial.”*® O uso da espironolactona pode ter beneficios
no tratamento da pressao arterial em pacientes com
AOS e HAS resistente.' Além do efeito pressérico per
se, este beneficio da espironolactona pode ser mediado
pela reducdo do edema em vias aéreas superiores e,
consequentemente, da gravidade da AOS.™” A despeito
destas evidéncias, nao existem estudos comparando
a espironolactona vs. outros anti-hipertensivos para
chancelar a preferéncia pelo uso desta medicagdo em
pacientes hipertensos com AOS.

Finalmente, a denervagao renal para controle da
pressao arterial tem sido sugerida com possivel efeito
benéfico na redugao da pressao arterial e na gravidade
da AOS."™8149 Atribuiu-se este achado, entre outros
fatores, a obtengdo de menor ativacao simpatica renal e
sisttmica, levando a diminuicao da ativacao do sistema
renina-angiotensina e, consequentemente, a reducao da
retencao de volume, conforme mecanismo previamente
citado. No entanto, diante de resultados controversos,'°
as evidéncias atuais sugerem que a denervagao renal
s6 deva ser utilizada em estudos clinicos, e nao deve
ser sugerida também para o paciente com AOS na
pratica clinica.

4.2.2. Arritmias

Evidéncias apontam que até 60% dos pacientes
portadores de AOS apresentam algum tipo de
arritmia cardfaca.” Quando se avalia a ocorréncia
de anormalidades do ritmo cardiaco durante a noite,
pacientes portadores de AOS apresentam mais
frequentemente esta anormalidade, e a prevaléncia de
arritmias cardiacas aumenta em paralelo a elevagao da
gravidade da AOS."?

Os mecanismos envolvidos na ocorréncia de arritmias
cardiacas nos pacientes com AOS provavelmente sdo
multifatoriais. A hipdxia intermitente e as alteragoes
da pressao intratoracica sao potentes estimulos para o
sistema nervoso simpético, o que pode contribuir com
o desencadeamento de arritmias catecolaminérgicas.
Além disto, estudos avaliando a estrutura cardiaca pela
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Recomendagcdes e nivel de evidéncia para o efeito do tratamento da AOS na HAS

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

O tratamento com CPAP pode prevenir a incidéncia de HAS

Prevengdo da HAS em pacientes com AOS moderada a importante ! B
HAS O tratamento com CPAP reduz a pressao arterial | A

O tratamento com dispositivos de avango mandibular reduz a pressao arterial 1A B
HAS resistente O tratamento com CPAP reduz a pressao arterial. Esta redugéo é | A

maior do que no grupo de pacientes com HAS nao resistente

ecocardiografia tridimensional demonstram importante
disfuncdo e remodelamento atrial esquerdo em
pacientes portadores de AOS, o que poderia contribuir
para o desencadeamento de arritmias atriais.'>*'>*

4.2.2.1. Fibrilacao Atrial

A FA e a AOS guardam alguns fatores de risco em
comum, como o aumento da idade e a obesidade. Dados
epidemioldgicos sugerem associagdo independente
entre as duas condigoes. A prevaléncia de AOS é maior
em pacientes com FA, indicando que a AOS pode
contribuir para o desencadeamento e a manutengao de
arritma cardiaca.**'>> De fato, em pacientes que foram
submetidos a cardioversao elétrica da FA, observaram-
se 82% de recorréncia nos pacientes com AOS sem
tratamento ou com tratamento inadequado, e 42%
de recorréncia nos pacientes tratados.”® Além disto,
no grupo de pacientes ndo tratados, a recorréncia foi
ainda maior entre aqueles que apresentavam maior
queda na saturagao de oxigénio durante o evento de
apneia. Estes dados sugerem a importante participagao
da AOS nos mecanismos fisiopatolégicos da FA, além
de demonstrar a importancia do reconhecimento e do
tratamento adequado desta condicao.

O tratamento da AOS reduz o risco de recorréncia
de FA também nos pacientes submetidos a ablacao por
cateter. Um estudo com 426 pacientes submetidos ao
isolamento elétrico das veias pulmonares, 62 pacientes
apresentaram AOS confirmada pela polissonografia (32
pacientes usaram o CPAP e 30 pacientes permaneceram
sem tratamento). O uso do CPAP foi associado a uma
maior taxa de sobrevida livre de FA, quando comparado
ao grupo sem uso do CPAP. Os autores concluiram

que o tratamento com CPAP em pacientes apneicos
submetidos a tratamento percutaneo da FA melhora
a recorréncia da arritmia e, nos casos de AOS sem
tratamento adequado, o isolamento elétrico tem pouco
valor clinico.”™” Metandlise realizada para determinar o
papel da AOS no paciente portador de FA submetido
a ablagao por cateter associou a AOS com o aumento
no risco de recorréncia apés ablagao (RR: 1,25; IC95%
1,08-1,45).158

4.2.2.2. Bradiarritmias

A associagdo de AOS com bradiarritmias é controversa,
porém a maioria dos estudos mostrou maior incidéncia
de pausas sinusais e/ou distirbios da condugao
atrioventricular durante o sono nestes pacientes. As
bradiarritmias sao mais frequentes no periodo do sono
REM e durante episédios de queda da saturacdo de
oxigénio = 4%, e parecem estar correlacionadas com
a gravidade da AOS."™ A fisiopatologia da ocorréncia
de bradiarritmias nos pacientes com AOS parece estar
relacionada a hiperativagao parassimpdtica cardiaca.'®
Do ponto de vista estrutural, parece ndo haver alteragoes
significativas no sistema de condugao cardiaco, ja que,
mesmo em pacientes com bloqueio atrioventricular
avancado, o estudo eletrofisioldgico é normal.’®’

Em 1983, Guillerminault et al.’™' relataram a
ocorréncia de arritmias em 400 pacientes avaliados com
Holter de 24 horas. As bradiarritmias foram observadas
em 18,5% dos pacientes, secunddrias a pausas sinusais
de 2,5 a 13 segundos, ou bloqueio atrioventricular
do segundo grau.’' Koehler et al.®* avaliaram 239
pacientes portadores de AOS e observaram que 7%
deles apresentavam bradiarritmias ao Holter de 48

Recomendagdes para o0 manejo da AOS na FA

Grau de Recomendagéo Nivel de Evidéncia

Ainvestigagéo clinica de distdrbio respiratério do sono deve ser feita a todos
0s pacientes com FA (anamnese e exame fisico direcionado ao sono; utilizagéo C
de questionarios especificos e, se necessaria, a polissonografia)

FAe AOS

Pacientes portadores de AOS importante submetidos a estratégia de controle
do ritmo da FA (cardiovers&o elétrica e isolamento elétrico das veias pulmonares)

devem receber o tratamento apropriado para o distdrbio respiratério
do sono, pois nova recorréncia da FA é previnida
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horas. Roche et al.’®® relataram maior incidéncia de
assistolias no perfodo noturno em pacientes com AOS
em relacdo aos pacientes sem AOS (10,6% vs. 1,2%,
respectivamente; p < 0,02)."* Ao contrario dos estudos
anteriores, subanalise do SHHS nao mostrou associacao
entre bradiarritmias e AOS." Foram incluidos 228
pacientes com AOS (definida por > 30 eventos por
hora) e 338 pacientes sem AOS, porém a andlise das
arritmias foi realizada por meio de uma dnica derivagao
eletrocardiogréfica gravada durante a polissonografia.'®*

A remissdao ou redugdo significativa dos eventos
de bradicardia durante o sono ocorre nos pacientes
adequadamente tratados com CPAP. Abe et al.'®
avaliaram a resposta ao CPAP em 316 pacientes com
IAH > 20 eventos por hora, demonstrando redugao
dos eventos de bradicardia sinusal e de pausa sinusal.'®

4.2.2.3. Taquiarritmias

A literatura ainda é pobre na avaliagdo das
correlagbes existentes entre a AOS e as taquicardias
supraventriculares. A taquicardia sinusal ocorre em
pacientes com AOS potencialmente secundaria a
hipdxia, ao microdespertar e a estimulagao simpatica
(e ndo decorrente de um disttrbio do ritmo primario).
Por outro lado, parece existir relagdo entre arritmia
ventricular e distdrbio respiratério do sono. Algumas
evidéncias desta relacao surgem da associacao entre
morte stbita e AOS. O mecanismo arritmico com o
desencadeamento de taquicardia ventricular rapida
pode ser um dos fatores que aumentam a taxa de
morte slbita nesta populagdo, independente de
outros fatores preditores. Em uma analise de 10.701
pacientes submetidos a polissonografia e acompanhados
por 15 anos, observou-se taxa anual de morte stbita
de 0,27%. Na anélise multivariada, os fatores de
risco independentes para morte stbita foram idade,
hipertensao arterial, DAC, cardiomiopatia ou IC,
arritmia ventricular e AOS."® Qutra andlise, com 472
pacientes com IC congestiva submetidos a avalicao do

sono antes do implante do Cardioverssor Desfibrilador
(CDI), demonstrou que a AOS foi preditor independente
de taquicardia ventricular e choque apropriado pelo
dispositivo cardiaco implantado.'®” Ainda, o tratamento
adequado com CPAP pode diminuir o nimero de
ectopias ventriculares durante o sono em pacientes com
IC,'*® 0 que pode sugerir que o tratamento concomitante
da AOS neste grupo de pacientes pode melhorar o
prognostico. No entanto, estudos randomizados sao
necessarios nesta drea de pesquisa.

4.2.3. Alteracao Estrutural Cardiaca

4.2.3.1. Alteracoes Estruturais e de Desempenho do
Ventriculo Esquerdo

Evidéncias consistentes sugerem que a AOS pode
piorar ou potencialmente contribuir para o maior
remodelamento do VE de forma independente da
HAS."%9170 Perfodos de pressao negativa intratoracica,
induzidos pelo esforgo respiratério, ocasionado por
uma via aérea superior obstruida parcial ou totalmente,
associados ao aumento da rigidez arterial observado
nos pacientes com apneia obstrutiva,’””’ podem
aumentar a pés-carga do VE e a pressao transmural
durante todo o ciclo cardiaco.’*'7>'73 Por outro lado,
os outros componente da AOS, incluindo a hipéxia
intermitente e os microdespertares frequentes, provocam
hiperestimulacdo do sistema nervoso simpatico durante
a noite, que permanece ativado durante o dia.'”*'”* Estes
niveis elevados de catecolaminas podem contribuir para
piora da fungao sistélica e agravamento da hipertrofia
ventricular esquerda.'®176:177

Em estudo recente, as redugoes do volume
sistélico e do débito cardiaco do VE nos episédios de
apneia obstrutiva se mostraram independentemente
associadas a menor fracao de ejegcao do VE, maior
duragdo do evento respiratério e maior SpO? em
pacientes com [C."%

Recomendagéo para o manejo da AOS nas bradiarritmias

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

Bradiarritmias
e A0S

Ainvestigagéo clinica de AOS é recomendada nos pacientes portadores de bradiarritmia,
especialmente de ocorréncia durante o sono (anamnese, exame fisico direcionada ao I C

sono; utilizagdo de questionarios especificos e, se necessaria, a polissonografia)

Recomendagao para o manejo da AOS nas taquiarritmias

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

Ainvestigagao clinica de disturbio respiratério do sono é recomendada a

Taquiarritmias e

pacientes com arritmia ventricular complexa, especialmente de ocorréncia I c

AOS durante a noite (anamnese, exame fisico direcionada ao sono; utilizagéo
de questionarios especificos e, se necesséria, a polissonografia)
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Pacientes com AOS grave apresentam maior
frequéncia de disfuncao sistélica do VE pela
ecocardiografia.’® Outros estudos demonstram pior
indice de desempenho miocardico do VE nos pacientes
com AOS grave,"”'® que melhoraram ap6s 6 meses de
uso do CPAP em pacientes ndo hipertensos.'®'%2 Em
pacientes com disfuncao sistélica, trabalhos apontam
melhora da fracdo de ejecao do VE apds uso do
CPAP83184 mas o efeito sobre melhora do prognéstico
nestes pacientes com o tratamento é baseado somente
em estudos observacionais.'8>18

Mesmo em pacientes normotensos, hd associagao
entre AOS e aumento da espessura miocardica.'®-"
Tanto a AOS grave quanto a HAS estdo relacionadas ao
aumento da rigidez arterial e a alteragdes morfoldgicas
cardiacas da mesma magnitude, com efeito aditivo
quando coexistem."”" O padrao predominante de
hipertofia na AOS parece ser o concéntrico,'8'%? e os
efeitos iniciais do tratamento da AOS na diminuicao da
espessura miocardica do VE comeca a ser observado
a partir de 3 meses de tratamento.'*"*> No entanto,
é importante destacar que a literatura ainda carece
de estudos randomizados envolvendo um nimero
representativo de pacientes e com maior seguimento,
para uma avaliagdo do real beneficio do CPAP na
hipertrofia do VE.

A AOS grave pode, por si s6, contribuir para
disfungdo diastélica, principalmente em seus
estdgios iniciais.’?%19¢200 Recentemente, andlises
ecocardiogréficas do VE por speckle tracking confirmam
a relagdo entre a gravidade da AOS e a progressao da
disfuncdo miocardica subclinica em pacientes com
fracdo de ejecdo do VE preservada.?0"0? Estudos
sugerem melhora dos indices ecocardiograficos para
analise da diastole, principalmente alteragoes na relagao
E/e’ e do fluxo diastélico mitral, a partir de 3 meses de
tratamento com CPAP, porém com niimero limitado de
pacientes.?03-206

4.2.3.2. Alteracoes Estruturais e de Desempenho do
Atrio Esquerdo

A AOS tem sido associada com o aumento do Atrio
Esquerdo (AE)."* O aumento da pds-carga e a pressao
transmural do VE, associados a disfuncao diastélica e
observados na AOS, podem levar a sobrecarga atrial
esquerda.”™*'”! Oliveira et al.”®® analisaram o AE de 56
pacientes com AOS ndo tratada por ecocardiografia
tridimensional. Comparada ao grupo controle e ao
grupo com AOS leve, os pacientes com AOS grave
apresentavam aumento significativo do volume atrial
esquerdo indexado pela superficie corpérea.’>* Neste
estudo, foram demonstradas, além do aumento
volumétrico, alteracdo funcional do AE e alteracoes

na anélise da fungao diastélica por Doppler tecidual
no grupo com AOS."™ Apés randomizacao duplo-
cega para tratamento dos pacientes com [AH > 20
eventos por hora de sono com CPAP nasal ou placebo,
foram observados, apds 24 semanas, redugao na
relacdo E/e’, aumento da fracao de esvaziamento
passivo do AE e reducdo da fragdo de esvaziamento
ativo do AE.?”

Anormalidades de condugao eletromecénica por
estudo eletrofisiol6gico no AE em pacientes com AOS
moderada a grave foram relatadas em alguns estudos,
fato que poderia, em parte, explicar e predizer o risco
futuro de FA neste grupo de pacientes.20%2%9

Estudos multicéntricos envolvendo maior niimero
de pacientes sao necessérios para melhor avaliacao
do impacto das alteragdes morfoldgicas nas cadmaras
esquerdas demonstradas até o momento na AOS,
especialmente se moderada ou grave, e os beneficios
cardiovasculares do tratamento em longo prazo com o
CPAP neste grupo de pacientes.

4.2.3.3. Alteracoes no Desempenho do Ventriculo
Direito

A AOS tem sido associada a disfuncdo ventricular
direita, mesmo apds corregdo para idade, IMC, sexo,
pressdo da artéria pulmonar e funcdo ventricular
esquerda, segundo estudos com ventriculografia por
radionuclideos.?' H& varios fatores estreitamente
relacionados a AOS que podem incorrer em alteracao
da estrutura e fungdo do VD, os quais incluem
obesidade, elevagdes nos niveis absolutos de pressao
negativa intratordcica e aumento na resisténcia
vascular pulmonar que, por sua vez, estao diretamente
associados a frequéncia e a gravidade dos eventos de
apneia.179, 211,212

Em relacdo ao tratamento da AOS, Oliveira et
al.?”* determinaram, em estudo randomizado duplo-
cego placebo controlado, uma relagdo direta entre
a gravidade da apneia e a alteracdo da dindmica
ventricular direita, por meio da ecocardiografia
tridimensional. O principal achado deste estudo foi
a significante melhora do desempenho ventricular
direito, evidenciado pelo aumento na fragao de
ejecdo desta camara, apés tratamento com CPAP,
em pacientes com AOS. Este achado pareceu estar
diretamente associado a melhora da resisténcia
vascular pulmonar apés o tratamento efetivo com
CPAP. Adicionalmente, os dados obtidos do grupo com
intervencao placebo controlada com varidveis clinico-
demogréficas semelhantes reforcam a ideia de que
AOS ¢ significativamente associada ao desempenho
ventricular direito.
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4.2.4. Insuficiéncia Cardiaca

Os distdrbios de sono sao comuns em pacientes com
IC. No caso da AOS, a presenga deste disttrbio do sono
pode tanto aumentar a incidéncia na ocorréncia da IC
(especialmente em homens),*® quanto piorar a evolugao
do paciente portador desta insuficiéncia. Por exemplo,
em 164 pacientes com IC estavel cronica, a presenga
da AOS foi associada ao aumento da mortalidade na
analise multivariada.?'* Estudo ramdomizado mostrou
que o tratamento da AOS com o CPAP promoveu
melhora da classe funcional, bem como um aumento
significante da fragao da ejegdo com apneas 1 més de
tratamento.'® Como tanto a AOS quanto a IC per se
aumentam a pés-carga e a demanda metabdlica, parte
desta melhora da fungdo ventricular pelo tratamento
da AOS ¢ justificada pela diminuigado do metabolismo
oxidativo, pela melhora da energética miocardica,
e pela reducdo da atividade simpdtica e da pressao
arterial.2'>216

A despeito destas evidéncias, faltam ainda estudos
randomizados que avaliem se o tratatmento da AOS
pode previnir o desenvolvimento da IC em pacientes
com coragao estruturalmente normal, e se o tratamento
da AOS reduz a mortalidade em pacientes com IC.

4.2.5. Cardiomiopatia Hipertréfica

A cardiomiopatia hipertréfica (CMH) é uma doenga
cardiaca genética transmitida por heranca autossomica
dominante, que acomete cerca de um em cada 500
habitantes da populacao geral.?'?'® Caracteriza-se por
hipertrofia do VE,?'?22° decorrente de mutagbes nos
genes que codificam proteinas do sarcomero e seus

componentes de miofilamentos, os quais possuem
funcdes contrateis, estruturais e regulatdrias.?'8220-221
De forma geral, os casos de apresentagdo mais precoce
apresentam pior prognéstico, sendo importante causa
de morte stbita em jovens.???

Estudos apontam que entre 32 e 71% dos pacientes
com CMH apresentam AOS.?*2?” No entanto, os
estudos apresentam algumas limitagdes, como o
tamanho amostral ou o uso de oximetria de pulso
noturna ou monitor portatil para o diagnéstico da
AOS. Pacientes com CMH apresentam pior qualidade
do sono quando comprados a controles sadios, e a ma
qualidade do sono associa-se, de forma independente,
com pior qualidade de vida entre os portadores de
CMH.?% Porém, a AOS ainda é subdiagnosticada nesta
populagdo, pois existe uma caréncia de preditores
clinicos especificos, que ajudem na suspeita de AOS
em pacientes com CMH. Em recente estudo, Nerbass
et al.??* apontam que a auséncia de sonoléncia
diurna excessiva e o IMC relativamente reduzido em
comparacao a outras populagdes com AOS sao possiveis
explicagdes para a escassez de preditores clinicos. Nesse
estudo, apenas idade = 45 anos e FA foram associadas
de forma independente com a AOS.

Além da AOS ser comum e piorar a qualidade de vida
nos pacientes com CMH, evidéncias crescentes sugerem
que a AOS pode amplificar o risco cardiovascular dos
pacientes com CMH. Pacientes com AOS sofrem de
hiperestimulacao do sistema nervoso simpatico durante
todo o dia, o que também ¢é encontrado na CMH. O
aumento do tonus simpatico pode ndo ser apenas um
marcador de gravidade da doencga,”® mas um fator
de risco adicional. Isto porque elevados niveis de

Recomendagdes para avaliagao ecocardiografica e tratamento na AOS em pacientes com alteragdes

morfolégicas ventriculares

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

Para pacientes com sinais clinicos de IC

Avaliagéo ecocardiografica em

Para pacientes com diagndstico de AOS

pacientes com AOS especialmente nas formas graves ! B
Pacientes com arritmias supraventriculares
. N . x
Tratamento com CPAP da AOS em Pacientes com IAH > 5 eventos por hora e cﬂsfungao | B
) - L ventricular esquerda sem causa definida
pacientes com alteragdes morfoldgicas
das camaras esquerdas Pacientes com IAH > 15 eventos por hora
Para pacientes com clinica de IC ou
- ) - S : . | v
Avaliag&o ventricular direita em sinais de hipertensao pulmonar
pacientes com AOS
Pacientes com diagnostico de AOS de grau maior que leve 1A B
O tratamento com o CPAP, em pacientes com AOS e IC, melhora a classe IA B

funcional e a fragao de ejeg&o, independente de outros fatores
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catecolaminas circulantes podem influenciar no aumento
da hipertrofia ventricular esquerda e suas pressdes de
enchimento, diminuindo o débito cardiaco. Esta reducao
no débito cardiaco pode iniciar ou agravar a obstrucao
na via de saida do VE e a regurgitacao mitral.”*' Além
disto, a hiperestimulagdo simpatica pode contribuir
para o aumento da incidéncia de arritmias ventriculares
e supraventriculares em portadores de CMH. Neste
contexto, dois estudos indicaram associacao da AOS com
uma chance quatro a cinco vezes maior para presenca
de FA em pacientes com CMH.??*?%> Os preditores de
FA nesta populacao de pacientes com CMH foram IAH,
tamanho do AE??* e indice de dessaturacao noturna.??
Estes achados sugerem que a AOS pode ter efeito aditivo
negativo sobre a estrutura e a funcdo cardiaca dos
pacientes com CMH.

Os pacientes com CMH frequentemente apresentam
sinais de remodelamento atrial, com dilatacao do AE,
que pode ser um preditor de morbimortalidade.?*?
Quando existe a associacao entre a AOS e a CMH, a
dimensao do AE é maior do que em pacientes com
CMH isoladamente.??*?2¢ No estudo de Pedrosa et al.,?**
pacientes com AOS e CMH apresentaram aumento em
9% do AE quando comparados aos sem AOS, sendo
o IAH o Gnico preditor deste aumento atrial. Houve
correlagao positiva entre o volume do AE e a gravidade
da AOS.?#>22¢ Tal achado pode ser explicado pelo fato
de que, durante as apneias obstrutivas, é gerada uma
pressao intratordcica negativa contra a via aérea superior
fechada. Este esforco inspiratério aumenta a pressao
transmural do VE, que é um importante determinante
da pés-carga ventricular e atrial esquerda e pode refletir
em maiores didmetros atriais.***

4.2.5.1. Tratamento da Apneia Obstrutiva do Sono em
Pacientes com Cardiomiopatia Hipertrofica

Até o momento, héd apenas um relato de trés casos
de pacientes com AOS e CMH na forma obstrutiva
que foram tratados com CPAP por aproximadamente
18 meses, os quais apresentaram melhora na classe
funcional da IC, e reducoes no volume do AE e no
gradiente pressorico na via de saida do VE.**' Em termos
de interagdo cardiopulmonar, o CPAP produz uma
reducdo aguda do retorno venoso cardiaco, devido ao
aumento da pressao intratoracica. Assim, os pacientes
com CMH que apresentam obstrucao da via de saida
do VE podem cursar com aumento expressivo do
gradiente pressérico na via de saida do VE, o que ja é
demonstrado em situagdes que diminuem o retorno
venoso cardiaco.?** Sabe-se que, ao menos de forma
aguda, o tratamento com 10 cmH2O de pressdo de
CPAP é seguro para pacientes com CMH, com ou sem
obstrucdo da via de saida do VE.?*°

4.2.6. Metabolismo Lipidico, Glicidico e Sindrome
Metabélica

Estudos apontam que a frequéncia da AOS em
pacientes com Sindorme Metabélica (SM) é de cerca
de 65%.%° Em 1988, Wilcox et al.?*” propuseram que a
AQS fizesse fazer parte do espectro da SM, sugerindo o
nome de “sindrome Z” para esta associagdo. No entanto,
o grande desafio esta no entendimento de a AOS ser
um epifendmeno da obesidade e da SM, ou ter efeito
em agravar o risco cardiometabdlico da obesidade e da
SM. De forma resumida, analisaremos a associacao da
AOS com alguns componentes da SM (a relagdo com a
pressao arterial foi aborada em outra secao), bem como
as evidéncias em pacientes com SM propriamente dita.

4.2.6.1. Apneia Obstrutiva do Sono e Dislipidemia

Estudos experimentais tém consistentemente
demonstrado que a hipdxia intermitente, uma caracteristica
marcante da AOS, induz dislipidemia, por meio da
ativacdo de genes no figado envolvidos na biossintese
lipidica,**%** bem como promove um retardo no clearance
de lipoproteinas ricas em triglicérides, por inativagao de
lipase lipropoteica no tecido adiposo;*#*? as evidéncias
em humanos, porém, sao contraditérias.?***** A maioria
dos estudos é transversal, com resultados conflitantes
(alguns mostram aumento de colesterol total, colesterol
ligado a lipoproteina de baixa densidade (LDL-c),
triglicerides e redugao do colesterol ligado a lipoproteina
de alta densidade (HDL); outros nao mostraram alteragoes
em relagdo ao grupo sem AOS).>** Ainda, boa parte dos
estudos nao randomizados disponiveis sugere o beneficio
do CPAP no perfil lipidico, mas as evidéncias em estudos
randomizados sao inconsistentes.?*> No entanto, é
importante destacar que a maioria dos estudos nao foi
primariamente desenhada para avaliar este desfecho, de
tal forma que dados como dieta, atividade fisica e mesmo
uso de medicagoes ndo foram totalmente controlados.
No que diz respeito ao metabolismo lipidico, Phillips et
al.** realizaram estudo randomizado mostrando que o
CPAP melhorou triglicérides pés-prandial e os niveis de
colesterol total.

4.2.6.2. Apneia Obstrutiva do Sono e Metabolismo
Glicidico

Estudos transversais e longitudinais relatam associagao
independente entre AOS e intolerancia a glicose,
resisténcia insulinica e Diabetes Melito (DM) tipo 2.24¢-
248 Os mecanismos implicados estao principalmente
relacionados a hipdxia intermitente, que promove
ativacdo de fatores inflamatérios, do sistema nervoso
simpatico e do eixo hipotdlamo-hipéfise adrenal;
diminuigao dos niveis de adiponectina; e aumento
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do stress oxidativo.?** As evidéncias quanto aos
beneficios do tratamento com CPAP na AOS sobre o
metabolismo glicidico ainda sao controversas, embora
exista consisténcia quando os niveis basais de glicemia
sao elevados e ha boa adesao ao CPAP** Aspectos
metodoldgicos podem explicar os resultados conflitantes
da literatura, como o tamanho da amostra, o tipo de
paciente selecionado, a gravidade da AOS, a presenca
de comorbidades, o uso de medicacdes, a duracdo do
estudo, e a falta do grupo controle e de randomizacao
para o tratamento.

4.2.6.3. Apneia Obstrutiva do Sono e Adiposidade
Visceral

Evidéncias sugerem que tanto a gordura cervical,
como a adiposidade abdominal podem contribuir para
a AOS.?* De fato, a adiposidade abdominal reduz
o volume pulmonar, diminuindo a tragdo caudal da
faringe, o que predispbe ao colapso desta.*** Além
de contribuir para a AOS, existem evidéncias de que
os componentes da AOS (destacadamente a hipoxia
intermitente) possam interagir com a adiposidade
visceral, piorando o metabolismo glicidico e lipidico, e
amplificar o processo inflamatério, contribuindo para a
aterosclerose.?%2°9-253 No entanto, o tratamento com o
CPAP, embora tenha resultados metabdlicos favoraveis,
ndo promove reducao do peso e da gordura visceral,
como sugerem estudos randomizados e metandlise.?*2%

4.2.6.4. Apneia Obstrutiva do Sono na Sindrome
Metabélica

A AOS parece exacerbar as alteragdes metabélicas,
inflamatérias e marcadores de aterosclerose precoce
em pacientes com SM.**%7 Poucos estudos avaliaram
o efeito do CPAP nos varios componentes da SM
simultaneamente.?**2°8 Em estudo ndo randomizado, 8
semanas de CPAP (> 4 horas por noite em média) foram
associadas com redugdes da pressao arterial, triglicérides
e glicemia.”® Hoyos et al.,*** porém, ndo encontraram
diferencas na sensibilidade insulinica e na gordura
abdominal apés 12 semanas de CPAP, mas houve
melhora da sensibilidade insulinica em 24 semanas.
Outro estudo randomizado nao mostrou diferencas
no perfil metabdlico em caucasianos obesos apds 6

semanas de CPAP?** Novos estudos randomizados,
com maior tempo de seguimento e controle de fatores
relacionados a dieta e a atividade fisica sdo necessarios.

Dentro do contexto de outros tratamentos, a
combinagao de dieta e atividade fisica reduz alguns
componentes da SM, em paralelo a melhora do
controle autondmico e quimiorreflexo.?*® No entanto,
o impacto sobre a AOS é, em média parcial, ou seja,
muitos pacientes com SM ainda permanecem com
uma AOS residual.?** Como a maioria dos estudos foi
de curta duragao (assim como o CPAP), novos trabalhos
sao necessarios para, inclusive, avaliar a adesao a longo
prazo as medidas de mudanca de estilo de vida.

4.2.7. Aterosclerose

Evidéncias crescentes tém apontado a AOS como um
fator de risco emergente para a aterosclerose.?*° De fato,
especula-se que a progressao da aterosclerose possa
explicar, em grande parte, a ocorréncia mais frequente
do IAM e do AVC, observada em pacientes com AOS
— especialmente nas formas mais graves deste distrbio
do sono. Existem diversos mecanismos potencialmente
aterogénicos desencadeados pelos componentes
da AOS, destacadamente pela hipoxemia cronica
intermitente. Dentre estes mecanismos, podemos
citar a disfuncdo endotelial **' 0 aumento da pressao
arterial," o aumento da inflamacao®*? e de espécies
reativas de oxigénio,** a resisténcia a insulina®'* e
a dislipidemia,**® principalmente a dislipidemia pos-
prandial por redugdo do clearance de lipoproteinas
ricas em triglicérides.?' 242245

Até o momento existem mais de 50 artigos que
avaliaram a associagao da AOS com marcadores
precoces de aterosclerose, 190257265313 e 3 maioria
mostrou relagdo positiva da presenga da AOS com
um aumento dos marcadores de aterosclerose. O
territério mais estudado foi o carotideo, embora existam
estudos que avaliaram a aterosclerose coronariana.
No que diz respeito ao tratamento, trés estudos (um
randomizado e dois ndo) exploraram o impacto do
tratamento da AOS com o CPAP. Dois deles (incluindo
o randomizado)?** mostraram atenuacao da espessura
intima média da carétida apés o tratamento. Nenhum
estudo avaliou o impacto do tratamento da AOS sobre

Recomendagdes para o tratamento da AOS em parametros antropométricos e metabélicos

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

O Tratamento com o CPAP melhora o perfil lipidico e a lipemia pos-prandial em pacientes com AOS 1B B
O Tratamento com o CPAP melhora o metabolismo glicidico em pacientes com AOS 1B B
O Tratamento com o CPAP n&o reduz o peso e nem a adiposidade visceral em pacientes com AOS | B
O Tratamento com CPAP sobre a reversdo da SM é controverso 1IB B
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placas ateroscleréticas. Estudos recentes comegaram
a dar indicios sobre o papel da AOS na evolugao da
doenca aterosclerética. Na coorte do MESA (Multi-
Ethnic Study of Atherosclerosis), 2.603 participantes que
responderam no periodo basal um questionario do sono
(2002-2004) e foram submetidos a angiotomografia de
corondrias no basal, e oito participantes apés (2010-
2011) demonstraram que a suspeita da AOS nao foi
associada com a progressao da aterosclerose apds
ajustes para outros fatores de risco cardiovascular.’'? A
maior limitacao deste estudo foi a auséncia da realizagao
sistemdtica de um estudo do sono nestes participantes.®'?
Gunnarsson et al.>'* encontraram que a presenca da AOS
foi independentemente associada com um aumento da
espessura e placa carotidea 10 anos apds.No entanto,
este estudo € limitado pela auséncia de dados sobre os
marcadores de aterosclerose no periodo basal (proximo
a realizagao da polissonografia), o que impede avaliar
a verdadeira extensao da progressao da aterosclerose.
Desta forma, novos estudos sdo necessdrios para avaliar
se a AOS acelera a progressao e o tratamento da AOS
pode retardar a evolugao da doenca aterosclerética.

4.2.8. Doenca Arterial Coronariana

Conforme discutido, hd evidéncias crescentes de que
a AOS pode contribuir para o processo de aterosclerose
e, portanto, da DAC. Além disto, a AOS parece estar
associada com mecanismos relacionados a ocorréncia
da DAC, como a trombose. Estudos tém demonstrado
o aumento da atividade plaquetéria, a atividade
fibrinolitica reduzida e o aumento da concentracdo
de fibrinogénio em pacientes com AOS.*"3"> Estas
alteragoes também foram revertidas apés tratamento
da AOS com CPAP?'%317 No entanto, os mecanismos
exatos para este estado de hipercoagulabilidade na AOS
ainda precisam ser melhor esclarecidos.

A AOS pode ser considerada uma situagao de estresse
noturno, na qual ha maior consumo de oxigénio pelo
miocdrdio e, em individuos em que a reserva corondria
ja é insuficiente, como na populagdo de DAC, este
mecanismo de maior consumo de oxigénio pode gerar
isquemia noturna. Durante o colapso recorrente da
via aérea superior nos pacientes com AOS, a pressao
intratordcica negativa fica mais negativa e aumenta o
gradiente pressérico transmural para o VE. Isto eleva a
pos-carga e, consequentemente, aumenta 0 consumo
de oxigénio pelo miocardio. Nos pacientes com DAC,

este desbalanco de oxigénio pelo maior consumo
em um miocdardio que ja apresenta défice na reserva
corondria gera isquemia miocardica.?'® Também, a AOS,
como resultado dos eventos de apneia e de hipopneia,
gera hipoxemia e hipercapnia. Em resposta aos eventos
apneicos, ocorre tentativa de resturar a respiragao com
esforcos contra uma via aérea superior ocluida. Entao,
ocorrem despertares com consequente fragmentagao
do sono, além de maior ativagdo simpatica, resultando
na elevacdo da pressao arterial e da frequéncia cardiaca
de repouso, o que também pode acentuar a isquemia
miocardica noturna na populagao vulneravel de DAC.*'®

A evidéncia clinica da isquemia miocardica noturna
induzida por AOS ja foi descrita em alguns estudos, mas
ainda precisa de mais pesquisa neste tépico, visto que
os estudos relacionados tém limitagbes importantes —
a maioria é observacional, transversal e com ndmero
reduzido de participantes. Angina noturna com gatilho
pela AOS*" e alteragbes isquémicas do segmento ST
no ECG (depressao do segmento ST) foram observadas
em pacientes com AOS e DAC,*?° mas estas alteragdes
também foram reportadas em pacientes com AOS e sem
DAC, ou seja, apenas pela presenga da AOS.*?'322 No
entanto, se a AOS é o gatilho para isquemia noturna, isto
ainda precisa ser mais investigado, ja que ha conflitos
na literatura sobre este tema.??*32* Por exemplo, estudo
brasileiro, que avaliou pacientes com DAC estavel pela
polissonografia noturna e também com Holter 24 horas,
ap6s periodo de 3 a 7 dias de retirada da medicacao
antiangionosa desta populagdo, ndo observou diferenca
nos eventos de isquemia de acordo com as alteracoes
do segmento ST do ECG, entre pacientes com ou sem
AOS.3% Gami et al.*** também estudaram a presenca
de isquemia miocdrdica em pacientes com DAC e
AOS moderada a importante, por meio da coleta de
troponina cardiaca T. Apesar da populacao do estudo
ter mostrado média de IAH de 41 eventos por hora de
sono e nadir médio de desaturagao de oxigénio de 83%,
as dosagens de troponina T antes do sono, 4 horas apds
dormir e na manha seguinte ao exame nao apresentaram
alteragoes.*** No entanto, o ensaio desta troponina nao
era ultrassensivel, o que pode ter sido a causa da nao
deteccao dos niveis da troponina neste estudo. Estudos
populacionais,**?2 mesmo na auséncia de DAC, ja
mostraram elevacao da troponina cardiaca de forma
independente associada a AOS, evidenciando injdria
miocdrdica subclinica pela presenga da AOS. Geovanini

Recomendagéo para o tratamento da AOS em marcadores precoces de aterosclerose

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

Tratamento com o CPAP reduz a espessura médio-intimal da carétida,
sugerindo atenuagao na progressao da doenca aterosclerética

1A B
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et al.**” estudaram pacientes com angina refrataria.
Tratava-se de populacao de DAC cronica, com queixa
persistente de angina pectoris, apesar de terapia médica
otimizada, tratamento de revasculariazacao miocardica
cirGirgico e percutaneo. Nesta populacio homogénea,
eles evidenciaram que o grupo de AOS mais importante
apresentou variagdo da tropopnina T cardiaca, com
elevagdo dos niveis de troponina na manha seguinte
ao exame do sono em relagao a coleta pré-sono, o que
nao foi visto no grupo sem AOS ou nos grupos com AOS
leve a moderada Portanto, a AOS pode nao sé causar
injdria miocardica327321322325326 mas também pode levar
a isquemia miocardica em pacientes com DAC. 319320327

Um dado interessante é o padrdo circadiano da
ocorréncia de DAC em pacientes com AOS. De fato,
ha evidéncias tanto no cenario do IAM,*?® como no
da morte stbita,* de que estes eventos foram mais
frequentes a noite em pacientes com AOS, contrariando
o padrao circadiano do IAM na populagao geral, que
é diurno (entre 6h as 12h). Por exemplo, no estudo
da variacao circadiana do padrao de IAM,*?® os casos
de IAM no periodo noturno (de Oh até 6h) foram mais
frequentes no grupo com AOS (32%) do que no grupo
sem AOS (7%) com significancancia estatistica (p=0.01).
A chance de ter AOS naqueles com IAM no periodo
noturno foi seis vezes maior do que naqueles com IAM
nas restantes 18 horas do dia.**®

4.2.8.1. Apneia Obstrutiva do Sono Como Potencial
Fator de Risco para Doenca Arterial Coronariana

Dados de mais de 6.000 pacientes da populagdo
do SHHS encontraram associagao entre AOS e DAC
naqueles pacientes com AOS importante. Apesar de as
associagoes com AOS terem sido mais significativas no
contexto da IC e do AVC do que no da DAC, a chance
de ter DAC aumentou linearmente em comparacdo
com o grau de AOS na andlise multivariada.>® Assim,
as consequéncias cardiovasculares da AOS sao
heterogéneas e variam de acordo com a gravidade da
AOS. Recente andlise da mesma coorte do SHHS, com
seguimento de 8,7 anos, ndo encontrou associagdo de
DAC e AOS apés ajuste para outros fatores de risco, a
nao ser na populagao masculina com menos de 70 anos
de idade; ainda, a associacao foi maior naqueles com
AOS de grau importante.*® Os resultados foram de que
aqueles com AOS importante tém 68% mais chance
de desenvolver DAC em comparagao aqueles sem
AOS.*® Marin et al.' mostraram que, no seguimento
médio de 10 anos, em estudo observacional e apenas
com populagdo masculina, formas graves de AOS
foram associadas com maior incidéncia de IAM do
que pacientes sem AOS e do que pacientes com AOS,
porém tratados com CPAP. Resultados similares também
foram demonstrados no cendrio da populagao feminina,
em que o grupo com AOS importante foi associado a

Arq Bras Cardiol. 2018; 111(2):290-340

maior risco de morte cardiovascular, e o grupo com
tratamento da AOS teve risco reduzido de morte, em
comparagado com grupo sem tratamento de AOS.**°
Em pacientes com DAC estabelecida, a AOS parece
estar associada com maior risco de AVC naqueles com
DAC e AOS. Pacientes com DAC e AOS moderada a
importante tinham cerca de 2,4 vezes mais risco de
desenvolver AVC do que os com DAC e sem AOS.*
Mais recentemente, uma coorte de pacientes com
DAC de cinco paises, incluindo o Brasil, mostrou que a
presenca de AOS moderada a importante foi associada
com mais eventos cardiovasculares do que em pacientes
sem AOS no seguimento médio de aproximadamente
2 anos ap6s o implante de stent coronariano.?*? Visto
que a AOS e a DAC parecem estar independentemente
associadas,*319233% e que a AOS parece aumentar o
risco de desfechos cardiovasculares na populagao de
DAC, 102330332 o tratamento da AOS poderia reduzir
eventos futuros. Estudos observacionais mostraram o
beneficio do tratamento do CPAP na prevencao de
desfechos cardiovasculares.’33% Também, pacientes
com AOS moderada a importante tratados com
CPAP apresentaram menor risco de revascularizacao
de repeticdo, apds procedimento percuntaneo de
intervengdo corondria, comparados com o mesmo grupo
de AOS sem tratamento.*** No contexto de evidéncia de
ensaios clinicos randomizados, dois estudos (um deles
de centro Gnico;***o0 outro, multicéntrico®*) falharam
em demonstrar reducdo de eventos cardiovasculares em
pacientes com DAC prévia. Vale ressaltar que ambos os
estudos mostraram redugao de eventos quando a andlise
foi limitada aos pacientes que tiveram boa adesao ao
tratamento com CPAP33%33> Portanto, mais evidéncias
sao necessdrias para uma indicagdo formal do CPAP
na populagdo de DAC, principalmente com avaliagao
do efeito em longo prazo no subgrupo aderente ao
tratamento. A secao sobre mortalidade cardiovascular
discute em mais detalhes estes estudos.

4.2.9. Acidente Vascular Cerebral

O AVC é uma importante causa de morbimortalidade
no mundo. A prevaléncia da AOS em pacientes
com AVC é superior a 60%.°**¢ Vale salientar que
esta associacao esta descrita para episddios de AVC
isquémico. Faltam estudos que relacionem de maneira
consistente a AOS com AVC hemorragico.

A AOS esta associada a varios fatores de risco para
AVC isquémico, como a HAS, FA, DAC, IC congestiva
e DM, sendo dificil estabelecer uma relacido de causa-
efeito direta entre as duas entidades.**”**® Em estudo
epidemiolégico com 1.022 pacientes, aqueles com
AOS apresentaram menor sobrevida que o grupo
controle. Pacientes com AOS importante apresentaram
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Recomendagdes para o tratamento da AOS para a prevengao primaria e secundaria do IAM

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

Em pacientes sem historia de DAC prévia (prevengao primaria), o tratamento da

AOS com o CPAP reduz a incidéncia de eventos cardiovasculares combinados, B
incluindo a incidéncia de DAC manifesta (IAM fatal e n&o fatal)

Em pacientes com histéria de DAC prévia (prevencédo secundaria), o tratamento

com o CPAP né&o reduz a incidéncia de manifestagdes da DAC como o IAM. IIB A

No entanto, a baixa adeséo ao tratamento pode ter influenciado este resultado

trés vezes mais chance de desenvolver AVC e morte,
independente da idade, etnia, HAS, DM e FA.>°
Metandlises sobre o assunto demonstram risco duas
vezes maior para o desenvolvimento de AVC em
pacientes portadores de AOS importante, além de
maior associacao com o sexo masculino.33%340 Além
disto, dados de estudos observacionais sugerem que
o uso da terapia com CPAP tanto na fase aguda do
AVC, quanto no seguimento, traz beneficios nao sé
na recuperagao funcional e motora, mas também
na prevencdo de novos eventos e redugdo da
mortalidade.>*1**2 O uso precoce do CPAP levou ainda
a um melhor desempenho nas escalas de recuperacao
neurolégica.*** No entanto, como discutimos na secao
de mortalidade, o SAVE (Sleep Apnea Cardiovascular
Endpoints), que envolveu pacientes com DAC ou AVC
prévios, falhou em demonstrar um efeito favoravel do
CPAP na reducao da incidéncia de AVC em pacientes
com AOS. No entanto, na andlise pré-especificada
dos pacientes que tiveram boa adesao ao tratamento
com o CPAP (> 4 horas de uso em média), o CPAP
promoveu reducdo de eventos cerebrovasculares.?*

4.2.10. Mortalidade Total e Cardiovascular

4.2.10.1. Mortalidade Total

Em relacdo a mortalidade total, diversas coortes
apontam de forma consistente uma maior mortalidade
geral em pacientes com AOS.***3* Cabe destacar
aqui algumas particularidades quanto a estes achados.
Primeiramente, o aumento da mortalidade foi
observado especialmente nas formas mais graves
deste distdrbio do sono. Young et al.,*** estudando a
populagdo de Wisconsin, ndao encontraram elevagao
significante na mortalidade total de pacientes com

AOS moderada, mas verificaram aumento de 2,7 a 3,8
vezes na mortalidade para pacientes com AOS grave,
dependendo das varidveis de confusao incluidas nas
andlises.’** )& estudo da Austrédlia encontrou aumento
de 4,4 a 6,2 vezes maior para pacientes com AOS
moderada a grave.** A coorte do SHHS, envolvendo
6.441 adultos da comunidade, mostrou que o risco de
mortalidade total foi de 0,93 (IC95% 0,80-1,08) para
AOS leve, 1,17 (1IC95% 0,97-1,42) para moderada e
1,46 (IC95% 1,14-1,86) para grave.*** Assim, somente
a AOS grave atingiu significancia estatistica neste estudo.
Em pacientes com AVC, a AOS moderada a grave foi
associada de forma independente com a mortalidade
total.**” Em pacientes idosos, o estudo de Martinez-
Garcia et al.**” avaliou a mortalidade total como um
objetivo secundario deste estudo. Pacientes com AOS
importante apresentaram aumento de 1,99 (IC95% 1,42-
2,81). Uma metandlise mostrou que a mortalidade total
foi de 1,19 (1IC95% 1,00 - 1,41) para AOS moderada
e 1,90 (IC 95% 1,29-2,81) para AOS grave.**. Em
segundo lugar, o aumento da mortalidade total foi
verificado principalmente em homens de 40 a 70 anos
no SHHS** e em homens com < 50 anos em um estudo
israelense.®*® Nao estd claro se o impacto da AOS na
mortalidade total ¢ menor ou ausente em mulheres. Nao
existem estudos randomizados que avaliam o impacto
do CPAP na redugao da mortalidade total.

4.2.10.2. Mortalidade Cardiovascular

Até o momento, cerca de quatro estudos mostraram
um aumento na mortalidade cardiovascular em pacientes
com AOS moderada a importante.'0233034434 De forma
interessante, estes dados foram consistentes em homens
de meia-idade,? idosos**® e em mulheres.**® Recente
metandlise destes estudos encontrou hazard ratio de

Recomendagdes para o tratamento da AOS para a prevengao primaria e secundaria do AVC

Grau de Recomendagéo Nivel de Evidéncia

Em pacientes sem histéria de AVC prévio (preveng&o primaria), o tratamento da AOS com o CPAP reduz a

incidéncia de eventos cardiovasculares combinados, incluindo o AVC | v
Em pacientes com historia de DAC ou AVC prévios (prevengao secundaria), o tratamento com o CPAP néo
reduz a incidéncia de AVC. No entanto, pacientes com boa ades&o ao tratamento com o CPAP podem reduzir Il A

eventos cerebrovasculares
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2,21 para mortalidade cardiovascular (1IC95% 1,61-
3,04; p = 0,0001). No entanto, na analise individual,
a mortalidade ndo encontrou aumento da mortalidade
cardiovascular em pacientes com AOS moderada
(hazard ratio 1,40; 1C95% 0,77-2,53), mas foi positiva
para a AOS importante (hazard ratio 2,65; 1C95%
1,82-3,85).34

Em relacdo ao efeito do tratamento da AOS na
mortalidade cardiovascular, pelo menos trés estudos nao
randomizados'??23%3% mostraram, de forma consistente,
que o tratamento com o CPAP nos casos de AOS
importante reduziram a mortalidade cardiovascular
para taxas observadas em individuos sem AOS. Isto foi
verificado tanto em homens'® quanto em mulheres.?*°
Nenhum destes pacientes tinha histéria de eventos
prévios (contexto, portanto, de prevengao primaria
do CPAP). Como ja destacado, dois recentes estudos
randomizados***#3* ndo mostraram efeito benéfico do
CPAP na reducdo da mortalidade cardiovascular em
pacientes com AOS e alto risco cardiovascular (presenca de
DAC ou AVC prévios). Estes estudos, em geral, envolveram
pacientes com AOS moderada a importante com poucos
sintomas de sonoléncia diurna (foi considerado antiético
envolver pacientes com AOS muito sintomaticos). Ambos
os estudos tiveram adesao ao CPAP longe do ideal, por

conta das dificuldades de adaptacdo 6tima em uma
porcentagem dos pacientes. Este foi um dos fatores que
pode ter influenciado neste resultado neutro. Um artigo de
revisao recente destaca este importante ponto, conforme
desrito na figura 5. Nao existem estudos que avaliaram o
impacto de outros tratamentos para a AOS na mortalidade
total e cardiovascular.

5. Impacto Cardiovascular da Apneia
Obstrutiva do Sono em Criancas

A AOS acomete cerca de 1 a 4% da populacido
pediatrica.® Nas criangas, além dos achados tipicos
(ronco alto e frequente durante o sono, desconforto
respiratrio, pausas, ronco ressuscitativo e movimento
paradoxal de caixa tordcica), podem ocorrer cianose,
sudorese profusa, enurese e sono agitado.>>" A AOS
na crianga e no adolescente pode acarretar défice de
crescimento, alteragoes do desenvolvimento, problemas
de comportamento, diminuicdo do aproveitamento
escolar e complicagbes cardiacas.*' Apesar de parecer
similar a sindrome descrita em adultos, a AOS em
criangas difere em relacao a fisiopatologia, ao quadro
clinico, ao critério diagnéstico e ao tratamento. O
diagnéstico AOS é feito quando a dessaturagao da SpO2

Seguimento: 4 anos

Barbe (CERCAS) @ 0,83 (0,63-1,1), p=0,20
(CPAP=358,
Controle:367) — 00— 0,72 (0,52'0,98), p=0,04

Peker
(RICCADSA)
(CPAP=122, ®

- 0,80 (0,46-1,41), p=0,44

controle=122)
Seguimento: 4,7 anos
McEvoy (SAVE)

0,29 (0,10-0,86), p=0,026

Favorecendo CPAP

® Analise por Intengdo
de Tratamento

—— 1,10 (0,91-1,32), p=0,34
(CPAP=1359, ( ), P
controle=1358) - _
Seguimento: 3,7 anos 0,52 (0,30-0,90), p=0,02
0 0.5 1 1.5

Favorecendo Controle

® Analise por Adeséo (pacientes
com adesdo CPAP 2 4 horas/dia)

Figura 5 - Efeito da presséo positiva continua de vias aéreas (CPAP) na redugéo do risco cardiovascular (incluindo mortalidade cardiovascular) em pacientes com
apneia obstrutiva do sono. Notem que os trés estudos ndo mostraram beneficios do tratamento quando se analisa o grupo como um estudo (intengéo de tratar), mas,
na anélise daqueles pacientes que tiveram uma boa adeséo ao CPAR, todos os trés estudos sugerem beneficios cardiovasculares. Modificado de Javaheri et al.®

Recomendagdes para o tratamento da AOS para a prevengao da mortalidade cardiovascular.

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

Em pacientes sem histéria de doenca cardiovascular prévia (prevencéo priméria), o

| B

tratamento da AOS com o CPAP reduziu a incidéncia de eventos cardiovasculares fatais

Em pacientes com historia de DAC ou AVC prévios (prevengdo secundaria),
o tratamento com o CPAP né&o reduziu a mortalidade cardiovascular

1IB A
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for < 92% e o IAH > 2 eventos por hora.*>' Os niveis
de gravidade da AOS, diferentemente dos adultos, sdo
baseados nos seguintes parametros do IAH: AOS leve
(IAH, de dois a cinco eventos por hora; AOS moderada,
de cinco a dez eventos por hora; e AOS importante (ou
grave), > 10 eventos por hora. Diferente dos adultos
com AOS, a maioria das criangas e adolescentes com
AOS se beneficia da cirurgia de remogao de amigdalas
e adenoide.*!

Estudos recentes em criangas e adolescentes com AOS
mostram alteracoes da funcao endotelial, inflamacao,
tromboembolismo, hipertensao arterial pulmonar,
HAS, mudancas da geometria e da funcao ventricular
esquerda. Os mecanismos que levam a estas alteragoes
parecem estar relacionados ao efeito cronico e interativo
da hipoxemia intermitente, hipercapnia, despertares
frequentes e variagdes na pressao intratordcica.*? Os
efeitos da hipoxemia, hipercapnia e/ou despertares
levam ao aumento da atividade simpdtica, resultando
em vasoconstricao arterial periférica e aumento da
resisténcia vascular periférica e/ou pulmonar.*

A disfuncdo autonémica em criangas com distdrbio
respiratério do sono tem sido demonstrada por vérios
autores. Walter et al.>** descreveram que criangas
escolares (7 a 12 anos) com AOS, comparadas com
controles saudaveis, apresentavam reducao da
sensitividade do barorreflexo, atraso na resposta de
frequéncia cardiaca, mudangas de pressao arterial e
aumento da variabilidade da pressao arterial. Criangas
com AOS também podem apresentar alteracdo da
variabilidade da frequéncia cardiaca,**> que melhora
ap6s adenotonsilectomia.®*® Utilizando tonometria
arterial em vigilia, O’Brien e Gozal observaram que
a resposta vascular a suspiros, frio e compressao
arterial esd diminuida em criancas com AOS.*” O
tratamento com adenotonsilectomia melhora a resposta
a compressao vascular, porém tal melhora nao é
observada nas criancas com AOS com histéria familiar
de doenca cardiovascular.>*

Ainflamacao é um dos mecanismos que contribuem
para os desfechos cardiovasculares. Criancas com
AOS apresentam elevagao de diversos marcadores
inflamatérios, incluindo proteina C-reativa (PCR),?>%:26
Fator de Necrose Tumoral Alfa (TNF-a),*®" Interleucinas
(IL) 6,%%? sCD4 ligante®*® e o6xido nitrico exalado.*®?
Diversos estudos demonstraram que as citoquinas
inflamatérias diminuem ap6s adenotonsilectomia,?¢%-264
porém, podem permanecer alteradas se houver AOS
residual ap6s adenotonsilectomia.?*®?% O tecido
adiposo é uma importante fonte de citoquinas
inflamatérias, sendo fator de confusao comum na
avaliagao de desfecho cardiovasculares na AOS.
Para esclarecer estas controvérsias, Gozal et al.’®

investigaram o efeito da adenotonsilectomia nas
citoquinas inflamatérias, no metabolismo dos lipidicos
e no metabolismo da glicose, em criangas obesas
e ndo obesas. O LDL-colesterol e o HDL-colesterol
melhoraram tanto nas criangas obesas como nas nao
obesas. A PCR e a apolipoproteina C estavam elevadas
em ambos os grupos pré-tratamento, mas a melhora
ap6s adenotonsilectomia foi mais importante nas
criancas nao obesas. Os niveis de insulina e glicemia
estavam elevados somente no grupo obeso, e seus niveis
diminufram apds tratamento. Quando as criangas com
AOS residual foram comparadas com as que tiveram
resolucao completa apés adenotonsilectomia, observou-
se persisténcia da elevacdo de PCR, apolipoproteina
C, LDL-colesterol e HDL-colesterol nas criancas com
AOS residual.** Em estudo longitudinal, Waters et
al.>*®avaliaram o efeito de marcadores inflamatérios no
tratamento da AOS. O grupo de criangas que resolveram
a AOS apds adenotonsilectomia melhorou os niveis de
colesterol total, quando comparado ao grupo com AOS
residual.*® Nao foram observadas diferengas quanto
a insulina, a glicemia e ao HDL. Houve tendéncia do
grupo obeso com AOS residual de manter niveis de
insulina elevados.

Assim como adultos, criangas com AOS apresentam
elevagoes subitas da pressdo arterial sistémica e da
frequéncia cardfaca imediatamente apds eventos
respiratérios obstrutivos durante o sono.**” Diversos
estudos tém demonstrando elevagdo da pressao arterial
em criangas com disttrbio respiratério do sono por meio
da medida isolada no consultério,**®3% pela MAPA,*"*
373 e por medida continua batimento a batimento.*”*
As criangas com ronco primario, ou seja, aquelas com
histéria de ronco habitual e polissonografia normal,
também podem apresentar aumento da pressao
arterial 237> Uma revisdo sistemdtica relatou que a
AOS em criangas esta consistentemente associada
a HAS e a regulacdo anormal da pressao arterial.’”
Utilizando medida de pressao arterial batimento a
batimento (Finapres), Horne et al.>”* avaliaram criancas
de 7 a 13 anos em diversos niveis de gravidade da AOS.
Independente da intensidade do distdrbio respiratério
do sono (ronco primério, AOS leve ou AOS moderado/
grave), a pressao arterial esteve elevada de 10 a 15
mmHg em relacao as criancas saudaveis, tanto em vigilia
relaxada no inicio da noite, como durante o sono. Os
mesmos autores avaliaram indiretamente a pressao
arterial de criangas pré-escolares (3 a 5 anos), utilizando
o Tempo de Transito de Pulso (TTP).”® O TTP mede o
intervalo de tempo entre a contragdo ventricular (onda
R do ECQ) e transmissao da onda pletismografica do
oximetro de pulso. O TTP é um derivativo da velocidade
da onda de pulso, que depende da rigidez das paredes
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das artérias. Ele é inversamente proporcional aos niveis
de pressao arterial. No sono REM, o TTP esteve menor
nas criangas com AOS moderada/grave em relagdo as
criangas com ronco primdrio e AOS leve.>® Assim, fica
sugerido que o aumento da pressao arterial durante o
sono REM, momento em que criangas tém mais apneias
obstrutivas, seria o estagio inicial de desenvolvimento
da HAS propriamente dita. Como as elevacdes
da pressao arterial na infancia predizem HAS em
adultos,*7*"8estudos longitudinais necessitam ser feitos
para comprovar esta hipétese. Até o momento, existe
um estudo longitudinal que investigou a incidéncia e
prevaléncia de HAS em um periodo de 5 anos. Em
uma coorte de 344 criangas e adolescentes, Archbold
et al.’” encontraram um aumento da incidéncia de
HAS de 3,6% para 4,2%, concomitante a0 aumento
da prevaléncia de obesidade de 15% para 19%. Os
aumentos da obesidade e a reducao do TTS estiveram
significantemente associados a HAS nos adolescentes,
enquanto que houve uma tendéncia de estar associado
ao distlrbio respiratério do sono.

Existem poucas evidéncias sobre o efeito da
adenotonsilectomia na pressao arterial de criangas
com AOS. Ng et al.*® realizaram MAPA pré e pos-
adenotonsilectomia em 44 criangas. As medidas
da pressdo arterial sistdlica e diastdlica ndao foram
diferentes antes e ap6s o tratamento, provavelmente
porque a melhora da AOS nao foi completa (IAH
reduziu de 14 a 3/hora). No entanto, as medidas de
carga diastélica global reduziram significantemente de
15+18% para 10+10%. Ainda, seis das oito criangas
sem descenso noturno da pressao arterial, melhoram
ap6s o tratamento.**Apostolidou et al. também nao
encontraram melhora da pressao arterial, medida no
consultério, apés adenotonsilectomia em criangas
escolares e pré-escolares.®®" No entanto, as criangas
que tiveram resolucdo completa da AOS (IAH < 1/
hora) tiveram reducdo do indice de pressao arterial
diastélica. Outro estudo avaliou a pressao arterial no
consultério 6 meses e 1 anos ap6s adenotonsilectomia.
Houve redugao significativa da pressao arterial diastélica
6 meses e T ano ap6s o tratamento.*®? As criangas
que melhoram da AOS apds 6 meses, mas tiveram
recorréncia da AOS ap6s 1 ano, apresentaram elevacao
da pressao arterial sistélica quando comparadas a
criangas que permaneceram sem AQOS.?%2

Os efeitos cardiovasculares dos movimentos
periédicos de membros e da SPI tém sido sugeridos
em adultos.’?338%* Recentemente, Hartzell et al.’%°
avaliaram 54 criancas e adolescentes de 5 a 18 anos
encaminhados a polissonografia que realizaram
MAPA no Gltimo ano. Os autores encontraram maior
frequéncia de AOS (64% vs. 20%) e movimentos
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periédicos de membros (20% vs. 10%) quando
comparados a prevaléncia daquele laboratério de
sono.*®* Eles também reforcam a necessidade de
avaliar disttrbios de sono em criancas com HAS,
mas ressaltam as limitagoes do estudo (retrospectivo,
amostra pequena e alta prevaléncia de obesidade).

Estudos com ecocardiografia, que avaliam a fungao
e a estrutura cardfaca, mostraram que criangas
com AOS apresentam hipertrofia®® e disfungao
ventricular esquerda.’® Gorur et al.,*®® em estudo
sem polissonografia, encontraram que criangas com
hipertrofia adenotonsilar, quando comparadas ao grupo
controle, apresentavam disfuncao de VE e hipertrofia
de VD e VE. Ja Ugur et al.*® encontraram melhora
das fungbes de VE e VD apés adenotonsilectomia em
criangas com hipertrofia adenotonsilar. Os autores
realizaram ecocardiografia modo-M e Doppler tecidual
em 29 criangas com AOS e 26 criangas com ronco
primario. A pressao arterial pulmonar estimada diminuiu
significativamente ap6s adenotonsilectomia. As medidas
de Doppler tecidual revelaram, apés tratamento,
melhora da fungao diastélica do VE e do VD.3*

A hipéxia estimula diversos sensores na vasculatura
pulmonar, levando a vasoconstrigao das arteriolas
pulmonares e ao consequente aumento da resisténcia
vascular pulmonar. Apesar da hipertensao arterial
pulmonar ocorrer com maior frequéncia em criangas
com doenga pulmonar cronica, ela também ja
foi descrita em criangas com AOS isolada.’”> Se a
hipertensao arterial pulmonar estiver associada a
disfungao ventricular direita, temos o cor pulmonale.
Vérios estudos demonstram que a adenotonsilectomia
reverte a fungao ventricular direita e a pressao arterial
pulmonar a niveis normais.?**3°2 Miman et al.’>?
avaliaram 17 criangas com hipertrofia adenotonsilar
e sintomas de obstrucao de vias aéreas superiores. A
avaliagao com Eco Doppler 2D colorido antes e 3 meses
apos adenotonsilectomia mostrou queda da pressao
arterial pulmonar estimada de 29,1 = 4,4 para 12,1
+ 3mmHg.

Na anemia falciforme, condicdo que pode estar
associada com o AVC em criancas e adolescentes,>??
a AOS pode ter papel desfavoravel. Os portadores
de anemia falciforme apresentam aumento do
fluxo sanguineo cerebral, medido por Doppler
transcraniano.’** Este aumento também foi
documentado em criangas com disttrbio respiratério
do sono.?” Em estudo caso-controle, criancas com
AOS leve apresentaram alteragbes de comportamento
e das funcbes executivas, associadas a aumento do
fluxo sanguineo nas artérias cerebrais médias.** E de
se imaginar que a combinagdo de anemia falciforme
e AOS aumente a chance de AVC em criangas e
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adolescentes. Kirhman et al.>*® observaram que a média
da saturacdo percutanea da SpO, noturna, os niveis
elevados de hematécrito e a velocidade sanguinea
nas artérias cerebrais médias e carétidas internas
estiveram associadas ao AVC. O indice de saturacao,
um indicativo de AOS, nao foi preditor de AVC. A
SpO, nao é um indicador fidedigno de hipoxemia na
anemia falciforme, pois € um resultado de combinagao
da mistura de carboxiemoglobina, metaemoglobina
e 5p0,.*” Nestas circunstancias, a SpO, revela mais
a gravidade da anemia falciforme, e nao da doenga
respiratéria. Por isto, esses dados ndo permitem
concluir sobre o risco de AVC em criangas com AOS.
Até o momento nao ha estudos que avaliem o efeito
da adenotonsilectomia na funcao cerebral e/o risco
de AVC em portadores de anemia falciforme e AOS.

6. Apneia Central do Sono

Pacientes com IC com baixa fracdo de ejecdo
frequentemente apresentam apneia central associada a
RCS. A apneia central assocada a RCS é uma condigao
caracterizada por um padrao oscilatério de ventilagao,
em que as apneas centrais e as hipopneias alternam com
perfodos de hiperventilagao.**® O principal mecanismo
que leva a instabilidade do centro respiratério e a RCS
em pacientes com IC é a hiperventilagao que, por sua
vez, causa baixos niveis de pressao parcial de dioxido de
carbono (PaCO,), tanto durante a vigilia quanto durante
0 s0n0.7%3% Acredita-se que a congestao pulmonar
caracteristica da IC cause hiperventilagao por estimulo
de receptores ) no intersticio pulmonar. Durante a vigjlia,
vdrios mecanismos, como, por exemplo, o estimulo
do sistema reticular ascendente, tendem a manter a
respiragao estavel.**® Em contraste, durante o sono, o
centro respiratério € mais propenso a instabilidade, pois
a ventilagdo passa a depender dos quimiorreceptores
que detectam os niveis arteriais de diéxido de carbono
e oxigénio. Na transicao vigilia-sono, niveis baixos de
PaCO, caracteristico dos pacientes com IC podem
desencader apneias centrais.

A apneia central do sono é uma consequéncia
da IC. Ela ocorre na auséncia de obstrucao das
vias aéreas superiores, comumente refletindo a
quimiossensibilidade respiratéria exagerada associada
a disfuncao cardiaca e a congestdo pulmonar.®® A

prevaléncia da apneia central varia entre 30 a 50%
dos pacientes com IC.>% Alguns estudos sugerem que
a disfuncao diastélica também possa estar associada a
RCS, mas o padrao é muito mais comum em pacientes
com disfuncao sist6lica.*?

Independente da causa, uma vez estabelecida, a
RCS esta associada a quedas recorrentes da saturagao
de oxigénio e fragmentacdo do sono, com oscilagdes
recorrentes na frequéncia cardiaca, pressao arterial,
aumento da atividade simpdtica e risco aumentado
de taquicardia ventricular.>* A RCS é um marcador
independente de mau prognéstico e provavelmente
participa de um ciclo vicioso, que contribui para a
deterioracao cardiaca.** Portanto, o tratamento da RCS
pode melhorar o prognéstico dos pacientes com IC.

6.1. Tratamento da Apneia Central

Inmeros tratamentos foram propostos para a apneia
central associada a RCS. Em primeiro lugar, a otimizagdo
do tratamento da IC pode trazer melhora significante
deste distirbio respiratorio.??®3°9 Estimulantes
respiratérios, como a acetazolamida e teofilina (que
estimulariam o centro respiratério independente dos
niveis de PaCO,) podem diminuir a RCS.*'% No
entanto estudos clinicos sugerem que estes estimulantes
podem aumentar a chance de arritimia cardiaca, e
nenhum beneficio clinico pratico foi comprovado.
Alguns estudos recentes conseguiram a estabilizagao
parcial da ventilagdo em pacientes com RCS por meio
de do marca-passo no nervo frénico.** Apesar de
potencialmente promissor, o0 método é caro e invasivo,
a melhora da RCS é, em geral, parcial e esta forma de
tratamento permanece no campo experimental.*%
Outro tramento proposto é a adminstragdo noturna
de oxigénio. Além de atenuar as quedas ciclicas da
hipéxia causada pelas apneias recorrentes, o oxigénio
pode estabilizar parcialmente a ventilagao e diminuir a
RCS, pois inibe parcialmente a hiperventilagdao.*** No
entanto, o real beneficio da suplementagdo de oxigénio
em pacientes com IC ndo esté claro. Em pacientes com
IC e bloqueio de ramo esquerdo, a melhora da fungao
cardiaca ap6s a ressincronizagao cardiaca estd associada
a drastica diminuicao da RCS.4%

Em relacdo a pressao positiva, o CPAP atua nao
somente na via aérea superior, mas a pressao positiva

Recomendagdes para o tratamento da AOS no beneficio cardiovascular em criangas

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

Apesar de ndo existir evidéncia de que o tratamento da AOS em criangas com a adenotonsilectomia

diminua eventos cardiovasculares fatais e ndo fatais, este procedimento cirlrgico esta associado

com melhora a alterag&o autondmica, inflamag&o, hipertensao arterial pulmonar e a presséo arterial 1A B
sistémica noturna e/ou diurna maioria das variaveis. No entanto, a resolugdo completa de HAS

ocorre somente daquelas criangas com cura completa da AOS, ou seja, IAH < 1/hora
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transmitida nos pulmdes pode ser benéfica para
pacientes com IC. Por exemplo, o CPAP é uma forma
de tratamento do edema agudo dos pulmdes. Existem
varios mecanismos potenciais que podem explicar o
efeito benéfico do CPAP na RCS, incluindo a diminuigao
da pré-carga e da pés-carga do VE, levando a melhora
do desempenho cardiaco e da diminuicao da congestao
pulmonar, a insuflagdo pulmonar com aumento da
capacidade resdiual funcional, a estabilizagao dos
gases sanguineos e a elevacao da PaCO,, por conta
do espago morto introduzido pela mascara.**® Varios
estudos pequenos nos Gltimos 20 anos demonstraram
que o CPAP pode reduzir a RCS, hipéxia intermitente
noturna, reduzir a hiperativacdo simpatica e melhorar
o desempenho cardiaco em pacientes com I1C.3%
No entanto, um estudo multicéntrico randomizado
ndo foi capaz de demonstrar impacto do CPAP na
mortalidade em pacientes com IC (CANPAP).*¢ Uma
analise post hoc demonstrou que o CPAP foi capaz de
reduzir a mortalidade somente nos pacientes em que
ela foi capaz de tratar eficazmente a RCS.*” Como o
CPAP atua na RCS somente de forma indireta, esta
observagdo levou a esperanca de que novas formas
ventilatérias ndo invasivas capazes de eliminar a RCS
seriam benéficas para os pacientes com IC e RCS.
Neste contexto, o servo ventilador é uma nova forma
de ventilagdo nao invasiva com dois niveis de pressao
(binivel), em que a Pressao Expiratéria (EPAP) é utilizada
em niveis relativamente baixos (somente para eliminar
o componente obstrutivo), e a Pressao Inspiratoria
(IPAP) é variavel e aplicada de forma “inteligente”,
com o intuito de estabilizar o centro respiratério. #0349
O aparelho detecta o padrao respiratério do paciente
e passa a administrar uma pressdo inspiratéria que
muda respiracdo a respiracao. Quando o paciente faz
pouco esforco inspiratério, que levaria a um volume
corrente pequeno, o aparelho administra uma pressao
inspiratéria maior, garantindo a manutengao do volume
corrente. Em contraste, quando o paciente tem um
volume corrente grande, o aparelho simplesmente
nao aciona a pressao inspiratéria, mantendo somente
a pressao expiratéria.**4% O servo ventilador é capaz
de abolir a RCS de forma mais eficaz do que o CPAP*1°

Da mesma forma que o CPAP, estudos iniciais com
o servo ventilador demonstram melhora nao s6 do
padrao respiratério durante o sono, mas também
diminuigao da atividade simpética e melhora da fungao
cardiaca.*”"** No entanto, o SERVE-HF (Adaptive Servo-
Ventilation for Central Sleep Apnea in Systolic Heart
Failure), grande estudo multicéntrico usando o servo
ventilador para pacientes com IC e apneia central, ndo
demonstrou impacto do servo ventilador no desfecho
primdrio (causa combinada de mortalidade).*'* No
entanto, o estudo mostrou dados preocupantes, pois
os pacientes randomizados para o servo ventilador
apresentaram aumento de mortalidade cardiovascular
(um dos desfechos secundarios).*’ O estudo teve
vdrias limitagoes, pois a adesao ao servo ventilador foi
muito baixa, e muitos pacientes cruzaram para o brago
alternativo de tratamento.*'>#'® Qutro estudo, utilizando
0 mesmo equipamento, foi interrompido precocemente
em decorréncia dos resultados do estudo SERVE-
HFE#7 Os mecanismos pelos quais o servo ventilador
é potencialmente deletério ndo sdao conhecidos.
Uma especulacdo é que a pressdo positiva poderia
ter efeitos hemodindmicos negativos em pacientes
com IC agressivamente tratados com vasodilatadores
e diuréticos.*™ Um outro estudo multicéntrico, o
ADVENT-HF (Survival and Hospital Admissions in Heart
Failure),*'® testando outro modelo do servo ventilador em
pacientes com IC e distdrbios de sono, esta atualmente
em andamento e pode esclarecer muitos das questoes
polémicas envolvidas no estudo SERVE-HF.

7. Alteracoes Cardiovasculares em Outros
Disturbios de Sono

7.1. Privacao do Sono

O aspecto “quantidade” refere ao TTS adequado
para cada individuo. Atualmente, ainda existem
discordancias a respeito da média normal do niimero
de horas dormidas da populagao. A maioria dos estudos
considera como média normal entre 7 e 8 horas de
sono por noite. Ainda, boa parte das pesquisas usa a
média inferior a aproximadamente 6 horas de sono por

Recomendagdes para o tratamento da Apneia Central em pacientes com IC

Grau de Recomendagao Nivel de Evidéncia

A otimizagdo do tratamento da IC (incluindo medicagdes e, nos casos indicados, a ressincronizagéo cardiaca)

pode melhorar a apneia central associada ou ndo a RCS l B
O tratamento da apneia central com o CPAP em pacientes com IC somente tem beneficio cardiovascular se, no

) . ) o . 1A B
seguimento destes pacientes, o CPAP for capaz de abolir os eventos respiratérios de forma eficiente
O tratamento da RCS em pacientes com IC com servo ventilador ndo deve ser indicado, pois, apesar de ser
capaz de melhorar a RCS, tem o potencial de aumentar a mortalidade cardiovascular. Novos estudos sao i v

necessarios para esclarecer esta importante area de pesquisa
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noite como critério para privagao cronica.*’” Embora
algumas pessoas necessitam de poucas horas de sono
(0os chamados short sleepers), a maioria daquelas que
dormem pouco, na verdade, estao privando o sono, e as
causas para tal sdo multifatoriais.**° Esta privagao parcial
de sono cada vez mais comum na nossa sociedade
pode levar a sonoléncia diurna, défices de desempenho
cognitivo e motor, alteragdes de humor e irritabilidade,
com consequente prejuizo nas fungdes diarias.**

Na avaliacdo das consequéncias cardiovasculares,
é importante destacar que a maioria dos estudos
usou critérios subjetivos para quantificar a duragao de
sono (autorrelato). Sabe-se que a concorddncia com
medidas objetivas (como a actigrafia) nao é muito
satisfatéria. Outros estudos usaram o TTS calculado pela
polissonografia, o que também nao reflete a realidade,
por se tratar de um momento que nao reproduz a rotina
do paciente.

Dito isto, diversos estudos tém mostrado associacao
entre a curta duragdo do sono (em geral, citados
como menos de 6 ou 5 horas) e as diversas doencas
cardiovasculares. Especificamente, a privagao do sono
tem sido associada com prevaléncia e incidéncia de
HAS,*' obesidade,*?? resisténcia a insulina,*?* DM,*4
incidéncia de calcificacdo coronariana*®® e eventos
cardiovasculares fatais e nao fatais.*26-428

Apesar de os mecanismos pelos quais a privagao
do sono promove a doenca cardiovascular ndo serem
totalmente reconhecidos, ha evidéncias de que dormir
pouco aumenta a grelinae reduz a leptina, o que
contribui para o aumento do apetite e ganho de peso,
a hiperatividade simpatica, a inflamagao e o estresse
oxidativo, entre outros.#29:430

A despeito destas evidéncias, ndo esta claro se
o aumento da duracdo do sono em pacientes com
privacao do sono estd associado com uma reducao dos
eventos cardiovasculares fatais e nao fatais.

De forma intrigante, a longa duragdo do sono
(usualmente referida nos trabalhos como a duracgao
do sono > 8 a 9 horas cronicamente) também
parece estar associada com diversas doencas
cardiovasculares descritas anteriormente.*?® As
explicagdes ndo sao claras. Especula-se que a longa
duragao do sono pode ser um marcador de alguma
doenca subjacente, e ndo propriamente dito um
potencial fator de risco cardiovascular.

7.2. Insonia

A insbnia cronica pode ser definida como a
dificuldade em iniciar o sono e/ou dificuldade
em manté-lo e/ou acordar mais cedo do que o
desejado ocorrendo no minimo duas vezes por

semana por, no minimo, 3 meses, acompanhada de
insatisfacdo com o sono e prejuizos de funcionamento
durante o dia, como fadiga/mal-estar; prejuizo na
atengdo, concentracdo ou memoria; prejuizo social,
familiar, profissional, ou no desempenho académico;
perturbacdo do humor/irritabilidade; sonoléncia diurna;
impulsividade; agressividade; redugao da motivagao/
energia/iniciativa/propensao para erros/acidentes.*"43
Embora frequentemente seja associada com a curta
duracao do sono, muitos pacientes apresentam, em
média, duracdo do sono dentro da faixa tradicional
de 7 a 8 horas.**® Por outro lado, varios pacientes
com duracio curta do sono ndo tém insdnia, mas sim
privam o sono por estilo de vida.**? No entanto, parece
que a presenca da insonia e a curta duragdo do sono
sao fendtipos de maior risco cardiovascular?*4 e
mortalidade,*' além de apresentar menor resposta de
medidas terapéuticas para a insonia.**

A insonia é um dos distirbios de sono mais comuns
na pratica médica. Sua prevaléncia tem sido estimada
em muitos estudos em torno de 5 a 15%, porém varia
de acordo com o critério usado.**?

Vérios estudos também avaliam a associacao
entre insonia e incidéncia de doenca cardiovascular,
incluindo hipertensao arterial, DAC e IC,**
principalmente naquele fenétipo de curta duragao
do sono. Os mecanismos propostos se relacionam
com a desregulacdo do eixo hipotdlamo-hipofisario,
aumento da atividade do sistema nervoso simpatico
e inflamacdo.** Vdrios estudos também relatam
a insénia associada ao risco de mortalidade
cardiovascular. Uma revisdo sistemdtica e metanalise**
de estudos prospectivos de coorte mostrou que, em
122.501 individuos livres de doenca cardiovascular
no momento da avaliagao inicial — porém com
insonia (avaliada usando questionério), tiveram
risco aumentado de 45% (IC95% 1,29-1,62) de
desenvolver ou morrer de doenca cardiovascular
durante seguimento de 3 a 20 anos.** Outra
metandlise, de 17 estudos de coorte, com 311.260
individuos sem doenca cardiovascular, inicialmente
demonstrou 33% aumento de RR (IC95% 1,13-1,57)
de mortalidade cardiovascular em pessoas com
insdnia.*** Recentemente, Parthasarathy et al.*4
também demonstraram aumento de cerca de duas
vezes no risco de mortalidade por doenca cardiaca
e mortalidade cardiopulmonar entre 1.409 pacientes
com insonia cronica e persistente.*4

A despeito destas evidéncias, ndo ha conclusoes
de que o tratamento da insdnia melhorou desfechos
intermedidrios (como a HAS). Nao ha evidéncias de
que também reduza eventos cardiovasculares fatais e
nao fatais.
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7.3. Narcolepsia

A narcolepsia consiste em um distirbio do sono
caracterizado por sonoléncia excessiva diurna,
cataplexia e presenca de alteragdes durante o sono REM,
como paralisia do sono e alucinagdes hipnagdgicas.*¥” A
cataplexia é outro sintoma da narcolepsia caracterizado
por perda subita e bilateral do ténus muscular durante
as emogoes. Sao caracteristicos também a fragmentagao
do ciclo sono-vigilia com presenca de sono REM
precoce diurno e os numerosos despertares durante o
sono noturno.*48449

A prevaléncia de Narcolepsia com Cataplexia (NC)
varia entre 25 a 50 por 100 mil habitantes,*° com pico
de incidéncia na segunda década de vida. Ambos os sexos
sao afetados, na proporgao de 1,4/1,80 homem/mulher.*’

Pacientes com NC apresentam deficiéncia de
hipocretina-1, um peptideo produzido por neurdnios
do hipotélamo lateral, cuja atividade esta implicada no
controle autonémico cardiovascular**? e endécrino.*>*4>4

Em relacdo as consequéncias cardiovasculares, ndo
existem estudos prospectivos que estabelecam relacao
entre a NC e deficiéncia de hipocretina-1 com o aumento
das doencas cardiovasculares. Estudos observacionais
sugerem alteragao das respostas autondmicas e auséncia
do descenso noturno da pressao arterial.*>>#*® Em
estudo controlado com 50 pacientes com NC, 31%
dos pacientes nao apresentaram o descenso noturno
da pressao arterial de 10%, comparados a apenas 3%
dos controles (p = 0,002). A auséncia do descenso
noturno da pressao arterial diastélica associou-se de
forma independente com NC, sonoléncia diurna e
presenca de dislipidemia.**”

Nédo existem evidéncias de que a narcolepsia
aumenta o risco de eventos cardiovasculares fatais e
nao fatais.

Em relacao ao tratamento da narcolepsia, ndo ha
estudos consistentes que mostrem efeitos deletérios
sobre o sistema cardiovascular pelo uso de medicagoes
estimulantes do sistema nervoso central no tratamento
da NC. Auger et al.**® demonstraram maior frequéncia
de taquiarritmias com o uso em altas doses (OD = 3,3;
[C95% 0,92-12,1). Em coorte retrospectiva de 45,6
meses, o tratamento com estimulantes nao acarretou
mudanca significativa na PA sistélica e diastdlica.**®

Nao hd evidéncia de que o tratamento da narcolepsia
resuza o risco cardiovascular.

7.4. Sindrome das Pernas Inquietas

A SPI é um transtorno neurolégico sensitivo-motor
caracterizado por sensagdes desagradaveis nos membros
que levam a urgéncia em movimentar as pernas.*’
O diagnostico é clinico, baseado em quatro critérios
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essenciais definidos pelo International Restless Legs
Syndrome Study Group (IRLSSC):

*Urgéncia em movimentar as pernas geralmente, mas
nem sempre causada ou acompanhada por sensagoes
desagradaveis ou desconfortaveis (podem ocorrer nos
bragos e em outras partes do corpo, associadamente
as pernas).

* A urgéncia ou as sensagdes desagraddveis comegam
ou pioram durante periodos de repouso ou inatividade,
como em posicao deitada ou sentada.

*O movimento (por exemplo, caminhar e alongar-se)
traz alivio total ou parcial da necessidade de mover as
pernas ou sensagoes desagradaveis, pelo menos durante
o periodo de realizagdo da atividade.

* A necessidade de mover as pernas ou as sensagoes
desagradaveis surgem ou pioram no final do dia e a
noite.*%

Em 2011, o IRLSSG revisou os critérios, adicionando
um quinto critério essencial: excluir outra condicao
médica ou comportamental como causa priméria dos
sintomas acima (por exemplo: mialgia, estase venosa,
edema em membros, artrite, cdimbras, desconforto
posicional, movimentagao repetitiva de pés).**’

A prevaléncia da SPI varia entre 7,4 a 11,9%, em
andlise de quatro coortes prospectivas, dependendo
da populacdo estudada e da metodologia para o
diagndstico da doenga.*®* Sua prevaléncia aumenta
com a idade,**34%* sendo duas vezes mais comum em
mulheres.**> Nao ha dados de prevaléncia da SPI na
populagao brasileira.

Vdrios estudos transversais de base populacional
sugeriram associacao entre doengas cardiovasculares e
SPI. Em estudo com 4.000 homens de 18 a 64 anos,*°
aqueles que apresentaram SPI relataram maior presenga
de doenca cardiaca (OD=2,5; IC95% 1,4-4,3) e HAS
(OR=1,5; 1C95% 0,9-2,4). Um estudo transversal
por entrevista por telefone com 18.980 individuos
de cinco pafses europeus encontrou associagao da
SPI com a presenca de HAS e DAC.*” Winkelman et
al.**% encontraram 2,5 vezes mais histéria de doenca
cardiovascular em individuos com sintomas diarios de
SPI comparados aos sem SPI. De forma consistente, na
coorte do SHHS, os individuos com SPI apresentaram
chance ajustada de duas vezes maior de ter DAC ou
doenga cardiovascular comparados aos sem SPI.3%
Esta aassociacao foi maior em pacientes com sintomas
de SPI pelo menos 16 vezes ao més e naqueles que
relataram sintomas intensos, quando comparados
aos que relataram sintomas moderados. Em estudo
transversal de 65.544 mulheres (41 a 58 anos), a
presencga de sintomas de SPI = 15 vezes ao més foi
independentemente associada com 40% de aumento
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de ter HAS comparadas aquelas sem sintomas.**” No
entanto, estudo transversal com 30.262 mulheres
participantes do Women’s Health Study (WHS) nao
mostrou associagdo entre a presenca da SPI e doengas
cardiovasculares.*”® Em homens, a SPI foi associada com
o AVC,*" mas, por se tratar de um estudo transversal,
nao se pode afirmar que a SPI promoveu o AVC ou o
evento cerebrovascular contribuiu para o surgimento
da SPL#" E importante destacar, no entanto, que
estes e outros estudos transversais foram baseados em
questionarios de autorrelato, ndo apresentando andlise
detalhada e nem exclusao de pacientes com sintomas
que mimetizam SPI.

Os dados prospectivos ainda nao sao consistentes.
Estudo envolvendo duas coortes de profissionais de
satde (29.756 mulheres com 45 anos ou mais e 19.182
homens com 40 anos ou mais) ndo mostrou aumento do
risco para eventos cardiovasculares em pacientes com
SP1.472 J& em outro estudo com 70.977 mulheres (idade
média de 67anos) inicialmente sem DAC ou AVC de
2002 a 2008.#7* As mulheres com SPI com duracéo de
3 anos ou mais apresentaram maior chance de eventos
cardiovasculares fatais e nao fatais.*”2 Em uma coorte
com 20 anos de seguimento, houve relato de aumento
da mortalidade em mulheres de meia-idade com SPI
e sonoléncia diurna.*”* Portanto, ainda ha controvérsia
sobre a relagao entre a SPI e doencas cardiovasculares,
com estudos robustos falando contra uma relagao
causal. A privagdo de sono nestes pacientes, o impacto
da gravidade dos sintomas na qualidade de vida, o
tempo de duracdo da SPI e a coexisténcia de fatores
de risco vascular em pacientes com a doenca podem
ser fatores que contribuem para a associagdo com
eventos cardiovasculares, sendo necessarios estudos
que esclarecam os mecanismos fisiopatolégicos e
o impacto da interacdo entre as comorbidades dos
pacientes com SPI.

Em relacao ao tratamento, nao existem evidéncias de
que o tratamento da SPI tenha beneficio cardiovascular.

8. Papel da Equipe Multidisciplinar no
Tratamento dos Distlirbios de Sono

Para que a Medicina do Sono tenha padrdes elevados
de eficiéncia, confiabilidade e seguranca ao tratamento,
€ necessario o continuo treinamento de toda a equipe
multiprofissional. Todos devem desempenhar suas
funcdes baseando-se em conhecimentos técnico-
cientificos sélidos e atualizados. Estas caracteristicas,
aliadas a valores éticos, humanistas e um bom trabalho
em equipe, propicia melhores resultados em relacao a
satisfagdo da populagdo atendida. Assim, a atuagao da
equipe multiprofissional no tratamento dos disttrbios

respiratérios do sono é fundamental para os desafios que
os distdrbios de sono oferecem. Destaca-se, a seguir, a
acao de algumas areas.

8.1. Fisioterapia

O CPAP é o tratamento padrao-ouro para a
AOS moderada a grave, principalmente nos casos
sintométicos.*”* Pode também estar indicado em alguns
casos de apneia leve com presenca de sintomas e/ou
outras comorbidades. O fisioterapeuta respiratério
com experiéncia na drea do sono atua na adaptacao
do paciente ao dispositivo de pressao positiva e em seu
acompanhamento em curto, médio e longo prazo, no
intuito de solucionar possiveis problemas e contribuir
para melhorar a adesao.

A adaptacao compreende a avaliagdo do paciente,
do exame do sono e da prescricdo médica, que pode
indicar o equipamento de escolha. Com a selecao da
interface, ajustes finos no dispositivo (tempo de rampa,
rampa automadtica, alivio de pressdo inspiratério e
expiratério, e alivio de pressao sensivel ao despertar)
podem ser necessarios, para proporcionar maior
conforto, além da indicagao do umidificador aquecido,
que ajuda a minimizar queixas nasais.

A adesdo ao CPAP ainda é um grande desafio, e a fase
inicial parece ser crucial, uma vez que alguns estudos
sugerem que a primeira semana de uso do CPAP pode
predizer a adesdo em longo prazo.*’**’” Assim, quanto
melhor for o primeiro contato do pacente com o CPAP e
mais abrangente for o suporte profissional ele tiver neste
inicio do tratamento, melhores devem ser os resultados.

A avaliacao da ergonomia do sono (posicao corporal
e travesseiro utilizado) e as orientagdes a este respeito
podem prevenir causas de desconforto, como abertura
de boca, ressecamento oral e compressdo externa
da mascara contra o rosto por travesseiros de baixa
densidade. Aliado a isso, os conhecimentos deste
profissional sobre aspectos anatdémicos e fisioldgicos
também podem esclarecer dividas do paciente,
ajudando a alcancar melhores resultados no tratamento.

Durante o processo inicial do tratamento, o
acompanhamento do fisioterapeuta permite identificar,
corrigir e comunicar ao médico problemas relacionados
ao uso do equipamento, como vazamento pela interface,
aerofagia, fixagdo inadequada da méscara no rosto, queixas
de irritagdo nasal e ocular, ressecamento de via aérea,
lesdes de pele, melhora ou piora de sintomas, além de
orientar o paciente sobre a conservagao do equipamento,
a periodicidade de higienizagdo e a troca de filtros. A
monitoria da adesdo ao CPAP é feita objetivamente,
com o uso de cartdes acoplados aos equipamentos. No
entanto, o acesso remoto (wireless) aos dados registrados
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pelos equipamentos mais novos permite andlise precoce
e a distancia dos resultados do tratamento, facilitando a
atuacdo do profissional que pode, imediatamente, verificar
o problema e corrigi-lo com maior rapidez. Esta parece ser
a tendéncia mundial de monitorizacdo do CPAP, visando
identificar e intervir precocemente na tentativa de melhora
da adesao ao tratamento.

No tratamento em médio e longo prazo, o
acompanhamento com o fisioterapeuta possibilita
realizar ajustes na mascara e no aparelho e identificar
se a pressao de tratamento estd adequada ou precisa
ser reajustada. E importante ressaltar que um trabalho
em conjunto do fisioterapeuta com o médico do sono
e demais membros da equipe multiprofissional também
é vital para o sucesso do tratamento.

8.2. Educacao Fisica

A participagao de pacientes com AOS em programas
de treinamento fisico regular com prescrigao
individualizada e supervisdao do profissional de
educacdo fisica tem sido reportada como importante
estratégia nao farmacolégica e coadjuvante no
tratamento dos distirbios respiratérios de sono.*78-481 A
atividade fisica regular supervisionada pode contribuir
para uma melhora na composicdo corporal, nos
padroes de sono, na resposta vasodilatadora periférica,
na modulacao do controle autonémico e na melhora
do condicionamento fisico. De fato, programas de
treinamento fisico com exercicios aerébios, mais
exercicios de resisténcia muscular localizada, com
frequéncia de trés sessdes por semana, por um periodo
de 12 a 16 semanas, melhoraram significativamente a
capacidade cardiorrespiratéria de individuos com AOS
(sobrepeso e obesos) sem doenca cardiovascular,*”%4%2
ou de pacientes com IC e AOS.*"% Estes fatores
associados atuam como coadjuvantes na redugao do
risco cardiovascular e proporcionam motivagao do
paciente para um estilo de vida mais ativo.*78460-482

A evidéncia de que a perda de peso é um importante
tratamento para os casos de AOS leve*®* e um adjuvante
ao uso do CPAP** em parametros metabdlicos e
cardiovasculares reforca o papel do educador fisico no
manejo da AOS.

8.3. Nutricao

Como bem estabelecido, um dos maiores fatores
paraa AOS é a obesidade. Outro ponto a ser destacado
na AOS que pode servir como um ciclo vicioso: por
ndo conseguir ter um sono reparador, o paciente
pode apresentar elevacdes do cortisol, favorecendo a
compulsdo alimentar, principalmente por carboidratos
refinados. Neste caso, a saciedade fica prejudicada, e
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0 paciente comega a comer mais sem perceber. Desta
forma, uma alimentacdo adequada e saudavel pode
promover reducado do peso e melhorar a gravidade
da AOS, 2% além de ter um efeito metabdlico e
cardiovascular adjuvante ao CPAP, conforme ja
destacado na secdo anterior.**

Outro dado curioso na area de nutricao e sono:
embora exista evidéncia de que uma dieta gordurosa
pode prejudicar a qualidade do sono e contribuir para
a piorar a AOS,**> novos estudos sao necessarios.

8.4. Fonoaudiologia

A terapia fonoaudiolégica para tratamento dos
distarbios respiratérios do sono atua na adequagao da
musculatura da via aérea superior. Quando o enfoque é
dado na regiao orofarigea, reduz os eventos de apneia e
hipopneia e/ou auxilia na adaptagdo ao CPAP. Quando
o enfoque é na musculatura mandibular, auxilia na
adaptagao de placas de avango mandibular, naqueles
pacientes com AOS e desordens temporomandibulares,
além de reduzir queixas de dores e melhorar na adesao
ao tratamento, na qualidade de vida e de sono.*®
Atualmente, a fonoaudiologia possui diversas areas
de atuagdo; a motricidade orofacial, por exemplo, é
o campo voltado para estudo, pesquisa, prevengdo,
avaliagao, diagnéstico, desenvolvimento, habilitagao,
aperfeicoamento e reabilitagdo dos aspectos estruturais
e funcionais das regides orofacial e cervical. Esta area
possui estudos recentes, que comprovam a eficdcia
da terapia fonoaudiolégica em paciente com AOS.
Estudos brasileiros, iniciados por Guimaraes et al.,*”
leto et al.,**® e Diaféria et al.,*® mostraram que a
terapia com exercicios orofaringeos em pacientes
com ronco primdrio e AOS leve a moderada foi capaz
de reduzir em aproximadamente 50% o IAH. Estes
estudos demonstraram redugao na intensidade e na
frequéncia do ronco, e melhora na sonoléncia diurna
e na qualidade do sono.*¥% Também a terapia
fonoaudiolégica concomitante ao uso do CPAP auxilia
objetivamente na melhora da adesao ao CPAP#89.49

8.5. Enfermagem

A atuagao da enfermagem neste cendrio é de fornecer
as orientagdes necessdrias aos pacientes sobre os
exames diagnosticos, aqueles com diagndstico definido
e aos que estdo em tratamento com o CPAR*" A fungao
educativa do enfermeiro melhora significativamente a
adesao ao uso do CPAP, pois conscientiza o individuo
sobre as consequéncias deletérias da AOS, tornando-o
figura ativa no tratamento.*

Idealmente, todo paciente que ird iniciar o uso do
CPAP deve passar por uma consulta com um enfermeiro
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do sono para receber orientagdes sobre sua doenca,
objetivos do tratamento e, reforcar a necessidade
do uso correto do CPAP, o que aumenta a adesao ao
tratamento.*** Em situacbes que o paciente desenvolve
lesdo de pele secunddria ao uso do CPAP, é papel do
enfermeiro orientar adequadamente sobre o tratamento
curativo e preventivo destas tlceras. O enfermeiro do
sono deve sistematizar suas praticas, bem como possuir
conhecimento especifico para estimular os pacientes a
continuidade do tratamento. A adesdo ao tratamento
e a qualidade do plano terapéutico sao os focos da
atuagao do enfermeiro nos disttrbios de sono, que tém
como objetivo final melhorar os desfechos relacionados
a doenga e suas complicagoes, além da satide como
um todo.

8.6. Odontologia

Os Aparelhos de Avanco Mandibular (AAM)
constituem um dos tratamentos mais comuns e eficazes
para tratamento da AOS. O aparelho intraoral é o
mais comumente utilizado, pois mantém a mandibula
em uma posicao avangada e fechada durante o sono.
Embora tanto ao CPAP quanto os AAM melhorem a
estabilidade das vias aéreas e reduzam seu colapso
durante o sono, eles diferem em termos de eficacia,
custo, conforto e efeitos colaterais.***

De acordo com as diretrizes da AASM,*> AAM
sao recomendados na populagdo adulta como opgao
terapéutica de primeira linha para pacientes com ronco
primério (sem apneia) e para pacientes com AOS leve
a moderada que nao se adaptaram ao CPAP#* Além
disso, AAM e CPAP também podem ser utilizados
em conjunto, de modo que o paciente tendera a
utiliza-los alternadamente, aumentando sua adesao
aos tratamentos.*%

O papel do dentista no tratamento da AOS é
coadjuvante e complementar ao proporcionado pelo
médico especialista em sono.*” Um dentista deve
fornecer terapia com aparelhos intraorais somente apds
receber a solicitagdo por escrito ou a prescrigao de um
médico, mesmo que seja para ronco primario.*® O
dentista entdo deve escolher o aparelho ideal para o
paciente, que deve ser customizado e possa ser titulado,
proporcionando avangos progressivos da mandibula.

Ap6s a titulagdo do AAM, o encaminhamento dos
pacientes para acompanhamento e avaliacao médica,
além de um novo estudo do sono sao necessarios, a fim
de verificar a eficicia do tratamento e seus beneficios,*”
pois os aparelhos intraorais podem agravar a AOS em
alguns pacientes, apesar da melhora dos sintomas, o
que foi comprovado em alguns estudos que mostraram
importante efeito placebo deste tipo de terapia.*®

O acompanhamento com polissonografia ndo é
indicado para pacientes com ronco primario,** a
menos que os sintomas piorem ou o tratamento nao
traga melhora. Recomenda-se a manutencao de uma
comunicagao regular por escrito com o médico do
paciente e outros profissionais de satide sobre o plano
de tratamento, o progresso e o acompanhamento em
longo prazo a pacientes sendo tratado com AAM.

8.7. Psicologia

O papel da Psicologia no manejo dos disttrbios
de sono é destacado principalmente para a area de
insonia. O tratamento geral da insdnia usualmente
requer abordagem integrada do paciente, que incluiu
intervengdes psicolégicas e comportamentais. A chamada
Terapia Cognitiva Comportamental (TCC) permite acessar
alvos especificos relacionados a insonia, e tem sido
amplamente recomendada e utilizada para o tratamento
desta condigao. Ela engloba diferentes estratégias,
incluindo terapia de controle de estimulos, higiene do
sono e treinamento em relaxamento, entre outros.*"'
Diversas metanalises demonstram o valor da TCC tanto
para o tratamento da insOnia cronica quanto para o auxilio
na retirada do uso de medicamentos cronicamente usados
para a insonia.***** No entanto, é importante que este
profissional seja devidamente treinado nesta técnica para
oferecer real beneficio aos pacientes.

9. Consideracoes Finais

Este primeiro Posicionamento Brasileiro sobre
o Impacto dos Distirbios de Sono nas Doencgas
Cardiovasculares procurou, de forma objetiva, colocar
nao s6 o Cardiologista a par das evidéncas atuais desta
importante drea de pesquisa, bem como fornecer
recomendagdes guiadas principalmente no oferecimento
de melhoras no reconhecimento e tratamento dos
distirbios de sono. Muito desenvolvimento foi
alcancado nas tltimas décadas, mas muitas areas ainda
requerem mais estudos, antes que conclusoes definitivas
possam ser adequadamente colocadas.*®

9.1. Afinal Qual Deve Ser o Papel do Cardiologista no
Manejo dos Disturbios de Sono?

No geral, o cardiologista terd um importante papel se
ele aumentar a atencdo para os disttrbios de sono durante
o dia a dia do consultério e encaminhar os pacientes
para um tratamento apropriado com um especialista em
Medicina do Sono. Isto porque os pacientes precisam ser
avaliados individualmente, e o tratamento da AOS nao
se limita somente ao uso do CPAPR. Existem importantes
desafios nesta drea, por dificuldade de adaptacio e uso
a longo prazo deste tratamento, com base nas evidéncias
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de que isto pode ter influenciado resultados neutros de
alguns dos grandes estudos randomizados da area. No
campo da insdnia, conhecemos os desafios do uso cronico
de indutores do sono e as dificuldades para o “desmame”
destes tratamentos nao isentos de riscos. Neste sentido,
fazer parcerias com especialistas na drea de Medicina
do Sono pode garantir efetividade no tratamento destes
distdrbios, trazendo, em dltuima andlise, beneficio para
a qualidade de vida e, em alguns casos, melhora do
progndstico cardiovascular para os pacientes. A figura 6
mostra uma proposta de atuacdo do Cardiologista em
parceria com o especialista em Medicina do Sono no
manejo dos distlrbios respiratérios do sono.

Para os demais disttrbios de sono, o encaminhamento
precoce para o especialista pode evitar complicagoes,
como dependéncia quimica de medicamentos para
a insonia.

Por fim, para o cardiologista interessado em
se aprofundar nesta drea e tendo o titulo de
especialista em Clinica Médica pela Associagao
Médica Brasileira (estamos em processo de solicitagao
para a Cardiologia), serd possivel aplicar para ter o
Certificado na area de atuagao em Medicina do Sono,
apo6s, obviamente, experiéncia comprovada na area
(em breve, com exigéncia de residéncia médica de
1 ano de duracgao).

Pesquisa ativa por disturbios respiratérios do sono durante a
avaliagao clinica (checar queixas de sono e fatores de risco).
Aplicar questionarios de risco se necessario*

l

Existe probabilidade de disturbios respiratérios do sono

A

Solicitar a polissonografia/ poligrafia noturna (ver segéo diagnostico)”

|

Encaminhar para o especialista em Medicina do Sono
(E néo diretamente para uma empresa que aluga e vende equipamentos de pressdo positiva. Estas empresas
devem participar do tratamento do paciente a posteriori se a indicagdo de presséo positiva se confirmar.)

v

Tratamento de acordo com o tipo de disturbio (AOS e apneia central), gravidade e apresentagéo
dos eventos respiratérios, fatores anatémicos, comorbidades, tratamentos prévios, entre outros.
Participagdo da equipe multidisciplinar é fundamental nesta etapa.

v

l l v

v ' A

Perda de peso
(isolada ou associada a
outros tratamentos)

Terapia posicional
(eventos
predominantes em
decubito dorsal)

Terapia
miofuncional
(Fonoaudiologia)

Aparelhgi alvan90 Cirurgias Presséo positiva
man |A ular (Otorrino)* (CPAP, bi-nivel)
(Dentista)

Figura 6 - Proposta de atuagdo do cardiologista no manejo dos disttrbios respiratérios de sono (apneia obstrutiva do sono (AOS) e apneia central). * Questionarios
de triagem para a AOS (Berlim, NoSAS). Em algumas condigdes clinicas, como na hipertenséo arterial sistémica resistente e pacientes pés-infarto, o questionério de
Berlim ndo é acurado em triar a AOS;# se o cardiologista tiver divida sobre qual exame pedir, encaminhar para o especialista logo apés a suspeita diagndstica; & casos

selecionados. Em criangas, a cirurgia é muito utilizada no tratamento da AOS.

Errata

33, 322; 24, 323.

Considerar correta a seguinte numeragao de pagina do sumdrio para os itens: onde lé-se pag. 3, considerar 292;
respectivamente: 4, 293; 5, 294; 6, 295; 7, 296; 8, 297; 10, 299; 12, 301; 13, 302; 14, 303; 15, 304; 16, 305; 17, 306;
18, 307; 19, 308; 20, 309; 21, 310; 22, 311; 23, 312; 24, 313; 25, 314; 28, 317; 29, 318; 30, 319; 31, 320; 32, 321;
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