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RESUMO

INTRODUCAOQ: Caracterizada por episodios recorrentes de obstrucdo parcial ou
total da via aérea superior durante o sono, a Sindrome da Apnéia e Hipopnéia
Obstrutiva do Sono (SAHOS) é a forma mais frequente de disturbio respiratorio
relacionado ao sono, sendo considerada uma causa importante de morbidade e
mortalidade. A hipOxia e reoxigenacdo intermitentes, além de aumentarem a
atividade do Sistema Nervoso Simpético elevando a pressédo arterial sistémica,
costumam alterar o balanco oxidativo, induzindo a formac&o de radicais livres e
consequente aterogénese. A doenca € classificada em grau de severidade de
acordo com a quantificacéo dos eventos respiratérios por hora de sono (IAH — indice
de apnéia e hipopnéia) em: leve, quando ocorrem de 5 a 15 eventos/hora sono;
moderada, de 15 a 30; e severa, acima de 30. OBJETIVO: Este estudo foi realizado
a fim de se verificar a correlagéo existente entre a gravidade da SAHOS, a presséo
arterial em 24 horas, durante a vigilia e durante o sono, e 0s niveis séricos lipidicos
e glicémicos. MATERIAL E METODO: Participaram da pesquisa 32 pacientes. Estes
foram avaliados mediante preenchimento de um questionario, além de serem
pesados e medidos. Ainda na primeira avaliacdo, era verificada a presséo arterial
(PA), realizado o exame otorrinolaringoldgico e solicitados os exames laboratoriais,
dentre eles o colesterol total, LDL, HDL, triglicerideos, lipidios totais e glicemia de
jejum, a polissonografia e a monitorizacdo ambulatorial da presséo arterial (MAPA).
Os pacientes foram divididos em 4 grupos conforme o IAH: Grupo Controle (IAH < 5)
; Grupo | (IAH 5 - 15); Grupo Il (IAH 15 - 30); Grupo Il (IAH > 30). RESULTADOS:
Nao houve variagéo significante com relacdo a média da idade entre 0s casos e 0
controle (p = 0,749) bem como com relacéo ao peso corporal (p = 0,075), apesar de
ter sido observado aumento da massa corpérea diretamente proporcional a
gravidade da doenca. Também nao houve diferenca estatisticamente significante
entre os grupos com relacdo a primeira avaliacdo da PA (p = 0,339 para PA sistélica
e p = 0,238 para PA diastdlica). Também ndo houve aumento dos niveis pressoricos
nos grupos de casos, nas verificagbes da PA sistélica (p = 0,429) e diastdlica (p =
0,475) em 24 horas, PA sistdlica (p = 0,277) e diastélica (p = 0,143) durante a vigilia,
e PA sistélica (p = 0,394) e diastolica (p = 0,703) durante o sono, em relacdo ao
grupo controle Ao ser aplicado o teste de correlacdo de Spearman, nao foi
observado existéncia de uma correlacdo diretamente proporcional a gravidade da
doenca. Quanto ao nivel sérico do colesterol total (p = 0,092), suas fragdes LDL (p =
0,242) e HDL (p = 0,517), triglicerideos (p = 0,947), dos lipidios totais (p = 0,602) e
da glicose (p = 0,355), também ndo houve diferenca estatisticamente significante
entre os grupos, ndo havendo uma correlagéo entre seus valores e a gravidade da
Apnéia Obstrutiva do Sono. CONCLUSAO: néo ha correlagéo entre a gravidade da
Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono e 0s niveis tensionais em 24
horas,durante a vigilia e durante o sono.e os niveis séricos do LDL e HDL colesterol.

Palavras chaves: SAHOS. HAS. Dislipidemia.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Characterized by recurrent episodes of partial or total obstruction
of the upper airway during sleep apnea syndrome and obstructive sleep hypopnea
syndrome (OSAHS) is the most common form of sleep-related breathing disorder that
is considered an important cause of morbidity and mortality. The intermittent hypoxia
and reoxygenation are increasing the activity of the sympathetic nervous system, on
the other hand increase the blood pressure, altering the oxidative balance, inducing
the formation of free radicals and consequent atherogenesis. The disease is
classified in level of severity the according to the quantification of respiratory events
per hour of sleep (AHI - apnea-hypopnea) as light, when they occur 5 to 15 events /
hour sleep, moderate, 15 to 30 , and severe above 30. OBJECTIVE: This study was
performed to verify the correlation between the severity of OSA, blood pressure in 24
hours, during waking and sleep, and serum lipids and glucose. MATERIAL AND
METHOD: We studied 32 patients. These were assessed by completing a
guestionnaire, in addition to being weighed and measured. In the first assessment,
was checked blood pressure (BP), the examination and ENT requested laboratory
tests, including total cholesterol, LDL, HDL, triglycerides, total lipids and fasting
glucose, polysomnography and ambulatory blood pressure monitoring (ABPM).
Patients were divided into four groups according to the AHI: control group (AHI <5),
Group | (AHI 5-15), Group Il (AHI 15-30), Group lll (AHI> 30). RESULTS: There was
no significant variation with respect to mean age between cases and controls (p =
0.749) and with a body weight (p = 0.075), despite having been an increase of body
mass directly proportional to the severity of the disease. There was no statistically
significant difference between groups with respect to the first assessment of BP (p =
0.339 for systolic and p = 0.238 for diastolic BP). There was no increase in blood
pressure in groups’ cases, the verification of systolic (p = 0,429) and diastolic (p =
0,475) blood pressure in 24 hours, systolic (p = 0,277) and diastolic (p = 0,143) blood
pressure during wakefulness, and systolic (p = 0,394) and diastolic (p = 0,703) blood
pressure during sleep in the control group. When implementing the Spearman
correlation test, was not observed a correlation directly proportional to the severity of
the disease. Regarding the level of serum total cholesterol (p = 0,092), LDL (p =
0,242), HDL (p = 0,517), triglycerides (p = 0,947), total lipids (p = 0,602) and glucose
(0,355), there was no statistically significant difference between groups (p> 0.05 for
all parameters), there is a correlation between their values and severity of obstructive
sleep apnea. CONCLUSION: there is no correlation between the severity of apnea
and hypopnea syndrome Obstructive Sleep and blood pressure levels in 24 hours,
during daytime, during the sleep and serum levels of LDL and HDL cholesterol.

Keywords: OSAS. Hypertension. Dyslipidemia.
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1 INTRODUCAO

A Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono (SAHOS) é a forma
mais comum de disturbio respiratério relacionado ao sono (GASTAUT; TASSINARI;
DURON, 1965). A SAHOS é uma doenca cronica caracterizada por episodios
recorrentes de obstrugdo parcial ou total da via aérea superior durante o sono
(eventos respiratérios obstrutivos), sendo considerada uma causa importante de
morbidade e mortalidade. Em consequéncia a essa obstrucdo, ha uma reducdo ou
auséncia do fluxo aéreo, ocasionando uma hipoventilacdo alveolar com consequente
dessaturacdo da oxihemoglobina, e nos casos mais prolongados, o aumento do
diéxido de carbono (PaCO;) (AMERICAN ACADEMY SLEEP MEDICINE, 1999). Os
eventos respiratorios obstrutivos além de resultarem numa dessaturacdo da
oxihemoglobina (hipoxia), provocam uma ativacdo do sistema nervoso central
gerando um despertar breve e consequente fragmentacdo do sono, sendo este o
principal mecanismo determinante da sonoléncia excessiva diurna (OKCAY;
SOMERS; CAPLES, 2008). A hipdxia estimula os quimiorreceptores arteriais
(receptores carotideos) os quais aumentam a atividade do sistema nervoso
simpatico. Por isso, pacientes com SAHOS apresentam uma resposta exacerbada
desses receptores quando comparados a individuos nao apnéicos (NARKIEWICZ et
al., 1998). Os ciclos de hipdxia e reoxigenacdo podem alterar o balanco oxidativo e
induzir um aumento de radicais livres, sendo um importante fator para as
consequéncias patolégicas da SAHOS (LAVIE, 2003).

Em individuos saudaveis, o sono esta associado a uma reducao da pressao
arterial quando comparado a vigilia. O descenso fisiolégico da pressédo arterial
sistOlica e diastolica durante o sono é de 10 a 15% em relacdo aos niveis de vigilia
(STAESSEN et al., 1992). Com predominio parassimpatico e niveis séricos baixos
de catecolaminas, o sono nREM (no Rapid eye movement) é marcado por uma
reducdo da frequéncia cardiaca, da pressdo arterial, da atividade cardiaca e da
resisténcia vascular sistémica. Durante o sono REM (rapid eye movement), no
entanto, ha um aumento da atividade do sistema nervoso simpatico, da frequiéncia
cardiaca e da pressao arterial, efeitos clinicamente importantes para aqueles com
doenca cardiovascular preexistente, além da atonia muscular que ele ocasiona, o

que torna a via aérea superior mais suscetivel ao colapso e dessaturacdes da
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oxihemoglobina mais profundas. Por isso, o sono REM é fisiopatologicamente
importante na Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono (OKCAY;
SOMERS; CAPLES, 2008).

A privacédo do sono também pode corresponder a um fator de risco importante
para a hipertensdo arterial sistémica (HAS). O “Cross-sectional Sleep Heart Health
Study” (GOTTLIEB et al., 2006), afirma que a chance de apresentar hipertensao
arterial sistémica foi maior naqueles que dormiam menos de 6 horas por noite. No
entanto, o estudo de Rotterdam que avaliou individuos maiores de 58 anos, nao
observou efeitos da duragcdo do sono na HAS (VAN DEN BERG et al., 2008). Por
iSs0, ensaios mais rigorosos e controlados sdo necessarios para esclarecer o real

efeito da duracdo do sono no desenvolvimento da HAS.

Para o diagnéstico da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono é
necessaria a comprovacao da presenca recorrente das apnéias e/ou hipopnéias
e/ou do despertar relacionado ao esforco respiratério (DRER) durante o sono,
registrados através da polissonografia de noite inteira realizada em um Laboratério
do Sono (AMERICAN ACADEMY SLEEP MEDICINE, 2005). De acordo com a
quantificacdo desses eventos respiratorios por cada hora de sono (IAH - indice de
apnéia e hipopnéia), a doenca é classificada em grau de severidade em leve,
moderada e severa (AMERICAN ACADEMY SLEEP MEDICINE, 1999).

A Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono € uma doenca cujas
caracteristicas clinicas podem levar a uma importante alteracdo cardiovascular ,
interferir na qualidade de vida do individuo e aumentar o risco de acidentes de
transito e de trabalho (TOGEIRO, 2008).

Segundo Hla et al. (1994), as consequéncias cardiovasculares da Apnéia do
Sono sao frequentes, sendo a hipertensdo arterial sistémica a mais prevalente.
Cerca de 40 a 60% de individuos com SAHOS néao tratada apresentam HAS, e
dentre os hipertensos, aproximadamente um terco sofre de SAHOS.

Véarios estudos mostram uma relacdo entre a severidade do disturbio
respiratorio do sono e algumas doencas cardiovasculares, sendo a hipdxia e

hipercapnia intermitentes e a recorrente fragmentacdo do sono, 0s principais
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possiveis fatores contribuintes, pois desencadeiam reacdes locais, humorais e
neuronais. Os eventos intermitentes de apnéia e/ou hipopnéia que levam a uma
dessaturacdo da oxihemoblobina e até hipercapnia [aumento no nivel sérico do
dioxido de carbono (COy)], causam uma ativacdo do sistema nervoso simpatico
alterando as respostas aos baro e quimioreceptores, resultando num aumento da
pressao sanguinea sistolica, e consequente HAS, ou exacerbacao desta condicdo. A
hipoxia intermitente pode ainda alterar a reatividade vascular de dilatagdo e de
constriccdo, e levar a formacdo de radicais livres, que sdo moléculas quimicas
altamente reativas que reagem com o0s acidos nucléicos, lipidios e proteinas,
alterando o metabolismo celular e resultando num dano celular e aterogénese
(LAVIE, 2003).

Tendo em vista ser a Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono
uma doenga com importantes repercursdes sistémicas, este estudo foi desenvolvido
para verificar a relagdo entre a severidade da SAHOS com a HAS e o grau de

disfuncdo metabdlica através da medic&o dos niveis séricos lipidicos e glicémicos.
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2 OBJETIVOS
2.1 Geral

Observar a correlacéo existente entre a severidade da Sindrome da Apnéia e
Hipopnéia Obstrutiva do Sono, os niveis da presséo arterial sistémica em 24 horas,
durante a vigilia e durante o sono, e 0s niveis séricos de colesterol total, LDL, HDL,

triglicerideos e glicemia de jejum.
2.2 Especificos

v Possibilitar que os pacientes portadores da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia
Obstrutiva do Sono sejam adequadamente avaliados e tratados, a fim de
minimizar as consequéncias danosas a sua saude;

v" Quantificar os niveis pressoricos diurnos e noturnos em pacientes portadores
da Sindrome;

v' Verificar a real ocorréncia de alteracdes metabdlicas (dislipidemia e
hiperglicemia) em pacientes com SAHOS.



16

3 REVISAO DA LITERATURA

Em 1999, uma forga tarefa foi instituida pela Academia Americana de
Medicina do Sono para estabelecer critérios para determinar os eventos e as
sindromes respiratorias relacionadas ao sono. Dessa forma, o diagndéstico da
SAHOS foi estabelecido como sendo clinico e complementar. O paciente portador
dessa doenca deveria apresentar sintomas diurnos e/ou noturnos e pelo menos
cinco eventos respiratérios por cada hora de sono demonstrados pela
polissonografia (AMERICAN ACADEMY SLEEP MEDICINE, 1999). O quadro 1

apresenta as caracteristicas clinicas da SAHOS.

Quadro 1 — Caracteristicas da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia

Obstrutiva do Sono

v Epis6dios recorrentes de parcial ou completa obstrucédo da VAS
v' Dessaturagao de O,
v' Aumento gradual da PaCO, (em casos de apnéias prolongadas)

v Despertares recorrentes, levando a sonoléncia excessiva diurna

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Em 2005, tais critérios foram revisados pela Academia Americana de
Medicina do Sono e sofreram algumas modificacdes. Assim, atualmente, para o
diagnostico da doenca no adulto, € necessaria a presenca dos critérios A +B + D ou
C + D, descritos no quadro 2 seguinte (AMERICAN ACADEMY SLEEP MEDICINE
2005).



Quadro 2 — Critérios diagndésticos da SAHOS no adulto

Critérios (A + B + D) OU (C + D):

A) No minimo uma queixa:

e Episddios de sono ndo intencionais durantes a vigilia, sonoléncia
excessiva diurna, sono nao reparador, fadiga ou insonia;
e Acordar com pausas respiratorias, engasgos ou asfixia;

e Companheiro relatar ronco alto e/ou pausas respiratorias do sono.

B) Polissonografia: =2 5 eventos respiratérios/h de sono (apnéias,
hipopnéias , DRER). Evidéncia de esforco respiratério durante todo ou

parte de cada evento.

C) Polissonografia: = 15 eventos respiratérios/h de sono (apnéias,
hipopnéias , DRER). Evidéncia de esfor¢o respiratorio durante todo ou

parte de cada evento.

D) O disturbio ndo pode ser melhor explicado por outro disturbio do sono,
doencas médicas ou neuroldgicas, uso de medicacdes ou disturbio por uso

de substancias.

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Seguinte forma (IBER et al., 2007.)

1) Apnéia (Figura 1):

17

Em 2007, a Academia Americana de Medicina do Sono revalidou os eventos

respiratorios obstrutivos da

v Queda da excursdo do sinal do sensor de temperatura = 90%;

v" O evento deve ter duragédo = 10 segundos.
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2) Hipopnéia (Figura 2):

v" Diminuigdo da excursdo do sinal da pressdo nasal = 30% do basal
associada a queda = 4% da saturagcdo do oxigénio (critério
recomendado); ou queda = 50% do sinal da pressao nasal associada a
queda = 3% da saturacdo do oxigénio ou a um despertar (critério
alternativo);

v O evento deve ter duragao = 10 segundos.

3) Despertar associado ao aumento do esforco respiratério (DRER):
sequéncia de respiracbes caracterizadas por aumento do esfor¢o
respiratorio progressivo levando ao despertar, na auséncia de apnéia ou

hipopnéia. Deve preencher ambos os critérios (recomendado):

a. Padrdo original descrito de pressdo esofagica negativa progressiva e
mudanca para pressdo menos negativa e despertar breve;

b. O evento deve durar um periodo = 10 segundos.

Quanto a presenca ou ndo de esforco inspiratério durante a duracdo da
apnéia, esta é classificada em (AMERICAN ACADEMY SLEEP MEDICINE, 2005):

a) OBSTRUTIVA: APNEIA + presenca de esforco inspiratério durante o
periodo total da auséncia do fluxo aéreo.

b) CENTRAL: APNEIA + auséncia de esforco inspiratorio durante o
periodo total da auséncia do fluxo aéreo.

c) MISTA: APNEIA + auséncia de esforgo inspiratério durante o periodo

inicial do evento, seguido pelo seu surgimento.
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Figura 1 — Tracado polissonografico evidenciando a ocorréncia de apnéias do tipo
obstrutiva.
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Figura 2 — Tracado polissonografico evidenciando a ocorréncia de hipopnéias.
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Através da polissonografia de noite inteira, método diagndstico padrdo para
avaliacdo dos distarbios respiratérios relacionados ao sono (BITTENCOURT,;
CAIXETA, 2010), além da quantificacdo dos eventos respiratorios (IAH — indice de
apnéia e/ou hipopnéia por hora de sono), sdo analisadas: a estrutura do sono, a
saturacdo da oxihemoglobina, os movimentos respiratérios toracicos e abdominais,
0s movimentos de membros inferiores, e possiveis alteracdes eletrocardiogréaficas e
eletroencefalograficas (AMERICAN ACADEMY SLEEP MEDICINE, 1999).

A Escala de sonoléncia de Epworth e o Questionario de Berlim sé&o dois
métodos subjetivos utilizados como screning para a SAHOS. A primeira avalia o
grau de sonoléncia diurna através de oito situacdes cuja pontuacdo de cada uma
pode variar de 0 a 3 pontos, conforme a severidade da sonoléncia. Assim, a
pontuacao final pode variar de 0 a 24 pontos, sendo uma pontuacao acima de 10

considerada relacionada a uma sonoléncia diurna excessiva, podendo estar
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relacionada a SAHOS (ANEXO 10.1). O Questionario de Berlin € composto por 3
sessOes, onde a primeira sessao faz referéncia a ocorréncia de roncos; a segunda,
avalia a sonoléncia ou fadiga diurnas; e a terceira, avalia a presenca de obesidade
ou hipertensédo arterial. Nas sessbes 1 e 2, é considerado alto risco quando os
sintomas ocorrem mais de 3 a 4 vezes por semana. Na sessao 3, alto risco &
definido na presenca de HAS ou quando o IMC é maior ou igual a 30 Kg/m? S&o
qualificados de alto risco para a SAHOS, aqueles considerados como de alto risco
em pelo menos duas sessbes (ANEXO 10.2). Gus et al. (2008), observaram um
alto risco para a SAHOS em pacientes considerados de risco pelo Questionario de
Berlin, independentemente da presenca de HAS resistente, sendo este mais
sensivel e especifico para a Apnéia do Sono que a Escala de Sonoléncia de
Epworth.

A Academia Americana de Medicina do Sono (1999) classificou ainda a
severidade da SAHOS mediante dois pardmetros. O primeiro é determinado pela
guantificacdo dos eventos respiratorios através do IAH (indice de apnéia e hipopnéia
por hora de sono) em: leve, quando o IAH esta entre 5 e 15/ hora de sono;
moderada, quando estd entre 15 a 30/ hora de sono; e severa, quando o IAH é
maior que 30/hora de sono. O segundo parametro € a determinacdo do grau de
sonoléncia de diurna. A Apnéia do Sono é considerada leve quando a sonoléncia
indesejada ou involuntaria acontece durante atividades que requerem pouca
atencdo; moderada, quando a sonoléncia indesejada ou involuntaria acontece
durante atividades que requerem alguma atencado; e severa, quando a sonoléncia
indesejada ou involuntaria acontece durante atividades que requerem muita atencao.
Na maioria dos estudos populacionais, o nivel da doenca tem sido indicado pela
frequéncia dos eventos respiratdrios (IAH). Os pontos de corte do IAH de 5, 15 e 30
(com ou sem sonoléncia excessiva) sdo comumente usados para indicar SAHOS
leve, moderada e severa, respectivamente (YOUNG; SKATRUD; PEPPARD, 2004).

A SAHOS é altamente prevalente em adultos acometendo 4% dos homens e
2% das mulheres acima dos 30 anos. Aproximadamente 1 dentre 5 adultos tem pelo
menos a doenca em sua forma leve, e 1 dentre 15 a tem em sua forma moderada ou
de pior gravidade (YOUNG; SKATRUD; PEPPARD, 2004).
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O estudo epidemiolégico de Punjabi (2008), demonstrou que a doenca é mais
frequente com o0 aumento da idade. Em homens dos 20 aos 44 anos, a SAHOS com
um IAH maior ou igual a 10 eventos/ hora de sono esté presente em cerca de 3,2%
deles. Na faixa etaria dos 45 aos 65 anos a prevaléncia da doenca € de 11,3%,
sendo ainda maior nos individuos dos 61 aos 100 anos, acometendo cerca de 18,1%
destes. Ancoli-lsrael et al. (2001), revelaram uma prevaléncia da doenca
surpreendente numa populacédo de individuos dos 65 aos 99 anos, onde cerca de
70% dos homens e 56% das mulheres apresentavam SAHOS com um IAH de pelo

menos 10/hora.

E mais comum 2 a 3 vezes em homens que em mulheres com idade entre 30
e 64 anos (YOUNG; SKATRUD; PEPPARD, 2004). Aproximadamente 3 a 7% dos
homens adultos e 2 a 5% das mulheres adultas da populacdo geral apresentam
SAHOS com sonoléncia diurna. Sua prevaléncia aumenta com a idade, sendo 2 a 3
vezes mais prevalente em idosos (a partir de 65 anos) quando comparados a
pessoas de meia idade (dos 30 aos 64 anos) (PUNJABI, 2008).

O risco para a doenca também aumenta com o ganho de peso corporal. Um
aumento de 10% do peso corporal, aumenta em 6 vezes o0 risco para desenvolvé-la
(PEPPARD et al., 2000). O acumulo de gordura no pesco¢co como um resultado da
obesidade, pode reduzir o limen da faringe e predispor 0 seu colapso durante o
sono (RYAN; BRADLEY, 2005). A obesidade, é portanto, um fator de risco
importante para a SAHOS, sendo a redugcédo de peso, em pacientes obesos, uma
medida importante a ser adotada, pois diminui substancialmente a severidade da
doenca (YOUNG; SKATRUD; PEPPARD, 2004).

Porém a SAHOS é também frequente em individuos com peso normal,
podendo outros fatores contribuirem para o seu aparecimento, tais como:
macroglossia, hipertrofia adenotonsilar (RYAN; BRADLEY, 2005), anormalidades
craniofaciais como retrognatia (LI et al., 2005), obstrucdo nasal, tabagismo e
hereditariedade (YOUNG; SKATRUD; PEPPARD, 2004). As estruturas craniofacial e
da via aérea superior tém também uma importante contribuicdo na ocorréncia da
doenca. A hipertrofia adenotonsilar durante a infancia pode provocar um

desenvolvimento anormal da face, predispondo esses individuos a apresentarem
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SAHOS na idade adulta. A correcéo cirdrgica dessas alteracdes anatbmicas reduz o
indice de apnéia e hipopnéia bem como os sintomas da doenca (YOUNG;
SKATRUD; PEPPARD, 2004).

A SAHOS é consideravelmente mais prevalente na populacdo com doenca
cardiovascular. Acomete 30 a 83% dos hipertensos (LOGAN et al., 2001), 12 a 53%
dos com insuficiéncia cardiaca (CHAN et al., 1997), 30 a 58% dos com doenca
cardiaca isquémica (MOOE et al.,, 1996) e 43 a 91% dos que sofreram acidente
vascular cerebral (BASSETT; ALDRICH, 1999). A coexisténcia dessas condicdes
com a SAHOS nao provam contudo a sua causalidade, e potenciais varidveis de
confuséo devem ser consideradas (BRADLEY; FLORAS, 2009).

Por outro lado, estudos epidemiolégicos mostram que a SAHOS pode iniciar
ou progredir muitas doencas cardiovasculares. O estudo Coorte de Winsconsin
(PEPPARD et al., 2000) mostrou que a chance de individuos com um IAH maior ou
igual a 15 por hora de sono desenvolver hipertensao arterial sistémica ap6s 4 a 8
anos é 2,89 vezes maior (95% CI, 1,46-5,64) e aqueles com um IAH entre 5 e 14,9
por hora de sono tém 2,03 mais chances (95% CI, 1,29-3,17) quando comparados
aos individuos com um IAH igual a zero, independentemente de variaveis de
confusdo como obesidade, tabagismo e consumo de alcool. Baguet et al. (2008),
sugerem a realizacdo da Monitorizacdo Ambulatorial da Presséo Arterial (MAPA) em
pacientes com SAHOS, pois ha 90% de chances destes sofrerem de HAS

mascarada.

A prevaléncia da SAHOS é, portanto, alta ndo somente nos individuos
hipertensos, mas também nos portadores de doenca arterial coronariana,
insuficiéncia cardiaca congestiva e nos que sofreram acidente vascular cerebral ou
ataque cerebral isquémico transitorio. Bassetti e Aldrich (1999), demonstraram em
um estudo prospectivo que 62,5% dos pacientes com doenga cerebrovascular

apresentavam a SAHOS associada

Os episodios recorrentes de hipoxia e reoxigenagdo, contribuem para a
formacado de radicais livres ou espécies reativas de oxigénio, os quais sdo atomos
ou moléculas que possuem um ou mais elétrons desemparelhados na orbita externa

e gue por isso sao quimicamente reativos. Dois radicais livres reagem entre si
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produzindo um produto ndo radical. Quando um radical reage com uma molécula
ndo radical, o produto é um novo radical, propagando radicais quimicamente
reativos. Quando os elétrons séo transferidos de uma molécula para outra, ocorre
uma reacdo de oxireducdo (reacdo redox). Os radicais livres sao produtos
normalmente obtidos do metabolismo do oxigénio durante o processo de respiracao
celular, e sistemas anti-oxidantes enziméticos e ndo enzimaticos agem para eliminar
0 seu excesso. Quando a geracdo dessas espécies reativas de oxigénio excede a
capacidade celular dos mecanismos anti-oxidantes de elimina-los, um estresse
oxidativo e um conseqiente dano as células e aos tecidos acontecem. Esse
processo contribui de forma significativa para patologias inflamatoérias e isquémicas.
Os radicais livres endégenos sdo primariamente produzidos nas mitocondrias de
leucécitos inflamatorios, nos tecidos cardiacos e células vasculares, e na oxidagao
de pequenas moléculas como a glicose e homocisteina, além de algumas enzimas.
Em condi¢cdes normais, cerca de 5% do oxigénio consumido € transformado em
oxigénio reativo pelas mitocondrias. Em hipdxia, a pressdo do oxigénio € menor, e a
producdo do oxigénio reativo € maior devido a uma excessiva acdo mitocondrial.
Além disso, o 6xido nitrico (NO), um potente agente relaxante vascular, esta
diminuido nos pacientes com a Apnéia do Sono, pois em condi¢cdes de hipoxemia,

h& uma diminuigcéo do O,, que é o substrato para sua formacéo (LAVIE, 2003).

A disfuncdo epitelial € o primeiro passo para o0 desenvolvimento da
aterosclerose de acordo com a hip6tese de resposta a injuria, e o LDL quando
oxidado, € a maior causa de lesdo as células endoteliais e da musculatura lisa
(LAVIE, 2003). As alteracdes nos fatores de coagulacdo, a injuria endotelial, a
ativacdo plaquetaria e o aumento dos mediadores inflamatérios estdo assim
envolvidos na patogénese das alteragbes cardiovasculares na SAHOS, havendo
aumento nos niveis de endotelina e baixos niveis de 6xido nitrico. Os radicais livres
promovem a ativacao dos fatores de transcricdo que sao redox-sensiveis, resultando
no aumento da expressdo de genes que vao promover uma adaptacdo a hipoxia.
Esses fatores de transcricdo redox-sensiveis desencadeiam uma resposta
inflamatdria e imune promovendo a ativagdo de ceélulas endoteliais, leucdcitos e
plaguetas (LAVIE, 2003). Uma vez ativadas, essas células expressam moléculas de
adesdo e citocinas proinflamatorias que podem levar a um dano e disfuncéo

endotelial, e consequentemente, ao desenvolvimento da morbidade cardiovascular
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(aterogénese). Assim, esse estresse oxidativo tem explicado a associacao entre a
SAHOS e doenca cardiovascular (LAVIE, 2003).

Estudos epidemioldgicos e experimentais tém mostrado que pacientes com a
Apnéia do Sono apresentam também um aumento da resisténcia periférica a insulina
e consequente aumento no nivel sérico da glicose, predispondo esses individuos ao
desenvolvimento do diabetes mellitus tipo Il, independentemente da presenca de
obesidade (IP et al., 2002; PUNJABI et al., 2002; SPIEGEL et al., 2005). A hipdxia
intermitente associada ao aumento da atividade simpatica parecem ser 0s
mecanismos determinantes para o aumento da resisténcia a insulina na Apnéia do
Sono. Resisténcia periférica a insulina também esteve associada ao IAH
independentemente da obesidade (JEAN-LOUIS et al., 2008).

Apesar de muitos estudos recentes terem avaliado os efeitos da SAHOS no
metabolismo da glicose e insulina, pouco se sabe sobre o impacto dela no
metabolismo dos lipidios. Além da obesidade ser um dos fatores de risco para
elevacdo do colesterol total e LDL séricos, estudos clinicos atuais indicam que a
SAHOS também pode contribuir para a hipercolesterolemia. Esta pode se
desenvolver durante os periodos de hipdxia intermitente como consequéncia da
aceleracdo da biossintese lipidica, a qual é regulada no figado por fatores de
transcricdo que sdo as proteinas ligadoras de elementos reguladores do esterol
(SREBPs). A SAHOS pode prejudicar a acdo dessas proteinas, pois a hipdxia
intermitente pode ativar diretamente as SREBPs no figado, produzindo
hiperlipidemia. A hipdxia intermitente também pode afetar a secrecdo das
lipoproteinas e a eliminacdo do colesterol pelo figado, apesar de ainda ndo se saber

através de gquais mecanismos isso acontece (LI et al., 2005).

O HDL tem uma importante agcao na homeostase do colesterol, com atividade
protetora antiaterogénica, uma vez que apresenta propriedades antioxidantes, anti-
inflamatorias e anticoagulantes. Ele promove o fluxo do excesso do colesterol das
células das paredes arteriais para o figado, para que este possa ser excretado
através da bile, inibindo assim a oxidacdo dos lipidios, reduzindo a resposta
inflamatoria das células endoteliais, promovendo a a¢do do 6xido nitrico e inibindo a
coagulacdo (WANG; BRIGGS, 2004).
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Um outro estudo porém, sugeriu que o HDL colesterol ndo tem sempre uma
funcdo anti-aterogénica em pacientes com a Apnéia do Sono, pois algumas
mudang¢as na sua composicdo podem ocorrer resultando em uma diminuicdo das
suas propriedades anti-aterogénicas, tornando-o um agente pro-oxidante e pro-
inflamatorio (VAN LETTEN et al., 1995, 2001).

Tan et al. (2006) estudaram se o0 estresse oxidativo em pacientes com
SAHOS estaria relacionado com uma disfuncdo do HDL. Estes autores observaram
qgue os individuos com SAHOS apresentaram um aumento do HDL disfuncional e do
LDL oxidado em relacdo ao grupo controle. A funcdo do HDL como agente anti ou
pré-oxidante foi avaliada através da mensuracdo da habilidade deste em proteger ou
nao a oxidacédo do LDL. O HDL esta disfuncional quando nédo € capaz de prevenir a
formacdo ou inativacdo da oxidacdo dos lipidios contribuindo portanto, para um
aumento do risco para as doencas cardiovasculares. Houve uma forte correlagéao
entre a gravidade da Apnéia do Sono e o estresse oxidativo com o0 aumento do nivel
do HDL disfuncional e do LDL oxidativo. Este foi o primeiro estudo a demonstrar que
0 estresse oxidativo em individuos com SAHOS acontece ndo apenas devido ao
aumento da peroxidacao dos lipidios, mas também esta associado a uma disfuncéo
do HDL, e que a severidade da SAHOS é o mais importante fator determinante
dessa disfuncédo. No entanto, Punjabi et al. (2002), observaram em seu estudo que
exceto o HDL colesterol, o LDL e triglicerideos nao estiveram associados com a

severidade do disturbio respiratério do sono.

Can et al. (2006), observaram um aumento significativo dos niveis séricos do
colesterol total, LDL, HDL, triglicerideos, apolipoproteina B, lipoproteina e proteina C
reativa em pacientes roncadores com IAH > 5 (grupo I) e roncadores com IAH < 5
(grupo 1) quando comparados ao grupo controle (ndo roncadores com IAH < 5)).
Houve também uma diferenca significativa nos niveis séricos da homocisteina e
proteina C reativa entre os grupos | e Il. Niveis elevados da homocisteina séo
encontrados em pacientes com doenca cardiovascular. Os autores concluiram que a
SAHOS pode estar independentemente associada ao aumento dos niveis
sanguineos da homocisteina e proteina C reativa. Esta ultima tem um papel direto
na secrecdo de mediadores inflamatorios do endotélio vascular, expressando

moléculas de adesao das células endoteliais levando a uma lesao vascular.
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Durante o sono nREM, ha uma reducdo do metabolismo, da atividade do
sistema nervoso simpatico, da pressdo sanglinea e da frequéncia cardiaca
(YOUNG; SKATRUD; PEPPARD, 2004). A SAHOS interrompe essa queda, ativando
atividades autondémicas, quimicas, inflamatérias, e efeitos metabodlicos que podem
iniciar ou exacerbar uma doenca cardiovascular. Os episodios recorrentes de hipoxia
e retencdo de didxido de carbono levam a um esfor¢o inspiratério e gera uma
pressao negativa intratoracica para tentar superar a oclusdo da faringe, aumentando
a diferenca entre pressao intra e extracardiaca, aumentando a pressao transmural
do ventriculo esquerdo (TKACOVA et al., 1998). A hipdxia intermitente também pode
levar a formacdo de radical livre de oxigénio e ativar a cascata inflamatoria,
causando lesdo vascular e aumentando a pressao sanguinea, independentemente
da ativacdo do sistema nervoso simpatico (VONGPATANASIN et al., 2007). A
apnéia do sono também pode promover a oxidacdo das lipoproteinas e aumentar a
expressao das moléculas de adesao do endotélio vascular. Esses efeitos vasculares
combinados ao aumento da atividade simpatica vasoconstrictora, predispdem a
hipertenséo arterial sistémica e aterosclerose (CARLSON; RANGEMARK; HEDNER,
1996). O quadro 3 a seguir, apresenta um resumo esquematico da fisiopatologia da
SAHOS e demais doencas associadas, segundo Carlson; Rangemark; Hedner
(1996).
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Quadro 3 — Fisiopatologia da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono.

| SNP

1 FC

SAHOS

l

—

microdespertar| «—

'

\
!

| PO, 1 PCO,
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N

l

| Pressao intratoracica

e Estresse oxidativo

e Inflamacao

e Disfuncado endotelial

T SNS Hipoxemia
1 catecolaminas

v
T PA e Hipertenséo

v

e Aterosclerose

e Isquemia miocardica

e Arritmias cardiacas

e Doenca cerebrovascular

e Hipertrofia ventricular esquerda

N

1 Tensao da parede do VE

1 Demanda cardiaca de O

/ A

SNP: Sistema Nervoso Parassimpatico; SNS: Sistema Nervoso Simpatico; FC: Frequéncia Cardiaca; VE: Ventriculo

Esquerdo; PA: Pressao Arterial Sistémica.

Fonte: Autora desta dissertacédo (2011)
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4 MATERIAL E METODO

Cinquenta pacientes adultos, com idade entre 23 e 83 anos, sendo 28 do
sexo masculino e 22 do sexo feminino, que foram avaliados em um Servico de
referéncia em Otorrinolaringologia do Estado de Alagoas, no periodo de outubro de
2009 a novembro de 2010, foram convidados a participar desta pesquisa aprovada
pelo comité de Etica da UNCISAL, com protocolo de nimero 1152 (APENDICE 9.1).
Os gue aceitaram, assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
(APENDICE 9.2).

Dos 50 pacientes que participaram inicialmente da pesquisa, 18 néao
completaram a totalidade dos exames ou néo retornaram. Permaneceram no estudo,
portanto, 32 pacientes, dos quais 20 eram do sexo masculino, com idade entre 23 a

83 anos, e 12 eram do sexo feminino, com idade entre 41 e 76 anos.
Foram considerados critérios de inclusédo para o estudo:

v' Ser adulto;

v' Portador da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono
(exceto para o grupo controle) ainda nao tratada,

v' Aceitar participar da pesquisa;

v' Os fatores de exclusdo para a pesquisa foram:

e Ser portador de doencas cronicas cardiacas, pulmonares, renais,
hematolégicas ou neuroldgicas;
¢ Estar em tratamento medicamentoso para dislipidemia;

e Estar em tratamento medicamentoso para Diabetes Mellitus.

Aos pacientes hipertensos em uso de medicagdo anti-hipertensiva, foi
solicitada a suspenséo da medicac¢do por um periodo minimo de 24 horas anterior a

realizacdo da monitorizagdo ambulatorial da pressao arterial.

Os pacientes foram divididos em quatro grupos, conforme a gravidade da

doenca:
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v"  GRUPO CONTROLE — Composto por seis pacientes com IAH normal
(inferior a 5/hora de sono).

v GRUPO | — Nove pacientes com um IAH entre 5 e 15/hora de sono, que
sao considerados como portadores de SAHOS leve.

v" GRUPO Il — Seis pacientes com um IAH entre 15 e 30/hora de sono,
gue sao considerados como portadores de SAHOS moderada.

v GRUPO Il - Onze pacientes com um IAH maior que 30/hora de sono,

gue sao considerados como portadores de SAHOS grave.

Na primeira avaliagdo, cada paciente selecionado era questionado quanto a
idade, histéria pessoal de HAS, diabetes mellitus, hipercolesterolemia e habito de
tabagismo. Eram feitas as medidas do peso (em Kilogramas) e da altura (em metros)
em balanca antropométrica Welmy® para calculo do indice de Massa Corporea
(IMC), e verificada a pressao arterial sistémica, utilizando-se um esfinomanémetro
manual BD® e estetoscépio BD®. O equipamento era posicionado em um dos
bracos estando o paciente sentado. Em seguida, eram solicitados o0s exames
complementares (APENDICE 9.3):

1. Laboratoriais: hemograma completo, dosagem sérica dos niveis do
colesterol (colesterol total, LDL e HDL) ,triglicerideos e lipidios totais,
glicemia de jejum, testes da funcéo renal ( através da dosagem da
uréia e creatinina séricas), e da funcdo hepéatica ( através da dosagem
da TGO, TGP e Gama-GT).

2. Polissonografia de noite inteira, para determinacdo do IAH, da média
da frequéncia cardiaca e menor saturacdo da oxihemoglobina durante
0 Sono.

3.  Monitorizacdo Ambulatorial da Presséo Arterial (MAPA), para avaliacao
da pressao arterial durante 24 horas, distinguindo a média da presséo

arterial em vigila e durante o sono.
4.1 Polissonografia de Noite Inteira

A Polissonografia de noite inteira foi realizada em um Laboratério do Sono de
um Servico de referéncia em Otorrinolaringologia do Estado de Alagoas, seguindo o

Sistema Internacional 10-20 de colocacéo de eletrodos cranianos centrais (C3/A2 e



31

C4/A1) e occiptais (O1/A2 e O2/Al) para obtencdo do eletroencefalograma (Figura
3). Eram fixados também eletrodos no canto externo de cada olho para deteccéo
dos movimentos oculares, obtendo-se o eletrooculograma; e eletrodos no mento,
para obtencdo do eletromiograma. Através do eletroencefalograma,
eletrooculograma e eletromiograma mentoniano, pode-se determinar a arquitetura
do sono do individuo, observando a distribuicdo dos estagios do sono e a presenca
de despertares breves recorrentes que fragmentam o sono. Eram ainda
posicionados eletrodos na face anterior do térax para obtencdo do
eletrocardiograma; eletrodos em membros inferiores (no nivel do masculo tibial
anterior de cada perna) para deteccdo de possiveis movimentos de membros
inferiores. Para a realizacdo desse exame, foi utilizado poligrafo digital ICELERA®
de 26 canais modelo Fast-Poli 26i. Os filtros utilizados para o eletroencefalograma e
eletrooculograma foram passa baixa de 35Hz. Para o eletromiograma do queixo e
dos membros inferiores, utilizou-se filtros passa baixa de 100Hz e passa alta de
10Hz; e para o eletrocardiograma, utilizou-se filtros passa baixa de 70 Hz. As leituras
e analises das polissonografias foram feitas pela propria pesquisadora.
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Figura 3 — Posic&o dos eletrodos centrais e occiptais pelo Sistema Internacional de
10-20 de colocacédo de eletrodos (vista cefélica).
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Fonte: http://www.lasse.med.br/mat_didatico/lassel/textos/eliana03.html. Acesso em :23 jan.2011

Para verificacdo do fluxo de ar pelas vias aéreas superiores eram utilizados
sensores de temperatura oro-nasal [termistor Icelera®(Figura 4)] e de pressao nasal
[canula Icelera® (Figura 5)], sendo necessario pelo menos o funcionamento de um
deles para a determinacdo do indice de apnéia e hipopnéia. As cintas toracica e
abdominal eram colocadas para verificar a presenca ou nao de esforgo respiratorio,
0 gue possibilita classificar se 0 evento respiratério € obstrutivo, central ou misto
(Figura 6). Um sensor de posigao era fixado a cinta toracica, e um sensor de ronco
era posicionado paralelamente a traquéia, na regiao cervical (Figura 7). Para avaliar
a saturacdo da oxihemoglobina, um oximetro digital era colocado no segundo
quirotactilo de uma das maos (Figura 8). Cada paciente permanecia das 22:00h as
6:00h no Laboratério do Sono (Figura 9), sendo permanentemente acompanhado

por uma técnica em enfermagem especializada.


http://www.lasse.med.br/mat_didatico/lasse1/textos/eliana03.html
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Figura 4 — Termistor oro-nasal (sensor de temperatura). Equipamento utilizado para
determinacdo do indice de apnéia e hipopnéia.

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Figura 5 — Canula nasal (transdutor de pressdo). Equipamento utilizado para
determinacédo do indice de apnéia e hipopnéia.

Fonte: Autora desta dissertacdo (2011)
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Figura 6 — Cintas tdéraco-abdominais (sensores de movimentos). Equipamentos
utilizados para caracterizagcao dos eventos respiratérios em obstrutivos,
mistos e/ou centrais.

y|

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Figura 7 — Sensor de ronco. Equipamento utilizado para captacao dos ruidos emitidos
pelo paciente.

®

Fonte: Autora desta dissertacdo (2011)
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Figura 8 — Oximetro digital. Equipamento utilizado para determinacdo da saturacao da
oxihemoglobina.

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Figura 9 — Aspecto final de uma paciente ap6s montagem do equipamento para
realizacdo da polissonografia.

Fonte: http://www.scielo.br/pdf/jbpneu/v36s2/v36s2a08.pdf Acesso em: 21 jul.2011


http://www.scielo.br/pdf/jbpneu/v36s2/v36s2a08.pdf
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4.2 Monitorizagdo Ambulatorial da Pressé&o Arterial (Mapa)

A monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial € um método diagndstico
que permite avaliar a pressao arterial diurna e noturna, verificando possiveis
alteracdes da pressao arterial inclusive durante o sono. Um esfignomanémetro
digital Spacelabs® era posicionado em um dos membros superiores, permanecendo
assim por 24 horas. As verificagdes da pressao arterial eram realizadas a cada 20
minutos durante o dia e a cada 30 minutos durante a noite. Eram avaliadas as

meédias da pressao arterial sistélica e diastdlica total, em vigilia e durante o sono.

4.3 Método Estatistico

Para a andlise estatistica, foram obtidas as médias e desvios padrdo de cada
variavel. O nivel de significancia considerado foi de p < 0,05. Para comparacao entre
as médias, foi utilizado o teste ndo paramétrico de Kruscal-Wallis. Para a verificacdo
da correlacdo existente entre a gravidade da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia
Obstrutiva do Sono com os niveis de pressao arterial sistémica diurna e noturna e 0s
niveis séricos do colesterol total e suas fracbes (LDL e HDL colesterol),
triglicerideos, lipidios totais e glicemia de jejum, utilizou-se o Teste de Correlacao de
Spearman. Os programas utilizados foram o Microsoft Office Excel® 2007 e o
SSPS® (Statistical Package for social Sciences, para Windows) versao 17.0. Nos
casos em que houve diferenca significante entre os grupos, foi aplicado o pds-teste
nao paramétrico de Mann-Whitney, para verificar entre quais grupos existiu esta
diferenca. Para os resultados estatisticamente significantes, foi utilizado um
asterisco para caracteriza-los. Para os resultados nao significantes, utilizou-se a

abreviacdo NS.
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5 RESULTADOS

Os resultados obtidos foram os seguintes:
A) Quanto a idade:

A média o desvio padréo da idade dentre os individuos do grupo controle foi
de 48,2 anos e 16,4 respectivamente. Nos demais grupos, a média e o desvio-
padréao (DP) da idade foi: Grupo I: 52,3 anos e DP de 12,9; Grupo Il: 43,7 anos e DP
de 9,0; Grupo llI: 49,7 anos e DP de 18,6 (p = 0,749) (Tabela 1).

B) Quanto ao sexo:

Eram do sexo masculino, 50% dos individuos do grupo controle; 55,6% do
Grupo I; 100% do Grupo IlI; e 54,5% do Grupo Ill. Houve portanto, uma
proporcionalidade dos sexos (aproximadamente de 1 : 1) entre 0s grupos, exceto no

Grupo Il, onde todos os individuos foram do sexo masculino (Tabela 2).
C) Quanto ao indice de massa corporea (IMC):

A média e o desvio padréo do IMC (Kg/m?) nos grupos foi respectivamente:
Grupo controle: 28,3 e 3,3; Grupo |: 28,3 e 2,8; Grupo Il: 30,0 e 4,0; Grupo lll: 30,9 e
3,3. Nao houve portanto, uma diferenca estatisticamente significante entre os grupos
(p = 0,075) (Tabela 1).

D) Quanto a pressao arterial sistémica:

Na verificacdo da pressao arterial sistémica (PA) sistélica e diastélica obtida
na primeira avaliagdo de cada paciente, também n&o foi encontrada diferenca
estatisticamente significante entre os grupos (p = 0,339 para PA sistolica; p = 0,238
para PA diastélica) ,tendo sido a média e desvio padrdo respectivamente de cada
grupo para a PA sistélica de: Grupo controle: 113,3 e 10,3; Grupo |: 125,6 e 14,2;
Grupo 1I: 126,7 e 19,7; Grupo Ill: 124,5 e 16,3; e para a PA diastdlica de: Grupo
controle: 73,3 e 5,2; Grupo I: 79,4 e 8,1; Grupo II: 82,5 e 7,6; Grupo 1ll: 81,8 e 12,5
(Tabela 1).
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Tabela 1 — Variaveis antropométricas e pressdao arterial sistémica da 12 avaliacdo dos

pacientes.
L CONTROLE GRUPO| GRUPO Il GRUPO llI
Variaveis
Média DP Média DP Média DP Média DP
Idade (Anos) 48,2 16,4 52,3 12,9 43,7 9,0 49,7 18,6 0,749
IMC (kg/m2) 26,1 33 283 2,8 30,0 40 30,9 3,3 0,075
PA Sist. Consultorio 0,339
(mmHg) 113,3 10,3 125,6 14,2 126,7 19,7 1245 16,3
0,238
PA Diast. Consultorio
(mmHg) 73,3 52 794 8,1 82,5 76 81,8 125

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Nota: Resultados NS entre os grupos.

Com relacdo as informacdes dos questiondrios relativas as anamneses dos

pacientes:

v' Mais de 50% dos individuos Apnéicos Severos (Grupo lll), relataram serem
portadores de hipertensao arterial sistémica, enquanto que esse percentual foi
menor nos demais grupos (Tabela 2).

v Quanto a presenca de Diabetes Mellitus, esta doenca foi relatada em 3
pacientes do Grupo I, sendo 2 do sexo masculino e 1 do sexo feminino, e em
apenas 1 paciente do Grupo lll, sendo este do sexo masculino, ndo tendo
sido feita referéncia de sua ocorréncia nos demais participantes (Tabela 2).

v' Quando questionados quanto a ocorréncia de aumento dos niveis séricos do
colesterol total, LDL, HDL e triglicerideos, 16,7% dos individuos do grupo
controle relataram apresentarem ou ja terem apresentado alguma alteracdo. A
resposta também foi positiva para 55,6% dos pacientes do Grupo | e 16,7%
dos pacientes do Grupo Il. Nenhum paciente do Grupo lll relatou essa

Alteracéo (Tabela 2).
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v' Apenas 22,2% dos pacientes do Grupo | e 16,7% dos pacientes do Grupo Il

eram tabagista, tendo sido o habito de fumar néo relatado nos demais grupos

(Tabela 2).

Tabela 2 — Informacgfes relativas ao sexo e quanto a presenca de HAS, Diabetes

Mellitus, hipercolesterolemia e tabagismo.

Varidveis CONTROLE GRUPO I GRUPOII GRUPO Il

n % n % n % n %

Sexo Masculino 3 50,0 5 556 6 100,0 6 545
Feminino 3 50,0 4 444 O 0,0 5 45,5

HAS Sim 2 33,3 3 333 1 16,7 6 54,5
N&o 4 66,7 6 66,7 5 83,3 5 45,5

Diabetes Mellitus Sim 0 0,0 3 333 O 0,0 1 9,1
Néo 6 1000 6 66,7 6 1000 10 90,9

Hipercolesterolemia Sim 1 16,7 5 556 1 16,7 0 0,0
N&o 5 83,3 4 444 5 83,3 11  100,0

Tabagismo Sim 0 0,0 2 222 1 16,7 0 0,0
Néo 6 1000 7 778 5 83,3 11  100,0

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011

Na analise das polissonografias de noite inteira , houve uma diferenca

estatisticamente significante entre os grupos com relacdo ao indice de apnéia e

hipopnéia e a saturacdo minima da oxihemoglobina (p = 0,000 e p = 0,004,
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respectivamente). Quanto a variacdo da frequéncia cardiaca, ndo houve diferenca
significante (p = 0,079) (Tabela 3).

Tabela 3 — Média e desvio padrdo do indice de apnéia e hipopnéia, da frequéncia
cardiaca e da saturacdo minima do oxigénio nos grupos, através da
polissonografia de noite inteira.

CONTROLE GRUPO | GRUPO I GRUPO Il

Variaveis . L L .
Média DP Média DP Média DP Média DP

IAH — (Eventosh| 1, 15 99 24 219 62 462 153 0,000*

sSono)
FC (bpm) 573 52 653 40 644 55 645 8,7 0,079
NADIR O2 (%) 89,2 51 86,7 30 833 58 759 9,2 0,004*

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Nota:* Houve diferenca estatisticamente significante entre 0os grupos quanto ao IAH e a saturacéo
minima do O, [NADIR O, (%)].

Foi aplicado o pos-teste ndo paramétrico de Mann-Whitney, para verificar
entre quais grupos houve a diferenca. Quanto ao IAH, a diferenca significante
ocorreu entre o grupo controle e os demais grupos [controle e grupo | (p = 0,001);
controle e grupo Il (p =0,004); e controle e grupo Il (p = 0,001)], e também entre os
grupos | e Il (p =0,001) e os grupos | e lll (p= 0,000), e entre os grupos Il e lll (p =
0,001). Quanto a nadir O,, a diferenca significante ocorreu entre o grupo controle e o
grupo Il (p = 0,005), e entre os grupos | e lll (p = 0,003) (Tabela 4).
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Tabela 4 — Pds-teste ndo paramétrico de Mann-Whitney, para verificar entre quais

grupos houve diferenca significante.

Variaveis GRUPOS p
IAH CONTROLE GRUPO | 0,001*
GRUPO I 0,004*
GRUPO Il 0,001*
GRUPO | GRUPO I 0,001*
GRUPO Il 0,000*
GRUPO I GRUPO Il 0,001*
NADIR 02 CONTROLE GRUPO | 0,375
GRUPO Il 0,128
GRUPO Il 0,005*
GRUPO | GRUPO Il 0,312
GRUPO Il 0,003*
GRUPO I GRUPO Il 0,077

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Nota: * Houve diferenca estatisticamente significante entre os grupos

N&do houve um aumento dos niveis tensionais nos grupos de casos nas

verificacbes da pressédo arterial sistdlica (p = 0,429) e diastélica (p = 0,475) em 24

horas, sistélica (p = 0,277) e diastélica (p = 0,143) durante a vigilia, e sistdlica (p =

0,394) e diastodlica (p = 0,703) durante o sono (Tabela 5). Ao ser aplicado o teste de

correlacdo de Spearman, ndo foi observada a existéncia de uma correlacdo

diretamente proporcional a gravidade da doenca (Cc = - 0,202 para PA sistélica em
24 h; Cc = - 0,202 para PA diastélica em 24 h; Cc = - 0,185 para PA sistélica em

vigilia; Cc = - 0,107 para PA diastolica em vigilia; Cc = - 0,095 para PA sistdlica

durante o sono; Cc = 0,027 para diastélica durante o sono).



Tabela 5 — Média e desvio padréo da presséo arterial em 24 horas, durante a vigilia e

durante o sono, através do MAPA.

. CONTROLE GRUPO | GRUPO I GRUPO Il
Variaveis L L - Ly
Média DP Média DP Média DP Média DP

PA sist. 24h 126,7 88 1260 76 1292 3,8 1236 89 0,429
(mmHg)
PA diast. 24h 77.7 5.9 77.8 57 79,2 3,8 75,6 54 0,475
(mmHg)
PA sist. vigilia 128,8 11,3 130,0 88 1342 3,8 1256 94 0,277
(mmHg)
P_A'. diast. 79.7 8,5 81,8 59 85,7 1,6 782 6,8 0,143
vigilia (mmHg)
PASISL SOMO11995 16 1124 84 1175 61 1175 121 0,394
(mmHg)
PA diast. 69,7 32 68,6 4.7 71,7 41 70,8 6,8 0,703

sono (mmHg)

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Nota: Resultados NS entre os grupos.
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Quanto ao nivel sérico do colesterol total (p = 0,092; Cc = - 0,286), de suas
fracbes LDL (p = 0,242; Cc = - 0,291) e HDL (p =0,517; Cc = - 0,114), triglicerideos
(p = 0,947; Cc = - 0,095), dos lipidios totais (p = 0,602; Cc = - 0,012) e da glicemia

de jejum (p = 0,355; Cc = 0,211), também ndo houve diferenca significante entre os
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grupos (Tabela 6), ndo havendo uma correlacéo entre seus valores e a gravidade da

Sindrome Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono.

Tabela 6 — Média e desvio padrdo do colesterol total, LDL, HDL, triglicerideos,
lipidios totais e glicemia de jejum.

CONTROLE GRUPO | GRUPO I GRUPO llI
Média DP Média DP  Media DP  Media DP

Variaveis

Colesterol total (g/dl) | 212,5 19,1 221,1 37,7 2182 59,8 187,6 31,8 0,092

LDL (g/dl)

138,12 21,7 1451 33,3 1384 50,9 116,7 26,7 0,242

HDL (g/dI)

47,7 116 499 81 41,5 104 465 12,1 0,517

Triglicerideos (g/dl)

231,2 213,7 181,9 110,12 211,3 2350 1754 126,7 0,947

Lipidios totais (g/dl) | 688,4 176,5 851,1 292,8 822,8 374,4 732,0 296,3 0,602

Glicemia de jejum
(g/dl) 870 93 989 20,3 858 95 108,8 49,2 0,355

Fonte: Autora desta dissertacéo (2011)

Nota: Resultados NS entre os grupos.
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6 DISCUSSAO

A Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva tem uma prevaléncia maior
com o avanco da idade. Punjabi (2008), mostrou em seu estudo epidemioldgico que
a doenca acomete cerca de 3,2% dos individuos entre 20 e 44 anos, 11,3%
daqueles entre 45 a 65 anos, e 18,1% dos que tem entre 61 e 100 anos,
demonstrando que o aumento da idade tem alguma relacdo com o surgimento
SAHOS. No presente estudo, a média da populacdo acometida foi acima dos 40
anos, estando de acordo com seus achados. Provavelmente isso ocorra pela prépria
fisiopatologia da doenca. Por ser uma doenca crénica caracterizada por episédios
recorrentes de obstrucdo parcial ou total da via aérea superior durante o sono,
quanto mais idoso for o individuo, maior é a flacidez dos tecidos da faringe

contribuindo para sua ocluséo.

A frequéncia da SAHOS, em individuos de meia idade, € maior no sexo
masculino numa proporcéo 2 ou 3 vezes maior em relacdo as mulheres, e acomete
cerca de 4% dos homens e 2% das mulheres acima dos 30 anos (YOUNG,;
SKATRUD; PEPPARD, 2004). Tal fato ndo ocorreu neste estudo, pois houve uma
proporcionalidade entre os sexos de aproximadamente 1 homem para 1mulher,
excetuando-se o Grupo de Apnéicos moderados, onde todos os individuos

acometidos foram homens.

A doenca tem também uma prevaléncia maior em individuos obesos ou que
estdo acima do peso. No estudo de Peppard et al. (2000), foi constatado que um
aumento de 10 % do peso corporal aumentava em 6 vezes o risco de desenvolver a
doenca. No presente estudo, foi observado um indice de massa corporea maior nos
grupos de casos que no grupo controle, havendo um aumento de peso proporcional
a gravidade da doenca. Apesar do excesso de peso ser um fator de risco relevante
para o desencadeamento e agravamento da doenga, outros fatores como a
presenca de alteracfes craniofaciais (LI et al., 2005) e/ou de obstaculos anatémicos
na via aérea superior como hipertrofia adenotonsilar, macroglossia (RYAN;
BRADLEY, 2005), obstrucdo das fossas nasais, tabagismo e hereditariedade
(YOUNG; SKATRU; PEPPARD, 2004) dentre outros, ndo devem ser menosprezados

e devem ser valorizados tanto na investigacdo como no tratamento da SAHOS.
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De acordo com o estudo de Logan et al. (2001), a SAHOS ¢é altamente
prevalente nos individuos com doencga cardiovascular, em especial na populacéo de
hipertensos, acometendo cerca de 30 a 83% destes. Prevaléncia similar, também foi
observada no estudo de Hla et al. (1994), onde cerca de 40 a 60% dos individuos
com SAHOS nao tratada apresentavam HAS, e dentre o0s hipertensos,
aproximadamente um terco apresentavam SAHOS associada. O mesmo foi
demonstrado ,de forma subjetiva, neste estudo, onde mais de 30% dos apnéicos
leves e moderados relataram serem hipertensos, sendo essa co-morbidade ainda
mais frequente dentre os apneicos severos, acometendo mais de 50% deles. No
entanto, os resultados objetivos obtidos pela andlise da verificacdo da pressao
arterial na 12 avaliagdo realizada no consultério médico, as médias da PA sistolica e
diastélica nos diferentes grupos de casos ndo revelaram niveis pressoricos acima da
normalidade. Tal fato provavelmente deva ser explicado, por estarem estes

pacientes fazendo uso de medicacao anti-hipertensiva.

Estudos epidemiol6gicos como o Wisconsin Sleep Cohort Study (PEPPARD
et al., 2000) e o Sleep Heart and Health (NIETO et al., 2000) concluiram que a
associacdo entre a Apnéia Obstrutiva do Sono e a HAS é independente de outros
fatores de risco como idade, obesidade, sexo, e consumo de é&lcool e cigarro. Um
outro estudo realizado para verificar a SAHOS como fator de risco para HAS (LAVIE;
HERER; HOFFSTEIN, 2000) mostrou que para cada evento respiratorio presente
por hora de sono aumentava em torno de 1% o risco desse individuo ter uma
hipertensdo arterial sistémica. Hla et al. (1994), mostraram que individuos com
SAHOS com um IAH = 5/hora apresentavam niveis mais elevados da pressao
arterial tanto em vigilia como durante o sono, quando comparados ao grupo controle.
No entanto, 0 mesmo n&do ocorreu neste estudo, pois ndo houve uma diferenca
significante entre os niveis pressoricos sistélico e diastélico na primeira consulta,
bem como na avaliacdo da presséo arterial em 24 horas , durante a vigilia e durante
0 Sono entre 0s grupos, ndo havendo uma correlacao entre a gravidade da doenca e

um aumento dos niveis da pressao arterial sistémica.

Por outro lado, apesar de néo ter ocorrido alteragao significante da presséo
arterial nos diferentes grupos de casos, dois aspectos precisam ser considerados. O

1° deles é em relagdo ao numero de batimentos cardiacos por minuto durante o
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sono. Apesar de nao ter ocorrido diferenca significante entre as meédias da
frequéncia cardiaca, foi observada uma elevacdo desta nos grupos de casos,
demonstrando de forma objetiva, que os pacientes com SAHOS apresentam um
aumento da atividade do sistema nervoso simpatico quando estdo dormindo, o que
favorece para o0 surgimento ou agravamento das doencas cardiovasculares.
Normalmente durante o sono nREM, h4 uma queda da atividade do sistema nervoso
simpético e consequentemente, da freqiéncia cardiaca e pressao arterial (YOUNG;
SKATRUD; PEPPARD, 2004). Porém nos individuos com SAHOS, ndo ha queda
fisiolégica da atividade desse sistema, resultando em efeitos inflamatérios e
metabdlicos que trazem sobrecarga para o funcionamento de todo o sistema
cardiovascular (TKACOVA et al.,, 1998). O outro aspecto a ser ressaltado, é a
diminuicdo do nivel sanguineo do oxigénio observada pela média da saturacao
minima da oxihemoglobina (nadir O2), cuja diferenca foi estatisticamente significante
entre 0s grupos, sendo o seu nivel inversamente proporcional a gravidade da
doenca, ou seja, a saturagao da oxihnemoglobina foi menor quanto maior a gravidade

da doenca.

Os mecanismos pelos quais a SAHOS provoca a HAS ainda n&o estdo bem
esclarecidos. Alguns estudos sugerem a sustentada ativacdo do sistema nervoso
simpatico, mudancas na pressao intratoracica e o0 estresse oxidativo, e
consequentemente uma inflamacéo vascular resultante dos ciclos de hipdxia e
reoxigenacao como os causadores da HAS em individuos com SAHOS (NEITO et
al., 2000; LAVIE, 2003; JEAN-LOUIS et al., 2008), demonstraram em seus estudos
que apds ajuste dos principais fatores de confusdo (idade, sexo, IMC e outras
medidas de adiposidade como circunferéncia cervical e perimetro abdominal), bem
como tabagismo e consumo de alcool, o nivel do IAH ou a saturacdo da
oxihemoglobina abaixo de 90% durante o sono estiveram associados com uma
chance maior de ter HAS, sendo esta mais prevalente conforme o aumento do IAH.
A prevaléncia da SAHOS em hipertensos resistentes (aqueles que precisam de pelo
menos trés drogas para controlar a presséao arterial, incluindo um diurético) é ainda
maior. Gongalves et al. (2007), mostraram num estudo caso-controle que 71% dos
individuos hipertensos resistentes tinham SAHOS associada (considerando um

limite minimo para o IAH de 10 eventos respiratorios/hora) e que esta co-morbidade
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esta forte e independentemente de outros fatores como idade, sexo, indice de

massa corporea, e duracdo da hipertensao arterial, relacionada a HAS resistente.

Com relacéo ao metabolismo da glicose, Punjabi et al. (2002), observaram um
aumento na resisténcia periférica a insulina com o aumento do IAH. Um IAH = 5
eventos respiratorios/ hora esteve associado a um aumento do risco para tolerancia
a glicose (odds ratio 2,15; 1,05-4,38; 95% IC), ap0s ajuste para IMC e percentual de
gordura corporal; e uma queda de 4% na saturacdo da oxihemoglobina apresentou
uma Odds ratio de 1,99 (1,11-3,56, 95% IC) também para tolerancia a glicose.
Apesar disso, nao houve um aumento significante do nivel da glicose nos individuos

acometidos no presente estudo.

Li et al. (2005), concluiram que a hipdxia intermitente pode contribuir para o
desenvolvimento da hipercolesterolemia e que em ratos, ela aumenta o nivel do HDL
colesterol, porém converte a sua atividade para uma acédo pro-inflamatoria e pro-
aterogénica. Jean-Louis et al. (2008), demonstraram que pacientes com Apnéia do
Sono apresentavam um aumento do HDL (high-density lipoprotein) disfuncional. De
fato, Spiegel et al. (2005), em suas andlises, verificaram que o0s pacientes com
SAHOS apresentaram um aumento do HDL disfuncional e do LDL oxidado, havendo
uma forte correlacdo entre a gravidade da doenca e o estresse oxidativo por ela
ocasionado, com as respectivas elevacdes. Isso ndo foi observado no presente
estudo, visto que ndo houve uma diferenca significante entre os niveis dos lipidios
nos individuos acometidos em relacdo ao grupo controle, tendo o mesmo fato
ocorrido no estudo de Punjabi et al. (2002), onde os niveis do LDL e triglicerideos
nao estiveram associados a severidade da SAHOS. Por isso, os estudos realizados
até o momento sdo contraditorios com relacdo a real ocorréncia de distarbio
metabolico como dislipidemia e hiperglicemia em pacientes com a Sindrome da

Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono.
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7 CONCLUSOES

1. Nao hé& correlacédo entre a gravidade da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia
Obstrutiva do Sono e a elevacdo da pressdo arterial sistémica em 24
horas,durante a vigilia e durante o sono.

2. Nao ha correlagdo entre a gravidade da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia
Obstrutiva do Sono e o aumento dos niveis séricos do colesterol total, da
lipoproteina de baixa densidade (LDL) e de alta densidade (HDL), bem como
dos triglicerideos.

3. N&o ha correlacéo entre a gravidade da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia

Obstrutiva do Sono e 0 aumento dos niveis séricos da glicemia de jejum.
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APENDICE A — PROTOCOLO DE APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM

PESQUISA DA UNCISAL:

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CIENC
Transformada pela lei n° 6
Campu overnador Lamenha Filho
COMITE DE ETICA EM PESQUISA — CEP/UNCISAL
Rua Jorge de Lima 113, Trapiche da Barra,
Cep 57.010.300 ~ Maceio-AlL

S DA SAUDE DE ALAGOAS — UNCISAL
3 de zembro de 2005

Protocolo N°® 1152
Titulo: “Correlagao entre a gravidade da sindrome da apneéia e hipopneia obstrutiva do sono com a hipertensio arterial
sistémica e os niveis séricos de LDL e HDL colesterol”

Pesquisador Responsavel: Prof Célio Fernando de Sousa Rodrigues

Maceio, 24 de setembro de 2009

Sr(?). Pesquisador(a),

Conforme deliberagédo em plenaria ordinaria do CEP/UNCISAL ocorrida no dia 23/09/09 foi de consenso a
aprovagao do protocolo n° 1152, intitulado: ‘Correlagao entre a gravidade da sindrome da apneia e hipopnéia
obstrutiva do sono com a hipertensao arterial sistémica e os niveis séricos de LDL e HDL colesterol”, podlendo a
pesquisa ser iniciada.

Nesta oportunidade, lembramos que o pesquisador tem o dever de durante a execugao do experimento,
manter o CEP informado através do envio a cada seis meses, de relatério consubstanciado acerca da pesquisa, seu

desenvolvimento, bem como qualquer alteragao, problema ou Interrupcao da mesma

Atenciosamente,

GRACILIANO S ALENCAR DO NASCIMENTO
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APENDICE B — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO:

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (T.C.L.E.)

(Em 2 vias, firmado por cada participante-voluntari(o,a) da pesquisa e pelo responsavel)

“O respeito devido a dignidade humana exige que toda pesquisa se
processe ap6s consentimento livre e esclarecido dos sujeitos, individuos
OouU grupos que por si e/ou por seus representantes legais manifestem a
sua anuéncia a participacdo na pesquisa.” (Resolucdo. n® 196/96-1V, do
Conselho Nacional de Saude)

................... , tendo sido convidad(o,a) a participar como voluntari(o,a) do estudo
CORRELAQAO ENTRE A GRAVIDADE DA SINDROME DA APNEIA E HIPONEIA
OBSTRUTIVA DO SONO COM A HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA E OS
NIVEIS SERICOS DO LDL E HDL COLESTEROL ,recebi d(o,a) Dr(a).
.................................................................................... , do Instituto de
Otorrinolaringologia e Fonoaudiologia de Alagoas — OTOCLINIC, responsavel por
sua execucao, as seguintes informacdes que me fizeram entender sem dificuldades
e sem duvidas os seguintes aspectos:

Que o estudo se destina a avaliar a correlacdo existente entre GRAVIDADE
DA SINDROME DA APNEIA E HIPONEIA OBSTRUTIVA DO SONO COM A
HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA E OS NIVEIS SERICOS DO LDL E HDL
COLESTEROL.

Que a importancia deste estudo é a de possibilitar que os pacientes
portadores da Sindrome da Apnéia e Hipopnéia Obstrutiva do Sono sejam avaliados
para o risco de doenca cardiovascular.

. Que esse estudo comecgara em abril de 2009 e terminara em fevereiro de
2011.

. Que o estudo sera feito da seguinte maneira:

1. Selecdo prospectiva e consecutiva de pacientes com Sindrome da Apnéia e
Hipopnéia Obstrutiva do Sono leve, moderada e severa, apos realizacdo de uma
polissonografia de noite inteira realizada no laboratério do sono do Instituto de
Otorrinolaringologia e Fonoaudiologia de Alagoas - OTOCLINIC, situada na Avenida
Fernandes Lima, 513, Farol, apds assinarem este Termo.

2. Os pacientes selecionados serdo submetidos a uma Monitorizagdo Ambulatorial
da Presséao Arterial (MAPA) e dosagem dos niveis séricos do colesterol total, LDL e
HDL lipidos totais e triglicerideos, hemograma, glicemia de jejum, teste de funcao
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renal (uréia e creatinina) e funcdo hepética (TGO, TGP e Gama-GT). Estes
procedimentos, ndo oferecem riscos adicionais a sua saude.

3. Apés coleta dos dados, estes deverdo ser analisados para a verificacdo da
correlagdo entre GRAVIDADE DA SINDROME DA APNEIA E HIPONEIA
OBSTRUTIVA DO SONO COM A HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA E OS
NIVEIS SERICOS DO LDL E HDL COLESTEROL, utilizando-se o Teste de
Correlacdo de Pearson.

. Que eu participarei das seguintes etapas: Da realizagdo da polissonografia de
noite inteira, do MAPA e dos exames laboratoriais. Estes exames serdo custeados
pelo plano de saude.

Que os outros meios conhecidos para se obter os mesmos resultados séao as
seguintes: ndo ha outros meios.

. Que os incdmodos que poderei sentir com a minha participagdo sdo os
seguintes: Dormir com eletrodos fixados ao corpo durante o exame de
Polissonografia; passar 24h com um esfignomandémetro (para aferir a Pressao
Arterial) e uma leve dor para pungado venosa para coletar o sangue para 0s exames
laboratoriais.

Que os possiveis riscos a minha saude fisica e mental sdo: Esta pesquisa ndo
traz danos a saude;

Que deverei contar com a seguinte assisténcia: do meu médico (a) assistente Dr (a).
......................................................... , End. Av. Fernandes Lima, 513, Farol, Fone:
(82) 3218-1010

Que os beneficios que deverei esperar com a minha participacdo, mesmo que
ndo diretamente sdo: possibilitar que o0s portadores da Sindrome da Apnéia e
Hipopnéia Obstrutiva do Sono sejam tratados adequadamente, a fim de se minimizar
0s riscos para doencga cardiovascular.

. Que, sempre que desejar, serao fornecidos esclarecimentos sobre cada uma
das etapas do estudo.

. Que, a qualquer momento, eu poderei recusar a continuar participando do
estudo e, também, que eu poderei retirar este meu consentimento, sem que iSso me
traga qualquer penalidade ou prejuizo.

. Que as informacbes conseguidas através da minha participagdo nao
permitirdo a identificacdo da minha pessoa, exceto aos responsaveis pelo estudo, e
que a divulgacdo das mencionadas informacdes so seré feita entre os profissionais
estudiosos do assunto.

Finalmente, tendo eu compreendido perfeitamente tudo o que me foi
informado sobre a minha participacdo no mencionado estudo e estando consciente
dos meus direitos, das minhas responsabilidades, dos riscos e dos beneficios que a
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minha participagao implicam, concordo em dele participar e para isso eu DOU O
MEU CONSENTIMENTO SEM QUE PARA ISSO EU TENHA SIDO FORCADO OU
OBRIGADO

Endereco d(0,a) participante-voluntéri(o,a)
Domicilio: (rua, praca, conjunto):

Bloco: /N°: /Complemento:

Bairro: /CEP/Cidade: /Telefone:

Ponto de referéncia:

Contato de urgéncia: Sr(a).
Domicilio: (rua, praca, conjunto:
Bloco: /N°: /Complemento:
Bairro: /CEP/Cidade: /Telefone:

Ponto de referéncia:

Endereco d(os,as) responsave(l,is) pela pesquisa (OBRIGATORIO):
Instituicdo: Instituto de Otorrinolaringologia e Fonoaudiologia de Alagoas
Endereco: Av. Fernandes Lima

Bloco: /N°: /Complemento: 513

Bairro: /CEP/Cidade: Farol — Macei6 CEP:

Telefones p/contato: (82) 3218-1010

ATENCAO: Para informar ocorréncias irregulares ou danosas durante a sua
participagéo no estudo, dirija-se ao:

Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Ciéncias da Salude de Alagoas
(Uncisal)  Maceid, de de 20

(Assinatura ou impresséo datiloscopica Nome e Assinatura do(s) responsavel(eis) pelo
estudo (Rubricar as demais paginas)

d(o,a) voluntari(o,a) ou resposéavel legal
ASSINAR O MODELO, OBRIGATORIAMENTE

- Rubricar as demais folhas)
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APENDICE C - PROTOCOLO DE AVALIACAO:

CORRELACAO ENTRE A GRAVIDADE DA SINDROME DA APNEIA E HIPOPNEIA
OBSTRUTIVA DO SONO COM A HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA E OS
NIVEIS SERICOS DO LDL E HDL COLESTEROL

NOME:

Data: / / FONE: ( )

IDADE: SEXO:( )F ( )M COR:
ESTADO CIVIL:

Peso: Kg Altura: m IMC:

PA: X mmHg
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ANAMNESE:

1. Vocé é hipertenso? () sim () ndo. Se sim, especifique se faz uso de alguma
medicacgéao:

2. Vocé é diabético? ( )sim ( ) nao. Se sim, especifique se faz uso de alguma
medicacao:

3. Vocé tem colesterol alto? () sim () ndo. Se sim, especifique se faz uso de
alguma medicacéao:

4.Vocé fuma? ( )sim ( )néo

RESULTADOS EXAMES:

1. POLISSONOGRAFIA DE NOITE INTEIRA:

IAH:

FC: MEDIA: MINIMA: Maxima:

NADIR O2:

2. MAPA:

MEDIA PA:

3: COLESTEROL TOTAL:

LDL: HDL: TRIGLICERIDEOS:

LIPIDIOS TOTAIS:




4: GLICEMIA DE JEJUM:

5:HEMOGRAMA:

HTC: Hb:
neutrofilos:

Eosinofilos:

basofilos:

Obs.:

6: FUNCAO RENAL:

UREIA:
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7: FUNCAO HEPATICA:

TGO: TGP:

Leucdcitos totais:
Linfoécitos:
Mondcitos:

Plaquetas:

CREATININA:

GGT:
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ANEXO A — ESCALA DE SONOLENCIA DE EPWORTH

Marque com os numeros 0, 1, 2 ou 3 conforme vocé tenha:

0 — Nenhuma chance de cochilar
1 — Pequena chance de cochilar
2 — Moderada chance de cochilar

3 — Alta chance de cochilar

Situacoes: Chance de cochilar:

Pontuacgéo

1. SeNAAO € IENAO e e et

2. NV NAOD TV e e e e e

3. Sentado em um lugar publico, sem atividade ...............ccoeecviviiiiiiiieiieeeeen,

(sala de espera,cinema, reuniao)

4. Como passageiro de trem, carro ou 0nibus andando 1 hora sem parar ........

5. Deitado para descansar a tarde, quando as circunstancias permitem ...........

6. Sentado e conversando COM alQUEM ..........oooviiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeee e

7. Sentado, calmamente, apds 0 almogo sem AlCool .........ccceeveiiiiiiieiiiiiiineeinn,
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8. Se estiver de carro, enquanto para por alguns minutos no transito intenso .

TOT AL e s

Resultado: Dez ou mais pontos indica sonoléncia excessiva que deve ser
investigada.
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ANEXO B - QUESTIONARIO DE BERLIN

Responda as perguntas abaixo assinalando a resposta correta.

1 - Complete abaixo:

Altura Idade
Peso masc/fem
CATEGORIA 1

2 —Vocé ronca?
a) sim
b) ndo
C) néo sei

Se vocé ronca:

3 — Seu ronco é?
a) pouco mais alto que respirando
b) tdo alto quanto falando
¢) mais alto que falando

e) muito alto que pode ser ouvido nos quartos préximos

4 — Com que frequiéncia vocé ronca?

a) praticamente todos os dias
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b) 3-4 vezes por semana
Cc) 1-2 vezes por semana
d) 1-2 vezes por més

€) nunca ou praticamente nunca

5 — O seu ronco alguma vez ja incomodou alguém?
a) sim

b) ndo

6 — Alguém notou que vocé para de respirar enquanto dorme?
a) praticamente todos os dias
b) 3-4 vezes por semana
c) 1-2 vezes por semana
d) 1-2 vezes por més

€) nunca ou praticamente nunca
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CATEGORIA 2

7 — Quantas vezes vocé se sente cansado ou com fadiga depois de acordar?
a) praticamente todo dia
b) 3-4 vezes por semana
c) 1-2 vezes por semana
d) 1-2 vezes por més

€) nunca ou praticamente nunca

8 — Quando vocé esta acordado, vocé se sente cansado, fadigado ou ndo se sente
bem?

a) praticamente todo dia
b) 3-4 vezes por semana
c) 1-2 vezes por semana
d) 1-2 vezes por més
€) nunca ou praticamente nunca
9 — Alguma vez vocé cochilou ou caiu no sono enquanto dirigia?
a) sim
b) ndo
Se sim, quantas vezes isto ocorreu?
C) praticamente todo dia
d) 3-4 vezes por semana
e) 1-2 vezes por semana
f) 1-2 vezes por més

g) hunca ou praticamente nunca
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CATEGORIA 3

10 — Vocé tem pressdao alta?
a) sim
b) ndo

C) néo sei

11 — Calcule o seu IMC (indice de Massa Corporal)

Para fazer o célculo do IMC basta dividir seu peso em quilogramas pela altura
ao quadrado em metros, (IMC = Peso (kg) / Altura x Altura (metros).

De acordo com a tabela abaixo, somam-se 0s pontos.

CATEGORIA 1

Questédo 2: a)l1; b) 0; c¢) O.

Questdo 3:a)0; b) 0; c) 1; d) 1.
Questdo 4:a)1;b)1;c)0;d)O0;e)O0.
Questao 5: a) 1; b) 0.

Questdo 6:a) 1;b) 1;c) 0;d) 0; e) 0.
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CATEGORIA 2

Questdo 7:a)1;b) 1;c) 0;d) 0; e) O.

Questdo 8:a)1;b) 1;c)0;d)0; e) 0.

Questdo 9:a)0;b)0;c)1;d) 1;,e)0;f)0; g)0.

CATEGORIA 3

Questéo 10: a) 1; b) 0; ) O.

Questéo 11: seu IMC.

RESPOSTAS

CATEGORIA 1: E POSITIVA SE VOCE SOMOU DOIS OU MAIS PONTOS NESTA
CATEGORIA.

CATEGORIA 2: E POSITIVA SE VOCE SOMOU DOIS OU MAIS PONTOS NESTA
CATGORIA.

CATEGORIA 3: E POSITIVA SE VOCE SOMOU 1 PONTO E / OU IMC MAIOR DE
30.

RESULTADO FINAL: DUAS OU MAIS CATEGORIAS POSITIVAS INDICA UMA
GRANDE POSSIBILIDADE DE SER PORTADOR DE DISTURBIO DO SONO
(SAHOS).



