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Introducéo riodos de hiperventilacdo interpostos por apnéias cen-
trais. A RCS é frequiente entre os pacientes com insu-
A sindrome da apnéia obstrutiva do sono (SAOSIiciéncia cardiaca, e provoca fragmentacao do sono e
€ uma condicao clinica na qual obstrucdes repetitivaonoléncia diurna, além de poder contribuir para a
da via aérea superior ocorrem durante o sono, geratteterioracao cardiovascular. Este portanto, € um exem-
do apnéias e ou hipopnéias recorrentes. Os pacientae de um disturbio cardiaco primario provocando um
portadores de SAOS apresentam, ronco alto, sordisturbio respiratorio do sono.
fragmentado e sonoléncia excessiva diurna. Younge O presente capitulo pretende revisar a
colaboradores determinaram a prevaléncia de SAOiopatologia desses disturbios respiratorios do sono
ao estudarem uma populagéo saudavel, adulta, de 496uas respectivas consequéncias cardiovasculares,
em homens e 2% em mulhétes bem como seu tratamento.
Os potenciais efeitos deletérios da SAOS sobre
o sistema cardiovascular sdo multiplos. As apnéias épnéia Obstrutiva do Sono
ou hipopnéias recorrentes causam hipdxia; aumento da
pressao intra-toracica negativa com consequente au- A apnéia obstrutiva € caracterizada pelo colapso
mento da pés-carga do ventriculo esquerdo; despeata via aérea superior, secundario a reducao do tdbnus
tares do sono e aumento da atividade nervosa simpda musculatura inspiratéria desta via aérea que ocorre
tica. Desde o inicio das pesquisas clinicas em SAOSiologicamente durante o sono.
a associacdo com doenca cardiovascular foi reconhe- O sono é caracterizado por 2 fases distintas; uma
cida. Inicialmente, foram documentadas a altdase chamada de ndo movimentos rapidos dos olhos
prevaléncia de arritmias noturnas, hipertensao arterigdono ndo REM) e uma fase de movimentos rapidos
sistémica (HAS) e pulmonar, e cor pulmonale entrelos olhos ( sono REM). Em humanos saudaveis o ini-
pacientes com SAOS . Mais recentemente, existegio do sono hdo REM é associado com reducdes do
evidéncias correlacionando a SAOS com o desenvdhdice metabalico, da atividade do sistema nervoso sim-
vimento e progressao da hipertrofia e disfuncapatico (SNS), da freqiiéncia cardiaca e pressao arte-
ventricular esquerdé. rial. Este fato promove um descanso fisiolégico ao
Se por um lado a SAOS pode provocar ou conmiocardio e reduz sua necessidade de oxigénio. En-
tribuir para distarbios cardiovasculares, por outro laddyetanto, o sono REM é associado com elevagdes in-
disturbios cardiacos primarios, representados pela itermitentes do indice metabdlico, da atividade do SNS,
suficiéncia cardiaca congestiva podem gerar arespirda frequéncia cardiaca e pressao arterial,
cao de Cheyne-Stokes (RCS), caracterizada por pequientemente para niveis iguais ou maiores aos en-
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contrados no estado de vigilia. Uma vez que, o soriefeitos fisiopatol6gicos no sistema

n&o REM ocupa aproximadamente 80% do tempo totalardiovascular (figuras 1 e 2)

do sono, o seu efeito no sistema cardiovascular pre-

domina e portanto o repouso cardiaco ocorre. A SAOS pode adversamente afetar o sistema
Infelizmente um dos maiores efeitos cardiovascular tanto aguda como cronicamente, atra-

fisiopatolégicos da apnéia obstrutiva do sono € a que€s de varios mecanismos fisiopatoldgicos represen-

bra do estado de quiescéncia cardiovascular, atraviéslos principalmente por 3 elementos chawesento

da fragmentacéo do sono, além de promover sobrda presséo intra-toracica negativa&ontra uma via

carga ao miocardio atraves de varios mecanismos degrea ocluiddjpoxia e hipercapniadurante a apnéia

critos a seguir. edespertares do sonao término da apnéia. A pre-
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senca desses elementos chaves deterratheagdo  alteracdes eletrocardiogréficas isquéniicas
do sistema nervoso simpético qual promove os-
cilacdes agudas da presséo arterial e contribui pardespertar do sono ao término da apnéia
génese da HAS nos pacientes portadores de SAOS.
Os principais mecanismos fisiopatoldgicos, que A apnéia obstrutiva é quase invariavelmente ter-
ocorrem conjunto e sinérgicamente, serdo didaticameminada por um breve despertar em resposta a hipoxia,

te descritos abaixo. hipercapnia e esforco respiratério inefetivo. Neste con-
texto, o despertar do sono € um mecanismo de defesa
Presséo intra-toracica negativa gue promove a estimulacao dos musculos dilatadores

faringeos permitindo a restauragao da perviedade da

Durante a apnéia obstrutiva, o paciente gera esta aérea e do fluxo de ar. O despertar do sono pro-
forcos respiratorios inefetivos, pois a via aérea pemove aumento da atividade do sistema nervoso sim-
manece obstruida. Os esfor¢os progressivamente maitico e da pressao arterial. A fragmentacao do sono
ores geram altas pressdes intratoracicas negativasecunddaria aos microdespertares que seguem as
exercem efeitos deletérios sobre a fungéo cardiaca capnéias, sdo responsaveis pela hipersonoléncia diurna
consequente reducao do débito cardiaco por 2 motncontrada em portadores de SAOS.

VOS principais:

*Aumento da poés carga do ventriculo es- Ativacdo do sistema nervoso simpéatico
guerdo: O gradiente de pressao entre a pressao
intra-cavitaria (ventricular esquerda) e extra- A ativacao do sistema nervoso simpatico € um
cavitaria (intra-toracica) é alargado e este fato pramportante elemento fisiopatoldgico secundéario a apnéia
move aumento da pressdo transmural ventriculasbstrutiva do sono em decorréncia de estimulos
esquerda no final da sistole ventricular. O aumentsinérgicos de 5 fatores: hipoxia, hipercapnia, apnéia,
da pressao transmural ventricular esquerda € o prireducao do débito cardiaco e despertar do sono. Du-
cipal determinante da pés-carga do ventriculo egante uma respiracdo normal, a insuflacdo pulmonar
querdo. promove estimulagdo vagal a qual suprime o fluxo sim-

* Aumento do retorno venosoO aumento patico. Quando a insuflacao pulmonar cessa durante a
do retorno venoso para o ventriculo direito leva @pnéia, essa inibicdo simpética desaparece permitindo
distensao ventricular direita que pode promover @ aumento exagerado do fluxo simpatico central.
desvio do septo intra-ventricular para a esquerda Durante a manobra de Mueller e apnéia obstrutiva
dificultando o enchimento ventricular esquerdo. ocorre inicialmente um aumento da presséo transmural

ventricular esquerda, diminui¢cdo da pressao arterial
Hipdxia intermitente concomitante reducéo da atividade simpatica, prova-
velmente resultante da estimulacéo dos barorreceptores

A hipoxia intermitente é consequéncia direta daarotideos e do arco adrtico. Tardiamente a esse even-
apnéia e causa vasoconstriccdo pulmonar e aumenits, entretanto, ocorre um aumento pronunciado da
da pressao arterial pulmonar. A hipertensao arteriatividade simpatica que pode ser secundério a estimu-
pulmonar resultante, promove aumento da pds-cardgaquimico ou a reducéo do débito cardiaco e da pres-
do ventriculo direito e pode reduzir o débito cardiacséo arterial. Ao término da ocluséo da via aérea a pres-
desta cAmara ou causar distensado ventricular direitas&o arterial aumenta para nivel igual ou maior ao basal
desvio do septo intra-ventricular para a esquerda diego apds que o pico da atividade simpatica é alcan-
rante a diastole. A hipdxia pode reduzir o débito careado.
diaco por deprimir diretamente a contratilidade cardi- O aumento da estimulacdo simpatica e pressao
aca e diminuir o relaxamento de ambos os ventriculoarterial associadas ao aumento da pressao intra-
E também uma potente estimuladora do sistema nepracica negativa promovem ao aumento da pres-
vOs0 simpatico. Em alguns pacientes, a hipdxia assedo transmural ventricular esquerda ndo apenas
ciada ao aumento da pos-carga pode contribuir padrante mas apoés o término da apnéia deixando os
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pacientes mais susceptiveis ao desenvolvimento diipertensao arterial sistémica (HAS)
isquemia miocérdica, arritmias cardiacas e redugdo do
débito cardiaco durante varias vezes a cada noite. Es- A HAS ocorre em aproximadamente 50 a 60%
ses efeitos adversos sdo mais importantes em pacietes pacientes com diagnostico de SAO@sto por
tes portadores de insuficiéncia cardiaca e coranariaoutro lado, entre os pacientes com HAS, alguns estu-
Em resumo, existem varios mecanismosios sugerem que 30% apresentam SAOS. O grau em
fisiopatologicos que afetam o sistema cardio-vasculague 0os mecanismos fisiopatoldgicos da SAOS, des-
A extensédo que cada um desses mecanismos e Sga®S acima, contribuem para a génese da hipertensao
consequéncias comprometem o desempenho cardé&terial a longo prazo ainda ndo esta totalmente escla-
co é influenciada pelo estado contratil do miocardio eecido. E possivel que parte dessa associagio esteja
insuficiéncia coronaria, sendo tanto mais grave quant@lacionada a fatores de risco comum entre as duas
maior o comprometimento miocardico. Portanto, enpatologias, SAOS e HAS, tais como obesidade
pacientes portadores de insuficiéncia cardiaca congeentripeta e sexo masculino.
tiva (ICC), a SAOS pode contribuir para pioradadis- Existem porém estudos experimentais e
funcdo ventricular, precipitar arritmias cardiacas graepidemiolégicos apontando para uma associacao in-
ves durante a noite e por conseguinte, ser responsadelpendente entre SAOS e H®S° Animais colo-
pelo aumento da morbimortalidade desses pacientesados em modelos de apnéia do sono passam a apre-
Em alguns pacientes com ICC as consequéncia dgantar HAS, mostrando uma plausibilidade biologica
SAOS podem precipitar o aparecimento de congepara a associacao. Avangos na compreensao dos me-
tdo pulmonar com resultante queda da Pa&@  canismos fisiopatologicos da HAS em portadores de
movendo uma mudanca no padrao da apnéia ®AOS estdo resumidos nos estudos apresentados na

obstrutiva para central tabela 1.
Por outro lado, em pacientes sem comprometi-  Dois estudos epidemioldgicos recentes se desta-
mento miocardico prévio,

a SAOS através de au-
mentos repetitivos da  TABELA 1: Mecanismos fisiopatol6gicos da hipertensao arterial em pacien-
pos-carga ventricular es- tes com SAOS

guerda (resultante do au-

mento da presséo nega- Estudo Mecanismos

tiva intra-toracica), do Narkiewicz et al 2 Aumento da atividade neural
aumento da presséo ar- simpética especialmente com a
terial e hipdxia associa- hipoxemia durante a apnéia.

dos a apnéia, pode pro- Loredo et al* Indice de derpertar relacionado
mover o desenvolvimen- com os niveis de noradrenalina e
to de hipertrofia pressdo sanguinea.

ventricular esquerda e Khoo et al 23 Aumento da modulagdo simpatica
comprometer o funcéo e diminuicdo da parassimpética.
contratil do miocardio. Duchna et al Responsividade venodilatadora

embotada a bradicinina. Reverséo
Patologias relaciona- com o tratamento com o CPAP.
das & SAOS Phillips et al?® Aumento da concentracdo de
endotelina-1 ( vasoconstrictor de
longa acéo ) apds 4 horas de sono
em pacientes apnéicos e diminui
¢do com o tratamento com o CPAP.

Nesse item serao
abordadas 3 patologias
gue estdo mais direta-
mente relacionadas com
a SAOS.
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cam. Nieto e colaboradoreem estudo transversal mente perigosa. De fato, um estudo recéntestrou
com 6132 participantes do ensaio clinico multicéntricgue pacientes portadores de insuficiéncia coronéaria e
para avaliar as consequéncias cardiovasculares 8A0S apresentaram maior risco de mortalidade
SAOS encontrou uma razéo de chance para HAS aardiovascular, quando comparados a pacientes com
1,37 para indice de apnéia e hipopnéia ( IAH ) de 3suficiéncia coronéria semelhante, porém sem SAOS.
ou maior, comparado ao IAH de menos de 1,5. James
Skatrud e colaborador®sem estudo prospectivo Tratamento
analisou 709 participantes do estudo de Cohort de
Sono de Wisconsin no tempo inicial e apés 4 anos de O objetivo do tratamento da SAOS é manter a
seguimento e evidenciou uma razédo de chance pgparviedade da via aérea superior e portanto prevenir:
HAS apdés o seguimento de 4 anos de, 2,03 para uapnéia, hipéxia, aumento da pressao arterial e pos-
IAH de 5,0 a 14,9 e de 2,89 para um IAH de 15,0 ogarga do ventriculo esquerdo, e estimulacéo excessiva
mais quando comparado ao IAH de zero e ap0s ajuda atividade simpética, além de, promover melhora na
te de variaveis de confusao, tais como, idade, sexaenoléncia diurna e qualidade de vida. A forma de tra-
indice de massa corporea. Esses estudos sugerem taraento da SAOS é selecionada baseada em varios
a SAOS é um fator de risco independente para HA%atores, tais como, nimero de apnéias e hipopnéias
por hora de sono, grau de dessaturacao da
Hipertenséo Pulmonar oxihemoglobina, e presenca de comorbidades associ-
adas.

A hipertens&o pulmonar pode ser encontrada em
portadores de SAOS mesmo durante o periodo diuModificacdes de fatores de risco
not'. Em casos graves e é mais freqiientemente en-
contrada em pacientes com doenca pulmonar associ- Devem ser adotadas a todos 0s pacientes porta-
ada, especialmente doenca pulmonar
obstrutiva cronica. A hipoxia é a principal
determinante da hipertenséao pulmonar ,mas
a diminuicdo do nivel de peptideo atrial
natriurético (vasodilatador enddgeno ) en- - |
contrada em alguns pacientes portadoresd - '
SAQS, pode contribuir para o desenvolvi-
mento da hipertensao pulmonar.

=

Insuficiéncia Arterial Coronéaria
(Figura 3)

Da mesma forma que a HAS, € possi-
vel que a associacéo entre SAOS e insufi-
ciéncia corondria sejaumacoincidénciade; = ¢« 0: oo s b s i ag
duas patologias com fatores de risco em co:
mum. Entretanto, existem estudos que su-
gerem que a SAOS é um fator de risCOigura 3 Tragado polissonografico de paciente de 36anos, obeso mérbido,
independente para a insuficiéncia corondrianternado em unidade coronariana por infarto agudo do miocérdio (IAM).

12. A prevaléncia de SAOS em portadoresNotam-se as alteracfes eletrocardiogréficas isquémicas: infra-
de insuficiéncia coronaria oscilou ,de aCor_desmvc_alamento do segmento ST e inverséo de_ opd_aT, associadas a apnéia
do com varios estudos. em 14 a 37% obstrunvg e cE)nsequente dgssaturac;ao de oxigénio. Observa-sg ta_mbem
o ! ’ a normalizacdo das alteragbes do segmento ST e onda T ao término da
A associacao entre essas duas patospngia concomitante com a subida da S@Qliagnostico de SAOS foi
logias em um mesmo individuo é potencial-realizado durante esta internacéo, apds o IAM.
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dores de SAOS embora nao constituem, na maior@iao retropalatina e retroglossal. Podem ser Uteis em
das vezes, a Unica modalidade de tratamento. associacdo com o CPAP para pacientes portadores

« Evitar o consumo de alcool, sedativos e hipnéee obstrucéo nasal.
ticos: reduzem o tonus da musculatura dilatadora da
via aérea superior aumentando a gravidade do ron€@PAP (Continuous Positive Airway Pressure
e da apnéia. Os hipndticos e sedativos também depri-
mem o mecanismo de despertar com consequente pro- O tratamento de escolhgara a SAOS € o0 uso
longamento da apnéia e maior dessaturacao de oxig#e pressao positiva continua na via aérea através de
nio. mascara nasaldPAPnN ) durante o periodo noturno.

* Perder peso: obesidade é o maior fator de ris- O CPAP promove a abertura da via aérea supe-
co para SAOS. Reduc¢des moderadas de peso mieer prevenindo o colapso e todas as suas
lhoram a funcdo da via aérea superior tornando-a meensequéncias deletérias descritas anteriormente. Va-
nos colapséavel e portanto reduzindo a gravidade d&s ensaios clinicos recentes randomizad6sle-
SAOS. monstram melhora do desempenho cognitivo, da so-

» Dormir em decubito lateral: para pacientes enmoléncia diurna e qualidade de vida dos pacientes tra-
gue os eventos apnéicos ocorrem principalmente etados com CPAP, mesmo naqueles com SAOSleve
posi¢ao supina. (indice de apnéia e hipopnéia < 20 eventos / hora).

* Tratar causas matabdlicas subjacentes: a SAOS Os estudos que demonstram reducdo na
é freqlientemente encontrada em portadores deorbidade cardiovascular em pacientes tratados com
hipotireoidismo. A sua gravidade é melhorada ap6s@PAP sdo mais limitadé’s Entretanto, ensaios clini-
reposicao hormonal embora a resolucéo completa das recentédavaliando a influéncia sobre a pressao

SAOQOS infrequentemente ocorre. arterial através de monitorizacao ambulatorial da pres-
sao arterial de 24h, evidenciam reducao da pressao
Medidas com eficécia limitada arterial diurna ou noturna de pacientes tratados com

CPAP quando comparados a placebo. Em pacientes
* Acetazolamida e Metroxiprogesterona: ambagportadores de insuficiéncia cardiaca o CPAP promo-
promovem um aumento do drive ventilatério. Podenve melhora consideravel e sustentada da fracéo de
ser Uteis para o tratamento de Apnéia Central mas efecédo ventricular esquerdaEsses efeitos sdo ob-
SAOS néo h& beneficio comprovado. servados durante o dia mesmo quando o CPAP néo
* Antidepressivos triciclicos (Protriptilina) e esta sendo usado. Embora os efeitos metabdlicos do
inibidores da recaptacgéo da serotonina (FluoxetinaCPAP no enchimento ventricular ainda ndo esta
reduzem a quantidade de sono REM. Podem ser Gtekicidado as seguintes acdes: abolicdo da apnéia
em pacientes com SAOS primariamente relacionadabstrutiva; reducdo da pds-carga ventricular esquer-
ao sono REM mas seus efeitos adversos tais comaa; melhora da oxigenacéo; diminuicdo do nUmero de
boca seca, constipacéo e retencao urinaria, bem conagspertares e atenuacgdo dos paroxismos de descarga
eficacia discutivel limitam seu uso. adrenérgica, devem restaurar a tranquilidade
» Oxigénio: O oxigénio reduz o grau de cardiovascular, respiratoria e autondmica normais da
dessaturacao durante o evento apnéico mas ndo ofase do sono ndo REM e portanto promover o balan-
terrompe. Além do mais, por melhorar a oxigenacago entre oferta e consumo de energia para o coracao.
sanguinea, retarda o limiar para o despertar, prolon-
gando deste modo a apnéia. A fragmentacéo do soAgarelhos intra-orais
persiste bem como a sonoléncia diurna. Seu uso esta
limitado (concomitante ao CPAP nasal ) paraos paci-  Os aparelhos orais podem ser efetivos para paci-
entes portadores de SAOS grave com hipoxemia diuentes portadores de SAOS leve. Os mais estudados
na e sinais de cor pulmonale. séo 0s que posicionam a mandibula e portanto indica-
« Dilatadores nasais: Nao sédo efetivos ja que dos em retrognatia e micrognatia e os que tracionam a
obstrucao da via aérea superior ocorre a nivel de réagua para fora.
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Tratamento Cirdrgico cendo e decrescendo (Figura 4) , associados a des-
pertares coincidentes com o pico de ventilacdo. ARCS
Pode ser indicado em pacientes portadores dietermina profunda fragmentacéo do sono, oscilacdes
SAOS leve a moderada que néo se adaptam ao CPAR:licas da pressao arterial e do ritmo cardiaen
Em alguns pacientes cirurgias nasais (por exemplsintomas semelhantes a sindrome da apnéia obstrutiva
septoplastia) séo necessarias para melhorar a toler@w sono, com sono de ma qualidade e nao restaura-
cia ao CPAP. dor associados a sonoléncia e fadiga didfnistais
A uvulopalatofaringoplastia € o procedimento ci-importante é o fato de que a RCS, uma vez presente,
rurgico de escolha. Foi introduzida em 1981 por Fujitgarticipa de um ciclo vicioso que ativa o sistema ner-
e colaboradores e consiste em remoc¢ao do excesamso autbnomo simpétiéte contribui para a deterio-
de mucosa e tecido do palato e arco palatofaringeacao da funcéo cardiaca e mortaliddd&pesar da
associada a amputacao da Uvula e amigdalectomiagDa enorme importancia, 0os mecanismos
sucesso cirdrgico para o tratamento da SAOS é vaffisiopatoldgicos que explicam a associacao entre ICC
avel: 19 a 86%, sendo tanto melhor quanto menor@RCS ainda sdo mal compreendidos.
gravidade da SAOS. N&o recomendamos este pro-
cedimento cirdrgico para portadores de SAOS gravé&isiopatologia
As principais complicacfes s&o 0s seguintes; precoce:
insuficiéncia velopalatina e hemorragia, e tardia: des- A respiracdo de Cheyne Stokes (RCS) pode ser
conforto faringeo e dificuldade para iniciar a degluticdodividida em duas fases, a fase da hiperventilacéo e a
Os pacientes que falham a cirurgia apresentam menfase da apnéia. O elemento chave é a hiperventilacao
tolerancia ao CPAP devido ao vazamento de ar petpie leva a queda do nivel de PaCO2 abaixo do limiar
boca secundario a reducédo do palato mole, mesnae apnéia. A apnéia central, uma vez presente, deter-
com baixos niveis de presséo. mina um novo ciclo de hiperventilacéo, que por sua
vez leva a nova apnéia. Esse mecanismo, e 0 motivo
Respiracdo de Cheyne-Stokes e Insuficiéncia  pelo qual a RCS é mais comum durante o sono, sera
Cardiaca Congestiva melhor explicado abaixo.
O sono € um momento de particular susce-
Se por um lado a apnéia obstrutiva do sono podibilidade do centro respiratorio para o aparecimento
levar ou contribuir para a faléncia ventricular esquerdde apnéias centrais. Durante a vigilia existe ativacéo
e para a morbidade cardiovascular, o inver-
so também é verdadeiro. A disfuncaoFigura 4 - Tragado polissonografico mostrando a apnéia central/
ventricular esquerda, independente da su&spiracao de Cheyne-Stokes
etiologia, predispde ao desenvolvimento di == ' _
distarbios respiratdrios do sono. As apnéia - =
centrais em associagdo com a respiragao |
Cheyne-Stokes (RCS) sao freqiientement
observadas nos pacientes com insuficiénc
cardiaca congestiva (ICC), e tém sido rela; -
tadas em 40 a 60 % dos pacientes com di -
enca grave, porém esta¥elComo a ICC
ocorre em 1% da populacao adulta, a RC
se torna um distrbio frequiente mas pouc!
reconhecido. i
A RCS é uma forma de respiracéo pe -
riodica na qual apnéias centrais se alternai -
regularmente com periodos de hiperpnéia qu
tém um padrao de volume corrente em cres
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do sistema reticular ascendente, que representa unente estudando pacientes com ICC e RCS durante
estimulo inespecifico para o centro respiratério, que estagio 2 do sono, observamos que peguenas con-
tende a se manter ativo, independente dos niveis dosntracdes de CO2 inalatério foram capazes de abolir
gases sanguineos. Na transi¢do vigilia-sono, o centcompletamente as apnéias centrais e RQ&ste
respiratério perde esse estimulo inespecifico e pass&rabalho também encontramos uma forte correlacéo
depender fundamentalmente dos niveis arteriais dmntre 0 momento do nadir da PaCO2 e o inicio da
gases sanguineos, que sao detectados a nivel dgméia com o retardo circulatério observado no
quimiorreceptores. As principais variaveis controladasximetro de orelha, colocado junto ao corpo
pelos quimiorreceptores centrais e periféricos sao aarotideo. Esses dados sugerem que a apnéia cen-
niveis sanguineos de CO2 e O2 que através de umal ocorre quando a PaCO2 abaixo do limiar de
sistema de retro-alimentacao (feed back) vao tendeieg@néia é detectada a nivel dos quimiorreceptores
manter essas variaveis estaveis. periféricos.

Do ponto de vista intuitivo, as apnéia centrais A hiperventilacdo € o evento chave da
deveriam estar naturalmente associadas a niveis efesiopatologia da RCS ( tabela 2) e provavelmente é
vados de PaCO2, e esse € 0 caso em pacientes aransada por um reflexo pulmonar vagal aferente, esti-
doencas neuro-musculares onde os musculos respiraulado pela congestéo venosa pulmonar. Em huma-
térios podem apresentar faléncia parcial. Em varias
situagdes clinicas porém, o desencadeante das apn§ABELA 2. Fisiopatologia da Respiracéo de Cheyne-
centrais € justamente o0 oposto, isto €, 0s baixos niveigokes
de CO2 arterial. Em condig¢@es clinicas onde estdn
presentes a hiperventilagéo e baixos niveis de CC  Causas das apnéias centrais
arterial, o centro respiratc’)rio fica particularmente : Hipervent“a(;éo cronica e hipocapnia causada
sucetivel as apneias centrais, pois na transi¢ao vigili pela congestéo pulmonar
sono, caso os niveis de CO2 arterial estejam abai:  « Aumentos abruptos da ventilagéo atribuidos
do limiar de apnéia, o centro respiratorio ndo tem e« aos despertares
timulo quimico e a apnéia central se estabelece. U« Quedas abruptas da PaCO2 desencadeando
exemplo que ilustra 0 mecanismo € o da apnéia centi apnéias centrais
realcionado a grande altitude, onde individuos norma « Hipéxia relacionada a apnéia aumentando a
passam a apresentar apnéias centrais durante o s Venti|a(;,§_o pés_apneica, e diminuindo a PaC0O2
guando ascendem a grandes altitudes. Nesse cas  « Retardo circulatorio
hiperventilagcdo ocorre em fungéo da hipdxia decor-
rente das baixas pressdes barométricas e as apnéias
centrais surgem, principalmente na transicéo vigilianos existem algumas evidéncias de que essa relacdo
sono. entre congestao pulmonar e hiperventilagcéo exista.

No caso da ICC a hiperventilacédo e os nivei8radley e colaboradoré&s estudando a resposta a
baixos de CO2 parecem exercer um papel central raglicacdo de CPAP em pacientes com ICC, mostrou
génese das RCS. Nos pacientes com ICC, a PaC@de os pacientes com ICC e pressdes de encunhamento
durante a vigilia e durante o sono ndo REM, é signifida artéria pulmonar (“wedge pressure”) igual ou mai-
cativamente mais baixa nos pacientes com RCS quanr que 12 mmHg, possuiam uma PaCO2 mais baixa
do comparados com pacientes com funcao cardiac® que os pacientes com presséo de encunhamento
semelhante sem RCG'3?2 Corroborando com o con- menor que 12 mmHg. Mais tarde, Tkacova e colabo-
ceito de que a hipocapnia é fundamental na géneserdalores® mostraram, numa populacao de pacientes
RCS, Naughton e colaboraddfesostraram que to- com ICC por cardiopatia dilatada ndo isquémica, que
dos os episodios de RCS iniciados durante o estagis pacientes com RCS, apresentavam maiores volu-
2 do sono, foram precipitados por hiperventilacéo enes sistolicos e diastolicos finais do que os pacientes
associados a despertares. A apnéia termina quando@n ICC e fracao de ejecdo semelhantes sem RCS.
PaCO2 aumenta acima do limiar de apnéia. Recentédicionalmente os pacientes tinham uma PaCO2 mais
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baixos durante a noite. A explicacao mais provavel gegativo em um sistema de “feedback” positivo, de tal

de que os pacientes com maiores volumes ventricularBsma que “a resposta certa ocorreria no momento

eram os pacientes com maior congestao pulmonasegrado”. Contrariando esta hipétese, ja foi demons-

portanto os que desenvolveram hiperventilagéo, mérado que pacientes com ICC com e sem RCS possu-

nor PaCO2 e RCS. em fracdes de ejecdo de ventriculo esquerdo (FEVE)
Além da PaCO2, a PaO2 também é uma varigsemelhante® O retardo circulatério provavelmen-

vel controlada pelo centro respiratério. No caso dé& contribui para a instabilidade do centro respiratério,

ICC, a hipdxia exerce um papel menos importante naas ndo € um mecanismo Unico suficiente para expli-

génese da RCS. Apesar de os pacientes com 1Q@r a génese da RCS.

normalmente ndo apresentarem hipoxemia, durante a

ventilacdo periddica, podem ocorrer pequenas qué&onsequéncias Fisiopatolégicas

das da PaO2 ao fim do periodo de apnéia, que levam

a um aumento da resposta ventilatéria ao CO2, con- Ao contrario da SAOS, que contribui para o de-

tribuindo para a tendéncia a hiperventilatd®  senvolvimento da ICC, a RCS parece surgir como um

combinacgéo dessa pequenas quedas da PaO2 comemultado da ICC (Figura 5) .

despertares propagam a respiracao peri-

ddica por desestabilizar o controle do SiSigyra 5 - Esquema que mostra a fisiopatologia da RCS ( Modificado da

tema respiratorio. A hipoxemia por si SO referéncia 3)

nao € causa de RCS, simplesmente pi

gue os pacientes com ICC néo sé EDEMA

hipoxémicos. A PaO2 dos pacientes co T / S

ICC é proxima a normalidade tanto du [ rracmestacio posoxo | T

rante a vigilia como durante 0s sono e PULMONAR
. A . . FALENC[A VE : AFERENTE

praticamente idéntica nos pacientes co | DEBITO CARDIACO

e sem RC%. Em func&o do recente tra- T PRESSAOQ ENCHIMENTO VE

balho®* onde observamos que 0 OXigé  [oesrrrtar |

HIPERVENTILACAO
nio, apesar de ter abolido as de: wco
saturacoes, nao afetou significativamen

A A

aventilacdo, a PaCO2 e afrequénciad 1 Pa0, ["APNiIA CENTRAL |
apnéias, acreditamos que a hipdxia qt Tova T PaCO, - ,
H 4 H VAS Oh RDIACO O,
ocorre acadaciclodaRCS, é muitoma | TeAmEguammas , SUPRIMENTQ CARDIACO O >
> T DEMANDA CARDIACA 0,

uma consequéncia do que uma causa (

apnéias centrais, portanto, ndo € um fator

essencial para o desenvolvimento da RCS.
O tempo que o sangue oxigenado leva paradei-  Historicamente considerada como uma curiosi-

xar a artéria pulmonar e atingir os quimiorre-ceptoredade clinica , a RCS hoje é tida como responsavel por

periféricos é conhecido como tempo circulatério e estdiversas conseqiiéncias fisiopatoldgicas sobre a ICC

aumentado nos pacientes com ICC em virtude do bgifabela 3, préxima pagina).

x0 débito cardiaco. A etiologia da RCS e apnéias cen-

trais em pacientes com ICC foi inicialmente atribuidaMortalidade

fundamentalmente a este prolongado tempo circulato-

rio, que determina retardos na transmissao das mu- A principal significancia clinica da RCS esta na

dancas das tensfes dos gases arteriais dos pulm8&ea relagdo como um evento marcador de mal prog-

até os quimiorreceptores. Este retardo acarretaria umastico e de mortalidade aumentada nos paciente com

instabilidade respiratéria por conta de um descompasfoC. Hanly e colaboradoré&encontraram uma taxa

entre o centro respiratério e os gases arteriais a nivdg mortalidade de 56% em 3 anos nos pacientes com

pulmonar, transformando um sistema de “feedbackiCC e RCS, contra 11% observados naqueles sem
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TABELA 3. Caracteristicas clinicas e fisiopatoldgicasoscilam concomitantemente aos ciclos de RCS, com
da respiracdo de Cheyne-Stokes em pacientes cara picos ocorrendo durante a hiperpnéia e as quedas
insuficiéncia cardiaca durante as apnéias. Os mecanismos envolvidos nessa
oscilacéo da PA e FC ainda néo estdo bem determi-
nados. Acredita-se que sejam 0S mesmos mecanis-
mos presentes na SAOS: hipdxia e despertares notur-
nos estimulando o sistema nervoso autonomo (SNA).
SFUNCA . Entretanto a administragcéo de oxigénio, suficiente para
’ D!S uncao CaYd'a"a grave abolir as quedas da saturag&o de oxigénio, diminuiu
SllpoezpiE dlurlna ST ses d hi discretamente a frequéncia das apnéias mas néo influ-
7 ALEme Sl el e © Bl e G ek “enciou na PA e na FC durante a RCS/ma outra
mento d_e V~E : hipétese é de que as flutuacdes periddicas da ventila-
’ F'br"a?aq atrlgl_ - . .. cdosejam responsaveis pelas oscilacfes da PA e da
Consgq_uenmas IEEBEIEes © SEIEOET iy FC. Estudo recenté avaliando individuos sadios re-
et ellinliee : alizando ventilacao periédica de maneira voluntaria
’ Agmerﬁo 26 mcgrtghdade durante a vigilia, eliminando assim a influéncia da hipoxia
’ D'SF.)Ine'? parOX|st|ce}'rAlotu_rna di e dos despertares, mostrou que a ventilacéo periédica
_ Osm_a:;oes e lFEglne R Canlzes @i Pres(ilesencadeou oscilagbes de PA e FC precisamente na
SEOEIEE . mesma frequiéncia da ventilacdo periddica, e a magni-
’ Fragme”t?? ao dq Sono tadi tude destas oscilagdes foi proporcional a magnitude
’ H||_oersE) nolencia Sl @ iEelce] s das oscilagdes na ventilagéo. Independente do meca-
’ Atl\_/ag_ao 2 S!stema NENEEDSIIDNIES nismo, uma vez estabelecida a RCS, de fato ocorrem
VAL EEeEEeE aumentos ciclicos da PA e FC que coincidem com 0s
ciclos ventilatérios. Estas mudancas exageradas da de-
RCS, com funcéo cardiaca comparaveis. Mais recemanda miocéardica de oxigénio e das condi¢des de en-
temente, LanfrancPf, também encontrou maior taxa chimento de um coracgéo insuficiente, contribuem para
de mortalidade entre os pacientes com ICC e RCSaprogressdo da doenca e para o pior prognéstico dos
a taxa de mortalidade observada foi diretamente prgacientes com ICC e RCS.
porcional a freqiéncia das apnéias centrais e
hipopnéias. Apesar das muitas variaveis associadas@agmentacao do sono, sonoléncia diurna e
mortalidade cardiaca, os dados encontrados até hdgliga
sugerem que a RCS da umainformacao de progndsti-

Prevaléncia

* 40-60%
Fatores de Risco

» Sexo masculino

co adicional e independente. A RCS também se caracteriza por fragmentacao
do sono e despertares. Os despertares ocorrem du-
Dispnéia Paroxistica Noturna rante os periodos de hiperpnéia e ndo parecem agir

como um mecanismo de defesa contra a asfixia como
Ao contrario da SAOS, durante as apnéias ceracorre na SAOS. Eles provavelmente se originam do
trais ndo existe esforgo inspiratério. Por outro ladogsforgo respiratorio ou de uma leve hipoxia. A frag-
durante os periodos de hiperpnéia, pode ser geradtentacdo do sono € uma importante causa da sono-
um grau substancial de presséo intra-toracica negaléncia diurna excessiva e da fadiga observadas nos
va, que pode provocar despertares e dispnéacientes com ICC e RCS
paroxistica noturna nos pacientes com ICC.
Ativacdo no Sistema Nervoso Simpético (SNS)
Oscilacdes da Pressao Arterial e Freqiéncia
Cardiaca Tanto a hip6xia como os despertares noturnos
podem estimular o SNS. As concentragfes urinarias
A pressao arterial (PA) e a frequéncia cardiacde noradrenalina sdo significativamente maiores nos
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pacientes com ICC e RCS e séo diretamente relaciona- Sabemos que a RCS reflete a gravidade da

das a frequiéncia dos despertares e ao grau de hipdxaéncia cardiaca, portanto a primeira conduta deve

porém nao se relacionam com a FEX¥/Estes dados ser a otimizacao da terapia medicamentosa da ICC.

sugerem que a RCS é um estimulo independente par&@@amesmo assim persistirem os sintomas relaciona-

ativacao do SNS e que este aumento no tdnus simpatidos a RCS, devemos considerar as outras opc¢des

nao é simplesmente uma resposta compensatoria a baieeapéuticas:

FE VE, tendo uma magnitude maior do que a resposta

necessaria e representando uma excitacao simpatica @adgénio

toldgica. Estas alteracdes transcendem o sono. Neste

mesmo estudo observou-se que as concentragdes de A administragéo de oxigénio (O2) causa uma

noradrenalina permanecem aumentadas durante a vigiliiscreta reducao da frequiéncia das apnéias centrais
O aumento noturno e diurno das concentracdes aedos despertares nos pacientes com ICC e RCS,

catecolaminas agravam a disfungéo miocardica e podgurovavelmente por diminuir o estimulo da hipdxia a

contribuir para o risco aumentado de morte relatados nbgperventilacdo, permitindo assim um aumento da

pacientes com ICC e RCS. PaCO2 e uma menor tendéncia a ventilacéo perio-
dica. O oxigénio também é capaz de diminuir os
Arritmias Cardiacas niveis noturnos de noradrenalina plasmatica e de

aumentar o pico de consumo de O2 durante o exer-

Como ja comentamos anteriormente, 0s pacientescio nestes pacient&sPorém, nenhum estudo até
com ICC e RCS tém PaCO2 mais baixas quando comoHmomento avaliou a melhora dos sintomas, da fun-
parados aos pacientes com ICC sem RCS. Os paciaq&o cardiaca ou da qualidade de vida apés a
tes hipocapnicos apresentam maior taxa de arritmiasiplementacdo de O2 em pacientes com ICC e
ventriculares que os pacientes com PaCO2 dentro dBCS.
limites da normalidade. Os mecanismos envolvidos nesta
relagéo ainda ndo sao conhecidos. Estimulantes Respiratorios

Outras causas possiveis para o desencadeamento
das arritmias ventriculares s&o a hipoxia, os despertares, Os estimulantes respiratorios (teofilina,
a ativacdo simpatica e as oscilagfes da PA associadoscetazolamida e CO2) tém se mostrado eficazes
RCS. Por outro lado, os pacientes com ICC e RCS aprem reduzir a gravidade da RCS, porém seu uso
sentam ventriculos esquerdos mais dilat&dBsja que deve ser avaliado com cautela.
a dilatacéo ventricular esta associada a uma maior pro- Ateofilina € capaz de diminuir a freqiéncia das
babilidade de arritmia®, a ligacdo entre a RCS e asapnéias centrais e dos despertares, entretanto nao
arritmias ventriculares pode ser somente uma associagaelhora a qualidade de vida ou a funcéo cardiaca e

e nao ter relagdo de causalidade. ainda mostra uma tendéncia arritmogéffica
Os efeitos da acetazolamida ainda ndo foram
Tratamento sistematicamente avaliados. Estudos ndo controla-

dos mostraram reducao do indice de apnéia cen-

Antes de considerar as op¢0es terapéuticas devieal, mas com diminuigdo da PaCO2 diurna, indi-
mos fazer uma pergunta: O que € uma RCS clinicamentando um maior grau de hiperventila¢do
significante e merecedora de tratamento? Esta € umaper- A inalacdo de CO2 também reduz a frequén-
gunta de dificil resposta. Acreditamos que a terapia dewa dos episédios de RCS, porém seu uso a longo
ser oferecida aos pacientes que apresentarem um indrazo parece inviavel.
de apnéia central suficiente para perturbar o sono (> 10- Até o momento existem poucas evidéncias fa-
15 apnéias/hipopnéias por hora de sono), com quedasrecendo o uso dos estimulantes respiratérios no
da saturacédo de oxigénio, dispnéia paroxistica noturnaatamento da RCS ja que ndo ha sentido em au-
arritmias cardiacas noturnas ou sonoléncia diurna excesentar a ventilacdo nestes pacientes que ja
siva. hiperventilam e sofrem de fraqueza da musculatura
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respiratoria. ST e onda T ao término da apnéia concomitante com
_ N _ a subida da Sa00 diagnostico de SAOS foi reali-
CPAP (“Continuos Positive Airway Pressure”) zado durante esta internac&o, apos o IAM.

O CPAP é a opcao terapéutica mais estudada
até o momento e a Unica que mostrou beneficio agudo
e cronico na funcédo cardiaca, na melhora dos sinto-
mas e na sobrevida.
Seu uso por via nasal proporciona uma assistén-
cia mecanica nao invasiva ao coragao insuficienten .arencias Bibliograficas
aumentando a pressdao intra-toracica , o volume
sistélico e o débito cardiaco. O CPAP também dimid.Young T B, Palta M, Dempsey J, el al. The occurrence of
nui a pré_carga ea pés_carga do ventriculo esqueré@ep disordered breathing among middle aged adults. N Engl

T = : : ed 1993; 328:1230-1235.
por diminuir as pressoes transmurais durante a SIStc%%radley TD. Right and left ventricular funcional impairment

e adiastole. ] and slep apnea. Clin Chest Med 1992; 13: 459-479.
Nos pacientes com ICC e RCS o uso prolongas.gradiey T D, Floras J S. Pathophisiologic and therapeutic
do do CPAP diminui o indice de apnéia central e o#nplications of sleep apnea in congestive heart failure. J Card

despertares, aumenta a saturacéo de oxigénio, melfigl 1996; 2:223-240. _ .
ra os sintomas e aumenta a FEVE medida durante'gtanly P, Sasson Z, Zuberi N, Lunn K. ST-segment depression
o a .. ) during sleep in obstructive sleep apnea. Am J Cardiol

dia *.. Mais importante € o fato de um estudo;gg3.71-1341.5,
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