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GLOSSARIO

-Eficiéncia do sono (ES): percentagem do tempo total no leito,
transcorrido dormindo (TTD/TTL).

-Laténcia ao estégio 2 (L2): niumero de minutos transcorridos entre o
apagar da luz e o primeiro estagio 2.

- Laténcia ao sono REM (LR): ntimero de minutos transcorridos entre o
primeiro estagio 2 e o primeiro sono REM.

-Namero de movimentos corp6reos (MC): numero de movimentos
registrados no eletromiograma que se acompanham de alteracdo da
atlvidade nos canais de eletroencefalograma.

- Percentagem de estégio 1 (%E1): percentagem do tempo de sono
transcorrido em estéagio 1.

- Percentagem de estfgio 2 (%E2): percentagem do tempo de sono
transcorrido em estagio 2.

- Percentagem de sono de ondas lentas (%$): percentagem do tempo
de sono transcorrido nos estagios 3 e 4 ou sono de ondas lentas.
-Percentagem de sono REM (%R): percentagem do tempo de sono
transcorrido em sono REM.

-Percentagem do tempo em apnéia (PTA): percentagem do tempo total
dormindo transcorrido em apnéias.

-Saturacéo méxima do oxigénio no sangue arterial (SaO2 max): Valor
mais alto de Sa02 ao longo da noite no sono ou na vigflia.

-Saturagéo média do oxigénio no sangue arterial (SaO2 med): Média
das medidas de Sa0O2 ao longo da noite no sono ou na vigflia.

-Saturagéo minima do oxigénio no sangue arterial (Sa02): Valor mais
baixo de SaO2 ao longo da noite no sono ou na vigflia.

-Tempo em apnéia: nimero de minutos gastos em apnéia.

-Tempo de sono (TS): ntmero de minutos transcorridos, da primeira
ocorréncia de estagio 2 ao Gltimo despertar.

-Tempo total dormindo (TTD): soma dos minutos de todos os estagios
do sono.

-Tempo total no leito (TTL): ntumero de minutos na cama, do apagar da
luz ao levantar-se pela manha.



ABSTRACT

This Is a study conducted prospectively to describe the polysomnographic characteristics
of patients with chronic airflow limitation and to test the hypothesis that sleep quality of these
patients is simlilar to individuals with complaints of disturbed slecp, without pulmonary disease.
The sleep quality index was compounded by scores related to five sleep varilables with sum
varying from zero to ten points.

The sample consisted of 22 consccutive paticnts (15 men, seven women), with chronic
airflow limitation, with symptoms for morc threc years and at least 18 years old. The control
group conslsted of 11 paticnts (cight men, three women), that scarch the Sleep Laboratory of
Santa Casa de Porto Alegre, to evaluale thelr slcep complains.

Paticnts with chronic alrflow limitation were (mean # standard deviation) 54 + 16 years
old, varying from 21 to 73 years. Their height was 1,68 + 0,07 meter, varying from 1,58 to 1,84
m. Their weight was 71 + 14 Kg, varying from 54 to 108 Kg and the body mass index was 25,0 *
3.6 Kg/m?, varying from 20,4 to 34,0 Kg/m?. FEVi/ FVC was 47 + 18 %, varying from 24 to 67
%. FEV1 was 1,30£0,7 1, varying from 0.39 to 3,43 1. Percentage of predicted FEVI was 39 + 17%,
varying from 12 to 69%. After bronchodtlator FEV1 increased 39 + 27%, 15 minutes, varying from
14 to 120%.

In patients with chronic airflow limitation, the difficulty in initiating sleep correlated with
difficulty in maintaining sleep (p=0,01), to hypoxemia during wakefulness (p= 0,04) and number
of central apneas (p=0,006). The respiratory disturbances correlated with prolonged REM sleep
latency (p=0,05). Reduced amount of stage 3 ¢ 4 correlated with increased number of body
movements (p=0,02) and increased number of awakenings lasting more than five minutes (p=
0,03). The sleep quality index correlated with sleep efficiency (p= 0,05) and with desaturation
during sleep (p= 0,006). Corrclation between oxygen saturation during wakefulness and sleep
quality index was not significant (p=0,30). Two of 22 paticnts with chronic airflow limitation
presented polysomnographic features of sleep apnea syndrome.

The groups diffcred in maximal, mean and minimum oxygen saturation, patients with
chronlc airflow limitation having lower levels than controls. There was difference in sleep quality

index and amount of stage 1, paticnts with chronic airflow limitation showing more superficial



sleep and inferior sleep quality index than controls. These differences persisted after removal of
the two cases with slecp apnea syndrome.

The conclusions are that patients with chronic airflow limitation have sleep that is more
disturbed than that of patients with sleep disorders and that this derangement is related to

oxygen desaturation.



RESUMO

Este estudo foi realizado prospectivamente, para descrever o quadro
polissonogrédfico de pacientes com limitagdo crénica ao fluxo aéreo e para testar a
hipétese de que a qualidade do sono destes pacientes é semelhante & de pessoas sem
pneumopatia mas com queixas de sono perturbado. Fol criado um indice de qualidade
do sono, composto por escores atribuidos a cinco varidveis polissonogréficas,
totalizando de zero a dez pontos.

Foram estudados 22 pacientes consecutivos (15 homens, sete mulheres),
portadores de limitagéo crénica ao fluxo aéreo, com sintomas h4 mais de trés anos,
idade mfnima de 18 anos. O grupo controle fol composto por 11 pacientes (oito
homens, trés mulheres), que procuraram o Laboratério do Sono da Santa Casa de
Misericérdia, para avaliacfio de distirbio do sono.

Os pacientes com limitagio crénica ao fluxo aéreo tinham idade (média + um
desvio padrfio) de 54 + 16 anos, com variagido de 21 a 73 anos; a altura foil de 1,68 +
0,07 metro, com variagcdo de 1,68 a 1,84 metro; o peso fol de 71 + 14 quilogramas,
com variagdo de 54 a 108 quilogramas e o fndice de massa corporal foi 25,0 + 3,6
Kg/m?, com variagdo de 20,4 a 34,0 Kg/m?. A relagdo VEF1 /CVF foi, em média, 47
t 18 %, com variagio de 24 a 67%. O volume expiratério forgado em um segundo foi,
em média, 1,30 + 0,71 litro, com variagdo de 0,39 a 3,43 litro, o que correspondeu a
39 + 17 % do previsto, com variagdo de 12 a 69%. Houve 39 + 27 % de melhora do
VEF1, 15 minutos apés o uso de broncodilatador, com variagéio de 14 a 120 %.

Nos pacientes em estudo, a dificuldade em iniciar o sono esteve associada a
dificuldade em manter o sono ( p=0,01), & hipoxemia em vigilia (p=0,04), bem como a
presenca de disritmias respiratérias (p=0,006). A presenca de disritmias respiratérias
associou-se, também, a uma laténcia ao sono REM prolongada. A menor percentagem
de sono de ondas lentas correlacionou-se com maior nimero de movimentos
corpéreos (p=0,02) e maior namero de despertares com mais de cinco minutos (p=
0,03). O indice de qualidade do sono correlacionou-se com a eficiéncia do sono (p=

0,05) e com a dessaturagdo durante o sono(p=0,006). Ndo se observou correlagdo



entre a saturacao méxima de oxigénio arterial e o indice de qualidade do sono (p=
0,30). Assim, é dificil prever, pela oximetria da vigilia, a qualidade do sono de um
paciente com limitagdo crénica ao fluxo aéreo. Dois dos 22 pacientes com limitacgéao
cronica ao fluxo aéreo tiveram o diagnéstico polissonogrifico de sindrome da apnéia
do sono.

Os grupos diferiram quanto aos dados de saturagao maxima, média e minima de
oxigénio, sendo que os pacientes com limitagao créonica ao fluxo aéreo apresentaram
valores inferlores aos dos controles. Houve diferenc¢a, tammbém, quanto aos dados de
indice de qualidade do sono e percentagem de estégio 1, sendo que os pacientes com
limitagcdo crénica ao fluxo aéreo apresentaram mais sono superficial e indice de
qualidade do somno inferior aos dos paclentes do grupo controle. As diferencas
persistiram mesmo ap6s a remogao dos dois casos com apnéias.

Conclui-se que pneurmnopatas tem sono mais perturbado do que pacientes que
consultaram por distirbio do sono e que esta perturbagdo é relacionada a hipoxemia

noturna.



1. INTRODUCAO E OBJETIVOS:

Desde a antigtiidade, o homem ¢ fascinado pelo sono, embora nunca o
tenha compreendido inteiramente. O sono sempre fol visto como um estado
magico e sua relagdo com a morte, sonhos, satide e doenga tem sido refletida
através dos séculos pelo folclore, literatura, artes, musica, filosofla, teatro e
medicina.

Embora Hipocrates tenha descrito o primeiro distarbio do sono
questionando o mecanismo da morte de recém-nascidos durante o sono, a
descoberta de anormalidades respiratorias durante este periodo e o conseqtiente
estudo dos seus mecanismos sao recentes.

A respiragao e o sono sao duas fungoes indispensaveis para a preservagao
da vida do ser humano. Por dormir aproximadamente oito horas a cada 24, o
homem gasta um ter¢o da vida, inconsciente. As alteracgdes fislologicas que
ocorrem durante o sono, tornam-no um periodo de maior vulnerabilidade para a
instalacao de diversos distarbios.

Embora a respiragido durante o sono tenha sido amplamente estudada nas
ultimas trés décadas, apos o recc'mhecimento da Sindrome da Apnéia do Sono,
fenomenos importantes também ocorrem em outras situagées, como se observa
na Classificagao Internacional dos Disturbios do Sono, de 1990, elaborada pela
Associagido Americana de Disttrbios do Sonol. O capitulo de distarbios do sono,
associados a afec¢gdes médicas ou psiquiatricas, inclui cinco doengas mentais,
sete neurologicas e outras sete afecgoes médicas (doenca do sono, isquemia
cardiaca noturna, doenc¢a pulmonar obstrutiva cronica, asma relacionada com o
sono, refluxo gastroesofagico relacionado com o sono, doenga ulcerosa péptica e
sindrome da flbrosite). Vé-se, portanto, que doencas do sistema respiratorio
perfazem praticamente um quarto dos distirbios médicos nao-mentais e nao-

neurologicos associados a distarbios do sono.



Asma bréonquica, bronquite crénica e enfilsema pulmonar sio entidades
totalmente diversas do ponto de vista anatomopatolégico e fisiopatoldgico.
Entretanto, tém em comum, o fato de que determinam limitag¢éo ao fluxo aéreo ou
obstrugdo ao fluxo aéreo. Por isso, para certas finalidades praticas, sdo
agrupados sob o rotulo comum do seu defeito funcional. Quando se usa este
rotulo, nao interessam as caracteristicas anatomopatologicas de cada doenga. O
termo "doen¢a pulmonar obstrutiva cronica" introduz na definicao o elemento
anatémico "pulmio", o que pode ser criticado, uma vez que o sitlo da obstrucgéao é
o bronqulo. Para fugir deste conflito conceitual, o termo limitagao crénica ao fluxo
aéreo tem sido preferido quando, como nesta dissertacdo, as trés doengas sio
abordadas em conjunto. Ao citar a literatura, sera conservada a terminologia
empregada pelo autor, para manter a individualidade e a clareza dos objetivos de
cada um dos estudos.

Os primeiros estudos nao-invasivos, em pacientes com Doenca Pulmonar
Obstrutiva Crénica, demonstraram deterioragcao da hipoxemia e retengao de gas
carbénico durante o sono? 3 4. O desenvolvimento da oximetria acurada® ©
permitiu a confirmacio e extensao destas observagdes, com o reconhecimento de
hipoxemia grave relacionada com o sono REM, em pacientes hipoxémicos e com
doenga pulmonar obstrutiva crénica. Também tém sido enfocados problemas
relacionados com o sono em pacientes asmaticos, com o reconhecimento da
importancia clinica da broncoconstrigao noturna.

Ha diferenca no disturbio do sono da asma por um lado e da bronquite
cronica e enfisema pulmonar, por outro lado, porque a asma tem uma
variabilidade maior da obstrugao das vias aéreas, influenciada que € pelo sono. A
revisio mais completa e mais recente da literatura, publicada em 1990, por
DOUGLAS e FLENLEY?, engloba as trés doencas sob o titulo de doen¢a pulmonar
obstrutiva, mas descreve separadamente a asma brénquica.

As alteracdes que ocorrem durante o sono, em pacientes com doenca

broncopulmonar obstrutiva cronica ou asma, ou seja, limitagido cronica ao fluxo



aéreo, podem determinar efeitos hemodinamicos e cardiacos significativos,
prejuizo do sono e da sua qualidade e podem influenciar a sobrevida do
individuo.

Qualidade do sono refere-se a quantidade de sono total e sua distribuigao
ao longo da noite. Alguns trabalhos demonstraram que pacientes com limitagio
cronica ao fluxo aéreo dormem mal, quando comparados com individuos
controles saudaveis e de idade semelhante8 9 10 11 12 13

Entretanto, as conseqiiéncias da pneumopatia, em termos de qualidade do
sono, sao abordadas superficlalmente, em todos os artigos e livros-texto de
Pneumologia ou Medicina Interna revisados. Esta dissertagdao abordara, em

profundidade, o entendimento desta situagao.

OBJETIVOS:

Esta dissertagao tem por finalidade:

1. descrever o quadro polissonografico de pacientes com limitagdo crénica
ao fluxo aéreo, enf'ocando especlalmente a qualidade do sono;

2. descrever o quadro polissonografico de pacientes sem pneumopatia, mas
com queixas de sono perturbado que procuraram o Laboratério
do sono da Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre, para
constituir um grupo controle, comparavel aos pneumopatas em
termos de idade, sexo, peso e altura;

3. testar a hipotese de que a qualidade do sono de pacientes com limitacao

cronica ao fluxo aéreo é semelhante a de individuos com

disturbios do sono.



2. REVISAO DA LITERATURA

2.1 - O SONO EM INDIVIDUOS NORMAIS
2.1.1 - Arquitetura e estagios do sono

O sono pode ser definido como um conjunto de episdédios espontaneos e
recorrentes de descanso motor, acompanhado de um limiar aumentado a
estimulos sensoriais. Inconsciéncia acompanha o sono e o fato dos episodios de
sono serem rapidamente reversivels, distingtiem-no de coma ou torpor. O sono
influencia a regula¢iao de todo processo fisiologico, incluindo processos motores e
sensorlals, regulagio térmica, fungdes neuroendodcrina, cardiovascular e
respiratéria. O ciclo sono-vigilia pode ser visto como "um mar que banha e
ritmicamente modula outras fung¢des do organismo" 14,

Acredita-se que o sono reinstala ou restaura as condig¢des que o cérebro
tinha no iniclo da vigilia precedente. Por outro lado, presume-se que o seu
objetivo final ndo seja apenas o de fornecer um periodo de repouso aos sistemas
muscular e nervoso auténomo, visceras e medula espinhalls.

Ainda hoje, nao se pode dizer qual é a funcao do sono, embora esta davida
tenha iniciado ha, pelo menos, quatro séculos antes de Cristo. Hipodcrates
descreveu o primeiro disturbio do sono questionando o mecanismo da morte de
recém-nascidos, durante o sono; mas a pesquisa cientifica sobre seus padroes e
mecanismos comecgou apenas no século XIX, com o desenvolvimento de
instrumentos eletrofisiologicos necessarios para o estudo de biopotenciais de
pequena amplitude.

Em 1875, CATON, citado em 14, registrou a atividade elétrica espontanea
de cérebros de gatos, macacos e coelhos. Usando téscos amplificadores, registrou
ténues correntes elétricas oscilantes entre dois pontos da superficie do cérebro,
ou entre a superficlie cerebral e o cranio. Bilopotencials cerebrais em humanos
nao foram registrados até 1929 quando BERGERI6 registrou a atividade elétrica

do cortex exposto de um paciente. Ele criou o termo "eletroencefalograma" (EEG),



para descrever os pequenos biopotenciails do tecido cerebral e notou que a
atividade eletroencefalografica era alterada pela estimulagdo sensorial. Seu
trabalho preparou o caminho para os estudos eletrofisiologicos do sono, notando
que os padroes eletroencefalograficos varlavam em funcao do estado de vigilancia.

Entretanto, seus achados permaneceram esquecidos por muitos anos,
talvez porque eram contrarios a expectativa de que a atividade elétrica cerebral,
como a do coracio, seria diretamente relaclonada com a atividade fisiologica e o
comportamento. BERGER dizia que a atividade cerebral era ténue quando o
individuo estava alerta e pensando, e intensa quando estava relaxado e quieto.
Em 1937, LOOMIS e colaboradoresl? divulgaram seus estudos
eletroencefalograficos, realizados durante toda a noite em humanos, que
confirmaram os achados de BERGER. Eles demonstraram, conclusivamente, que
o sono consistia de estagios alternados que poderiam ser diferenciados por seus
padrdes eletroencefalograficos e que apareciam espontaneamente sob comando de
algum mecanismo regulador do sistema nervoso central.

Esses estudos inicials ndo constataram um importante estagio do sono, que
permaneceu nio-detectado até 1953, quando ASERINSKY e KLEITMAN 18
identificaram um padrao eletroencefalografico que ocorria em conjunto com
surtos de movimentos rapidos dos olhos.Este estagio havia passado despercebido
anteriormente, porque, eletroencefalograficamente, & idéntico a vigilia. DEMENT e
KLEITMAN19 reconheceram que este estagio estava assoclado ao sonho. Eles
criaram o termo Rapid Eye Moviment (REM) Sleep e descreveram como o Sono
REM alternava-se regularmente com os demais estagios previamente descritos e
que foram, entdo, denominados de sono nao-REM.

A classificacio mais amplamente aceita dos estagios de sono € a de
RECHTSCHAFFEN e KALES20, que considera sono REM, sono NREM e vigilia,
fundamentalmente, estagios diferentes de consciéncla, como determinado por

variaveis eletrograficas e fisiologicas.



O registro combinado de trés atividades bloelétricas permite o
reconhecimento eletrografico dos diferentes estados do sono e vigilia: o tipo e
freqiiéncia das ondas do eletroencefalograma, malor ou menor atividade
eletromiografica e o estado de atividade oculomotora . O sono ¢é dividido em duas
categorias maiores: sono REM e sono NREM. Este &, convencionalmente, dividido
em quatro estagios (1, 2, 3 e 4) e caracteriza-se pela "diminui¢do da atividade
cerebral, num corpo mobilizavel" 21, O REM, ao contrario, é definido pela
atividade eletroencefalografica, atonia muscular observada no eletromiograma e
movimentos rapidos dos olhos, no eletrooculograma. A atividade mental do sono
REM esta associada aos sonhos, visto que mais de 80% das pessoas que
despertam durante este periodo, recordam-se dos mesmos. Logo, o sono REM ¢€
caracterizado por "um cérebro ativado, num corpo paralisado"21,

O eletroencefalograma durante a vigilla consiste, predominantemente, de
atividade beta de alta freqiiéncia (13-35 Hz) e baixa amplitude, acompanhado de
atividade eletromiografica intensa e freqlientes movimentos dos olhos. Quando
um individuo esta acordado e relaxado, superpoe-se atividade alfa sinusoidal (8-
13 Hz) ao padrao beta. Um malor relaxamento ou diminuicdo dos estimulos
visuals aumentam a atividade alfa.

O estagio 1 do sono NREM é um periodo de transi¢ao entre a vigilia e o
sono ou entre o sono NREM e o sono REM durando, geralmente,de um a sete
minutos. O eletroencefalograma apresenta atividade de freqiiéncia mista e de
baixa amplitude, na faixa teta (4 a 7 Hz). O eletrooculograma pode mostrar
movimentos oculares giratorios lentos, desconjugados, que duram um segundo
ou mais. A atividade muscular, usualmente, € malor que nos demais estagios.
Perfaz 5% a 10% do periodo total de sono e o seu aumento pode ser atribuido a
fragmentacao do sono 22,

O estagio 2 do sono NREM é caracterizado pela presenca de fusos (ritmo
sinusoidal de curta duracdo, com 12 a 14 Hz, de amplitude variavel) e complexos

K (onda negativa aguda, de alta amplitude, seguida por um componente positivo



lento). Complexos K, as vezes, parecem ter relagdo com estimulos auditivos, mas
podem ocorrer espontaneamente. Complexos K e fusos podem ocorrer também
em outras fases do sono. Este estaglo, usualmente, constitul a maior propor¢éao
de sono em humanos adultos, 45 a 55% do tempo total de sono.

Os estaglos 3 e 4 do sono NREM sao caracterizados por uma lentificacao da
freqiiéncia e um aumento na amplitude do tracado eletroencefalografico,
constituindo as ondas delta (mais de 75 microvolts de pico a pico, de 1 a 2 Hz)
23, A diferenca entre os estaglos 3 e 4 é feita através da observagao,
respectivamente, de 20 a 50% ou mais de 50% de ondas delta. A atividade
muscular geralmente é mais baixa e os movimentos oculares estdo ausentes.
Estes estagios também sido chamados de sono profundo ou sono de ondas lentas :
predominam no tergo inicial da noite e constituem 10 a 20% do periodo total de
Sono.

O eletroencefalograma durante o sono REM consiste de atividade de baixa
voltagem e freqiiéncia mista, que lembra o padrao eletroencefalografico do estagio
1. A atividade eletromiografica atinge seu nivel mais baixo neste periodo. A atonia
é malis evidente nos musculos do pesco¢o mas afeta todos os principais grupos
musculares. Os musculos extraoculares nao estdo paralisados e assim ocorrem
movimentos rapidos e conjugados dos olhos, intermitentemente, durante este
periodo. O REM ocorre em quatro a seis periodos sucessivos, ao longo da noite.
Em pessoas normais, o primeiro periodo de sono REM geralmente ocorre 90
minutos apds o inicio do sono, raramente antes de 60 minutos. O primeiro ciclo
dura poucos minutos. Os periodos seguintes duram progressivamente mais e, no
terco final da noite, ha predominio de sono REM que constitui 10 a 20% do tempo
total de sono.

O sono consiste de alternancia ciclica entre estagios de sono REM e NREM,
através da noitel8 19, Em adultos, o sono noturno é formado por quatro a seis

ciclos24. A duracio do primeiro ciclo é de 70 a 100 minutos e a média dos demais



é de 90 a 120 minutos. O niimero total de ciclos varia de acordo com a duragao
total do sono.

O estimulo necessarlo para provocar um despertar aumenta
progressivamente do estagio 1 ao 421, periodos de vigilia dentro do sono ocorrem
em menos de 5% da noite, mais freqiientemente na sua parte flnal, proximo as
transi¢cdes com o sono REM. Nido duram o suficiente para serem lembrados na

manha seguinte.

2.1.2 - Fatores que modificam a distribui¢ao dos estagios do sono

Mulitas situacdes podem alterar a distribui¢do dos estagios do sono tais
como: a idade, a histéria prévia de sono, o ritmo circadiano,a temperatura e a
ingestao de drogas.

A idade é um fator fisiologico que afeta, significativamente, o padrao de
estagios do sono, através da noite22. No primeiro ano de vida, a transi¢io da
vigilia para o sono é habitualmente acompanhada de sono REM. A alternancia
ciclica de sono NREM-REM esta presente desde o nascimento, mas com periodos
de 50 a 60 minutos e nao 90 minutos, como no adulto. O padrao
eletroencefalografico plenamente desenvolvido de sono NREM nao esta presente
ao nascimento, mas surge nos primeiros dois a seis meses de vida.

Sono de ondas lentas é maximo em criangas jovens e diminui
marcadamente com a idade. Em torno de 60 anos, o sono de ondas lentas pode
nio estar mails presente22. Como individuos idosos podem apresentar ondas
delta de menor amplitude, o tragado pode ser interpretado como sendo outro
estagio, que nio o sono de ondas lentas. WEBB (citado em 25) e MARTINEZ25
observaram que, abolindo-se o critério de amplitude das ondas delta, elimina-se o
efeito da idade sobre o sono de ondas lentas. Nao esta determinado em que

extensdo a menor amplitude de ondas delta influencia a menor percentagem do



sono de ondas lentas em idosos. Sono REM, como percentagem de sono total,
mantém-se Inalterado em idosos saudaveis 295,

Muitos autores citam que despertares durante o sono aumentam
acentuadamente com a idade, tanto aqueles em que o individuo fica acordado e
consciente, quanto aqueles periodos breves, dos quals nao se recorda no dia
seguinte. Entretanto, quando sdo excluidos os casos com apnéia do sono e outras
doencas, nao se observam tais mudangas 25,

O achado mais notavel a respeito do sono de idosos € a extrema
variabilidade individual, provavelmente associada a disfun¢des ainda ndo bem
entendidas ou ndo excluidas em estudos menos recentes.Nao ha diferencga
significativa entre o padrao de sono dos homens e das mulheres22,

Um individuo que experimenta perda de sono em uma ou mais noites
apresentard mais sono de ondas lentas durante a recuperacdo. O sono de
recuperacio é mais profundo e prolongado do que o sono basal 22,

KALES et al26 estudaram o padrio de sono de quatro individuos antes e
apds 205 horas sem dormir. Nas trés noites de recuperagao, apés a privagao do
sono, as percentagens de estagio 4 e REM estavam aumentadas, enquanto a de
estagio 2 estava diminuida. Nas primeiras duas noites, foram observadas
alteracoes no sono REM, com aumento de sua percentagem e diminuicdo da
laténcia ao REM. Estas alteracdes foram mais acentuadas em individuos que
apresentaram graves distarbios psicologicos durante o periodo de privagao do
sSono.

Além da restricio cronica de sono, um esquema irregular ou perturbagoes
freqiientes do sono noturno podem resultar numa distribui¢do peculiar dos
estagios do sono, caracterizada pelo sono REM prematuro. Tals episédios podem
assoclar-se a alucinac¢des hipnagogicas, paralisia do sono ou maior incidéncia de
mioclonias, em individuos sem disttrbio prévio do sono.

A primeira noite em um laboratério do sono associa-se, habitualmente, a

ruptura da distribui¢io normal dos estaglos do sono, caracterizada,



principalmente, por laténcia prolongada ao sono REM 22, A quantidade total de
sono REM também esta usualmente reduzida.

A fase circadiana em que ocorre o sono afeta a distribuigcido dos estagios do
sono 24.0 sono REM, principalmente, ocorre com distribui¢ao circadiana cujo
pico, nas horas matinais, coincide com o da temperatura corporal. Se se protelar
o inicio do sono até as primeiras horas da manha, o sono REM tenderda a
predominar e pode ,mesmo, ocorrer no inicio.

Extremos de temperatura no ambiente de dormir tendem a perturbar o
sono 22. O sono REM é comumente mais sensivel a interrup¢do relacionada a
temperatura, do que o sono NREM. Entretanto, a capacidade de regulacao
térmica é minima, durante o sono REM, o que afeta as respostas aos extremos de
temperatura. Sudorese ou calafrio durante o sono, em resposta a extremos de
temperatura ambiente, ocorrem no sono NREM e cessam durante o REM.

Muitas drogas e compostos farmacologicamente ativos, incluindo os
prescritos nos distirbios do sono e os usados "socialmente", modificam o sono e a
vigilia. Embora os efeitos centrais destas substancias sejam amplamente
conhecidos, estudos experimentais sobre a natureza das alteragdoes do sono e
vigilia ainda séo limitados27.

Benzodiazepinicos tendem a suprimir o sono de ondas lentas e ndo tém
efeito consistente sobre o REM. Antidepressivos triciclicos e inibidores da
monoaminooxidase reduzem o sono REM. A suspensao das drogas que
seletivamente suprimem um estagio do sono tendem a associar-se com o rebote
deste estagio. Assim, a suspensao abrupta de um composto benzodiazepinico
provavelmente determinara um aumento do sono de ondas lentas; no caso de um
antidepressivo triciclico ou inibidor da monoaminoxidase, havera aumento de
sono REM. Nesta altima situacao, o rebote de REM podera resultar em episodios

anormais de REM no inicio do sono, levando ao falso diagnéstico de narcolepsia

22,
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Drogas anticonvulsivantes, como o acido valprdico e a fenitoina, também
atuam sobre o sono. O &cido valproico, em adultos normais, determina
diminuigao do ntmero de despertares, das trocas de estagios e da percentagem
de sono de ondas lentas e aumento do tempo de sono. Aumenta o sono profundo
de criangas epiléticas e o sono superficlal de pacientes adultos. A fenitoina
diminui o sono REM e aumenta a percentagem do sono de ondas lentas 27,

Ingestao aguda de alcool, mesmo em baixas doses, em individuos normais,
leva a alteragdo do sono. Nivels sangiiineos abaixo de 10 mg/dl podem associar-
se a reducgdo da vigilia, aumento do tempo de sono e menor percentagem de REM,
principalmente na parte inicial da noite, com aumento compensatério na porgio
final. Com nivels sangliineos malores (50 a 90 mg/dl), observa-se uma
diminuigdo das laténcias ao estagio 2 e do sono de ondas lentas 22,

Quando o alcool é ingerido por muitas noites, o sono REM aumenta
gradualmente. O sono de alcoolistas cronicos difere do de individuos normais e
algumas anormalidades podem persistir por um periodo prolongado. H4 aumento
de sono REM, diminui¢ido de sono de ondas lentas, despertares e trocas de
estagios freqiientes 27,

No delirium tremens e nas alucinagdes alcodlicas, o quadro é semelhante,
porém malis acentuado: o sono de ondas lentas pode estar ausente e o sono REM
ocupa uma percentagem consideravel do tempo de sono.

Pouco se sabe sobre os possiveis efeitos do tabaco ou da nicotina sobre o
sono. Injecao intramuscular de nicotina, imediatamente antes do sono, nao
parece alterar os padroes de sono em nao-fumantes ou fumantes leves. A nicotina
pode aumentar o ténus da musculatura das vias aéreas superiores, durante o
sono, mas este efeito ndao € prolongado o suficiente para ser util clinicamente na
sindrome da apnéla obstrutiva do sono 28.

O tetrahidrocanabinol parece ser o principal responsavel pelos efeitos da
maconha, em humanos. Ele leva a reducido do sono REM, embora isso

gradualmente retorne a niveis basais apés muitas noites de uso. Existem relatos

11



de aumento do sono de ondas lentas. Com a suspensao da droga, observa-se
rebote de sono REM e diminui¢io da laténcia ao REM 22,

O acido lisérgico, quando administrado imediatamente antes ou logo ap6s o
inicio do sono, prolonga os periodos iniciais de REM e interrompe o sono de
ondas lentas com surtos breves de REM. Em conjunto com o sono REM, ocorre
aumento do niimero de movimentos corporeos e de despertares.

O principal efeito da morfina sobre o sono é a diminui¢iao de sono REM. O
mesmo pode ser observado com o uso de cocaina em pacientes deprimidos,
heroina em voluntarios saudaveis e heroina, morfina e metadona em usuarios
nio-dependentes, além de reducdo do estagio 2 , aumento da atividade muscular
e do namero de despertares.

As xantinas sdo estimulantes amplamente usados. O cha e o café contém
quantidades apreciaveis de cafeina e esta &€ também encontrada em analgésicos e
supressores do apetite entre outros. A cafeina determina aumento da vigilia e do
sono superficial, redugido do sono de ondas lentas e do tempo de sono. Disttrbios
do sono também podem estar assoclados ao uso de doses terapéuticas de
teofilina, em asmaticos 27,

O efeito sedativo de alguns anti-histaminicos pode nao aparecer em estudos
de sono noturno, mas estudos realizados durante o dia e, especialmente, o Teste
Multiplo de Laténcia do Sono podem demonstra-lo. Alguns anti-histaminicos,
como a bromofeniramina e a tripolidina, suprimem o sono REM.

Existem relatos de alteragdes no sonc noturno devido a algumas drogas
usadas em distarbios cardiovasculares. Os pacientes queixam-se de dificuldade
de adormecer e de um nimero malor de sonhos e despertares com o uso de
propranolol, metoprolol e pindolol. O maior niimero de sonhos, paradoxalmente,
esta associado a diminuig¢ao do sono REM.

A clonidina aumenta o tempo de sono e a percentagem de estagio 2 em
individuos normais. Observacbes sobre o sono de ondas lentas ainda séo

inconsistentes, embora haja laténcia prolongada ao sono REM e reducio de sono
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REM. A metildopa usualmente aumenta a percentagem de sono REM e diminui a

do sono de ondas lentas, mas a maloria dos pacientes dorme muito

profundamente. Pode haver insénia, especlalmente na fase inicial do tratamento.
E importante que o médico esteja consciente de que muitas drogas podem

alterar o sono e assim, comprometer a atividade do dia-a-dia do paciente.

2.1.3 - Controle da ventilagcao durante o sono

A ventilagao €& controlada por wum mecanismo automatico de
retroalimentagao negativa: um sistema que consiste de sensores, integradores e
efetores, visando a homeostasia de oxigénio, gas carbénico e ions hidrogénio29,

Os integradores sao grupos de neurdnios, que tém atividade em fase com a
ventilagdo, concentrados em regides de tronco cerebral. Reconhece-se hoje a
existéncia de, pelo menos, trés grupos de neurdnios respiratérios na ponte e seis
grupos diferentes no bulbo 30. Eles recebem e respondem a trés tipos de
informacao: informagao quimica (a partir dos quimiorreceptores que respondem a
Pa02, PaCO2 e pH), informag¢do mecanica (de receptores intrapulmonares e vias
aéreas) e iInformacdo do sistema nervoso voluntario (de centros corticais
superiores).

Os nivels de PaO2 sido detectados pelos corpos carotideos, que enviam os
impulsos através do nervo glossofaringeo para os integradores, no tronco
cerebral. A ventilacdo aumenta no ser humano quando a PaO2 € menor do que 60
mmHg. Quando a PaO2 diminui agudamente, abaixo de 30-40 mmHg, pode haver
depressao da ventilagio por efeito da hipoxemia sobre o sistema nervoso central e
os miusculos. A PaCO2 é percebida nos corpos carotideos e na regiao do tronco
cerebral chamada de quimiorreceptor central. A resposta ventilatéria ao CO2 &
linear, enquantoque a resposta ao O2 é hiperbélica. O nivel de ventila¢io alveolar
durante a respiracdo normal é, predominantemente, uma fung¢ao da PaCO2. O

quimiorreceptor central detecta a concentragao de ions hidrogénios, que varia em
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fungdo da PaCO2. Os receptores intrapulmonares enviam impulsos através do
nervo vago e respondem a irritagao, insuflagido ou colapso pulmonar e congestio
dos vasos sangtiineos 31, O principal resultado da estimulagio destes sensores &
o encurtamento da inspiragao e redugéo do volume corrente.

A ventilagdo serve a outras fungdes nao-respiratérias como a fonacdo,o
riso,e o choro, que sdo controladas pelos centros corticais superiores e que
podem ignorar a fun¢ido metabdlica homeostatica do sistema de controle
respiratorio 32, O controle voluntario da ventilagio esta praticamente desativado
durante o sono e acredita-se que, durante o sono de ondas lentas, o controle da
ventilagdo seja totalmente automatico ou metabdlico 33 34

Os efetores do sistema sao os miusculos respiratérios, ativados em fase com
a ventilagdo e cuja atividade gera mudang¢a de volumes pulmonares ou contribui
para estabilizar a parede toricica e as vias aéreas superiores. O desempenho do
sistema de controle da ventilagdo pode ser medido através das respostas
ventilatorias a estimulos, como a hipoxemia e a hipercapnia.

As mudancas provocadas pelo sono no controle da ventilacido envolvem
todos os componentes do sistema: ha prejuizo das respostas ventilatéorias a
hipoxemia e hipercapnia, aumento da resisténcia da via aérea superior e aumento
do limiar de despertar frente a estimulos quimicos e mecanicos, mas a
caracteristica mais notavel é a perda da consciéncia, o que implica em perda das
defesas que dependem do sistema voluntario.

A hipercapnia e a hipoxemia estimulam a ventilagdo durante o sono de uma
maneira qualitativamente semelhante ao periodo da vigilia embora sua poténcia
esteja diminuida em graus variaveis. A resposta ventilatéoria a hipoxemia cal,
durante o sono, em adultos 35 36 37 38 Ela foi menor durante o sono REM do
que na vigilla, nos estudos em que os individuos eram, exclusiva ou
predominantemente, do sexo masculino 35 36 ;mas as respostas foram
semelhantes nos estudos em que houve predominio do sexo feminino 37 38, o

mesmo fol demonstrado em idosos saudavels do sexo masculino 25. A resposta
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ventilatéria 4 hipoxemia durante o sono REM é menor do que no sono NREM
tanto em homens como em mulheres 35 36 37 38,

A resposta ventilatoria a hipercapnia também estad deprimida durante o
sono NREM, em adultos 39 40 41 42 pOUGLAS et al 40 considera que esta
diminuigdo seja de 50%. BULOW 39 observou que no sono de ondas lentas as
respostas sdo menores do que no estigio 2. BERTHON-JONES e SULLIVAN43
constataram que as mulheres ndo alteravam a resposta ventilatéria a
hipercapnia, da vigilia para o sono NREM, resultado consistente com os achados
de DAVIS44 | de uma maior resposta ventilatéria durante o sono em mulheres do
que em homens.

Trés grupos estudaram a resposta ventilatéoria a hipercapnia durante o
sono REM em adultos. DOUGLAS et al 40 observaram que em dez de doze
individuos estudados,havia uma menor resposta a hipercapnia, durante o sono
REM, quando comparado com a vigilla ou sono NREM. Esta resposta foi 28%
inferfor & da vigilia. BERTHON-JONES e SULLIVAN 43 ¢ WHITE 38 relataram
tendéncia para as menores respostas ocorrerem durante o sono REM.

Fol demonstrado que a resisténcia da via aérea superior estd aumentada
duas vezes durante o sono em homens normais 4% e provavelmente aumenta
malis acentuadamente em roncadores46 . Persiste a controvérsia a respeito da
capacidade de adaptagao do sistema ventilatéorio a sobrecarga da resisténcia.
GLEESON et al 47 expuseram cinco individuos do sexo masculino a cargas
adicionais de resisténcia inspiratéria (3, 6 e 10 cm H20/1/seg), por um periodo
de 8,5 + 8 minutos de ventilagao em cada estagio (vigilia, estagio 2, sono de ondas
lentas e REM). Concluiram que existe completa compensacido ventilatéria ao
aumento da resisténcia inspiratéria. WIEGAND et al48 determinaram a resposta
ventilatéoria a cargas crescentes de resisténcia inspiratéria (4, 8, 12 e 25 cm
H20/1/seg), por um periodo de quatro minutos, durante a vigilia, sono NREM e

REM em sete homens normais e observaram reduc¢io progressiva da ventilagio.
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Parece nao haver diferenca entre o sono NREM e REM, quanto & resposta
ventilatoria a sobrecarga da resisténcia da via aérea 48 49

O despertar provocado por estimulos respiratérios é talvez a mais
importante resposta fisiolégica, do ponto de vista da sobrevivéncia do individuo.
Tosse, espirro e fechamento da glote estio deprimidos durante o sono e
dependem do despertar para agirem 39 50 51 52 A concentracio de acido citrico
necessarla para produzir a tosse, durante o sono, é trés vezes malor que a
necessaria para produzir a tosse durante a vigilia 50, Nao existe diferenc¢a entre
sono REM e NREM quanto a resposta de despertar ao acido citrico inalado, no
homem 50, mas em cachorros estd marcadamente deprimida durante o sono
REM 52,

O homem, ao contrario da maioria dos animais, ndo acorda prontamente,
diante da hipoxemia. Em condigées experimentais, pode-se reduzir a saturacgio
de O2 no sangue arterial até 70%, equivalente a uma PaO2 de 37 mmHg, sem
que ocorra despertar, em 47% dos individuos normais 35 36 53 e sem haver
diferenca significativa no limiar de despertar entre o sono REM e NREM.

A hipercapnia produz despertar em niveis imprevisiveis 37 40, mas acorda
a maloria dos individuos antes que a PaCO2 esteja 15 mmHg acima do nivel da
vigilia 37 39 40, BERTHON-JONES e SULLIVAN 43 relataram o limiar de
despertar 6 mmHg maior no sono de ondas lentas do que no estagio 2 ou no
sono REM, enquanto que DOUGLAS et al 40 54 n30 encontraram diferencas
relacionadas com sexo ou estigio do sono, para o limiar de despertar provocado
pelo CO2.

O homem tende a despertar quando ha aumento da resisténcia inspiratoria
49 55 ou obstrucéo inSpirat6r1a56 . Em sono REM, o despertar provocado por
obstrucao da via aérea ocorre mais rapidamente do que em sono NREM 46
embora os paclentes com sindrome da apnéia obstrutiva do sono tenham

apnélas mais longas durante o sono REM.
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Experimento realizado em cdes demonstrou que o despertar, frente a
estimulos respiratérios, também fica prejudicado apés a fragmentagio do sono
57

Assim, parece provavel que o principal fator na diminui¢io das respostas
ventilatérias durante o sono NREM seja a perda do estimulo respiratério da vigilia
associado a uma diminui¢io do metabolismo basal e aumento da resisténcia da
via aérea 32, A redugio adicional observada durante o sono REM provavelmente
se deva a combinacao de func¢ao alterada do sistema nervoso central e aumento
do fluxo sangiiineo cerebral 32,

O prejuizo das respostas ventilatérias durante o sono pode ser
incrementado pela diminuig¢iao da resposta dos musculos, que abrem a via aérea
superior, a quimioestimulacdo durante o sono. Ambos os fatores podem ser
importantes para o desencadeamento e manutengio de apnéias.

A marcada insensibilidade aos estimulos externos durante o sono permite o
desenvolvimento de hipoxemia clinicamente significativa e hipercapnia, antes que

ocorra o despertar 32,

2.1.4 - Respiracao durante o sono

Embora a respiracao durante o sono tenha sido amplamente estudada nas
altimas trés décadas, apds o reconhecimento da sindrome da apnéia do sono
muitos efeitos do sono sobre a respiragdo ja eram conhecidos. Em 1860,
EDWARD SMITH, médico londrino, relatou que a ventilagio em humanos
diminuia durante o sono. ASERINSKY e KLEITMAN 18 em 1953, notaram que a
respiracdo era variavel durante o sono REM. A respiragdo durante o sono em
individuos normais foi estudada extensamente por BULOW, em 1963 39,

Existe dificuldade para estabelecer critérios de normalidade da ventilagdo
durante o sono, visto que tém sido relatadas alteragdes devidas ao sexo, a idade

avancada, ao excesso de peso e ao roncar. Além disso, muitas diferengas
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significativas podem dever-se a metodologia empregada. Equipamentos de medida
respiratoria ligados as vias aéreas podem alterar a respiragio durante o sono por
efeito direto sobre a respiragio e pelo efeito sobre o sono e sua estabilidade 25 58
59

A melhor técnica disponivel para a monitorizagdo respiratéria é a
pletismografla de indugdo. E um método semiquantitativo que permite ampla
liberdade de movimentos ao paclente. Para monitorizagio da SaO2 , usa-se
oximetros que funclonam por colorimetria realizada através da pele do 16bulo da
orelha ou do dedo. Estes iInstrumentos tém a vantagem de oferecer uma
informagao praticamente instantanea, a medida que a cor do sangue vai se
alterando. Uma importante peculiaridade deste método é a relacio alinear entre a
PaO2 e a Sa02. A oximetria mede a SaO2 que se relaciona com a PaO2 através
da curva de dissoclagao da oxlhemoglobina. Assim, os seguintes valores de PaO2
- 91, 71, 51, 31 e 21 mmHg - correspondem, respectivamente, a 97, 94, 85, 60 e
35% de Sa02.

O formato peculiar da curva de dissoclacdao da oxihemoglobina pode causar
problemas na interpretaciao e comparagio dos resultados 0. Um paciente, cujo
valor da PaO2 esteja na porgao horizontal da curva de dissociacio da
oxihemoglobina, pode experimentar grandes redugdes na PaO2 com minimas
alteracoes na SaO2. Uma igual redugdo na PaO2, em um paciente cuja PaO2
basal esteja na por¢ao ingreme da curva, causara modificagdo mais acentuada na
Sa02.

Fatores que desviam a curva de dissoclagdo da oxihemoglobina
(temperatura, pH, pCO2) afetardo a relagiao entre a SaO2 e a PaO2. Existem
outras situagdes que também podem levar a informacdes incorretas tais como 61:
alteragdes na hemoglobina (monoéxido de carbono, metemoglobina, hemoglobina
fetal), anemia, baixa perfusido (hipotermia, hipovolemia, doenca vascular
periférica, vasopressores), aumento das pulsac¢oes venosas (insuficiéncia cardiaca

direita, regurgitacio trictispide), fontes externas de luz, pigmentos e corantes.
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Oximetros de pulso, recentemente desenvolvidos ,podem fornecer valores
malores que os obtidos pelo HEWLETT-PACKARD. Esta tendéncia é mais
pronunciada em individuos da raga negra 62,

Ocorrem diferengas na respiragdo durante o sono, no periodo REM e
NREM. Para melhor estuda-la, € conveniente separar o sono NREM em sono
instavel e sono estavel. O sono NREM instavel inclul estagio 1 e periodos curtos
de estagio 2. O NREM estavel inclui os periodos estavels do estagio 2 e o sono de

ondas lentas 98,

2.1.4.1 - Respiracao durante o sono NREM

No periodo NREM instavel, observa-se irregularidade respiratoéria fisiologica
caracterizada por oscilagées na amplitude respiratoria, que podem ser de baixa
magnitude, resultando em hiperventilagio e hipoventilagdo alternantes ou de
grande magnitude, incluindo apnéias (geralmente centrals). Esta alteragdo é
denominada de Respiragao Periédica e ocorre no inicio do sono em 40 a 80% das
pessoas normals; e geralmente € acompanhada de oscilagoes no nivel de
consciéncia 39, Desaparece quando surge o estigio 2 estavel ou sono mais
profundo.

Segundo PHILLIPSON 63, a respiracdo periodica resultaria da combinacio
de dois fatores: o ponto de equilibrio da regulacdo da ventilagdo é diferente na
vigilia e no sono, com um maior nivel de PaCO2 e menor ventilagdo durante o
sono além do fato de o sono nao ser imediato, oscilando entre despertar, estagio 1
e estagio 2. Assim, o adormecer resulta em hipoventilacdo e aumento da PaCO2.
Num despertar subseqtiente, a PaCO2 elevada constitui um sinal de erro, o que
provoca hiperventilacao, até que seja alcan¢ado o ponto de equilibrio da vigilia.
Quando o individuo volta a adormecer, o ciclo se repete e continua assim, até o

estabelecimento do sono estavel. MARTINEZ 25 questionou este modelo, tendo
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em vista ndo haver encontrado correlacdo entre a intensidade da respiracao
periddica e a sensibilidade ao CO2.

Pela demora entre as mudangas nos gases sangiiineos e a resposta dos
quimiorreceptores, pode haver hipoxemia e hipercapnia durante a respirac¢io
periédica. Como a hipoxemia e a hipercapnia siao estimulos de despertar 91,
agrava-se a instabilidade do sono. Esta instabilidade e o mecanismo de controle
respiratorio intrinseco criam um ciclo vicloso de instabilidade respiratéria em
alguns individuos, no inicio do sono.

No sono NREM estavel, a respiracdo é extremamente regular, tanto em
amplitude quanto em freqiiéncia 39 98 64 65 O volume minuto diminui 0,4 a 1,5
1/min em relagéo a vigilia, ocorrendo queda de aproximadamente 13% da vigilia
para o estiagio 2 e de cerca de 15% no sono de ondas lentas. A maioria dos
estudos demonstra diminuigdo de 16% do volume corrente no estagio 2 e 18,5%
no sono de ondas lentas. A freqiiéncia respiratoria é varlavel, dependendo do
estudo considerado, mas, em média, as alteracoes sio minimas.

Alguns estudos demonstram diminui¢do do fluxo inspiratério médio , de
0,02 1/seg a 0,50 1/seg 41 45 54 66 Assim, a ventilagdo diminui
progressivamente do estagio 1 para o 4, sugerindo que estas quedas na ventilaciao
nao sejam simples conseqiiéncia da supressao do estimulo da vigilia.

Alguns estudos demonstraram um aumento da participacdo da caixa
toracica na ventilagio durante este periodo 99 66 67 Este aumento envolve,
principalmente, a expansao lateral da arcada costal e é acompanhado por um
aumento da atividade eletromiografica da musculatura intercostal 67 68, com
atividade diafragmatica aumentada 67 ou inalterada 68 69, A resisténcia das vias
aéreas superiores aumenta mais de duas vezes durante o sono NREM, enquanto
as propriedades elasticas do pulmio nio estio alternadas 45.

Assim, o mecanismo de hipoventilagcdo durante o sono NREM é multifatorial

70 | podendo envolver tanto a diminui¢io do estimulo ventilatério, quanto uma
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menor eflciéncia da bomba respiratéria, devido ao aumento da resisténcia das
vias aéreas superiores.

Com a reducdo da ventilagdo alveolar, ocorre um aumento de 3 a 7 mmHg
da Pac0O2 39 41 71 diminui¢do de 3,5 a 9,4 mmHg da PaCO2 65 71 e de 2% ou
menos, da Sa02 65, Estas alteracdes ocorrem apesar do metabolismo reduzido,

refletido por uma diminuigéao de 10 a 20% do consumo de O2 e produgio de CO2
39 65 72

2.1.4.2 - Respiracao durante o sono REM

No sono REM, a respiracao é irregular, com alteragées stuibitas tanto na
amplitude como na freqiiéncia respiratorias 39 67 69, As vezes, ocorrem apnéias
centrals com duragao de 10 a 30 segundos. Esta irregularidade é diferente da
respiracao periddica regular do inicio do sono e esta assoclada aos surtos de
movimentos rapidos dos olhos 39 73 Talvez este padrao nio seja dependente de
regulacao quimica, e sim de ativacdo do sistema de controle respiratério, através
das descargas pontino-geniculado-occipitais do sono REM.

Ocorre hipoventilagao marcada e episddica durante a respiragio variavel no
sono REM 71, Esta hipoventilacio é mais severa durante os periodos de intensos
movimentos oculares 73 74 75 e nio esta relaclonada, obrigatoriamente, a
apnélas 7. A ventilacio alveolar durante os surtos de movimentos oculares &
aproximadamente 40% inferior a da vigilia 71 74, A causa desta hipoventilagio
nao esta completamente esclarecida embora, provavelmente, se deva a funcéo
alterada pela atividade fasica neuronal do sistema cerebral, durante o sono REM
76 77 Nao existe consenso quanto a diferencas na freqiiéncia respiratoria e
volume corrente, entre o sono REM e NREM 45 66 67 71 72

A eletromiografia mostra diminuicdo da contribuicao da caixa toracica a
ventilagao 75, devida 4 marcada reducio da atividade muscular intercostal 69 78,

Apesar da atividade diafragmatica estar aumentada 67 68 69 79 3 pressio
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transdiafragmatica estd diminuida, o que determina uma menor eficiéncia do
trabalho muscular 68,

A resisténcia das vias aéreas superiores nao &€ malor no sono REM do que
no NREM 45 e a resposta ventilatéria ao acréscimo da resisténcia, neste estagio,
também é semelhante 4 do sono NREM 48 49, A capacidade residual funcional
diminui durante o sono REM 45,

Devido a instabilidade ventilatoria, sdo inconsistentes os dados da
literatura a respeito da oxigenac¢ao durante o sono REM em individuos normais.
Os valores da PaO2 sao menores do que na vigilia 79, Con1parando—se com O sSono
NREM, alguns autores 87 78 relataram nivels inalterados de 02, enquanto outros

54 79 obtiveram valores menores no sono REM.

2.1.4.3 - Fatores que modificam a respirag¢dao durante o sono

Nenhum estudo demonstrou diferenca significativa entre os sexos, com
respeito a alteragdoes na ventilagdo-rainuto, no volume corrente e na frequéncia
respiratoria 58 CATTERALL et al 80 demonstraram que a respiragao e a
oxigenacdo durante o sono sio sclzmelhantes em ambos os sexos, em individuos
normais.

Em razao das diferencas de maturagio no sistema nervoso central,
estruturas musculares e osteocondrais, os problemas de respiracao durante o
sono em recém-nascidos e criancas sdo diferentes dos adultos. Padroes
respiratérios de adolescentes durante o sono sido semelhantes aos de adultos
Jovens 58,

Tem sido relatado a maior ocorréncia de apnéias em idosos do que em
jovens 58 81 82 A prevaléncia destes episodios de apnéias na populagao idosa é
alta: 30 a 50% dos homens normais tém 20 ou mais apnéias por noite e estas
podem ser exacerbadas pelo uso de alcool ou drogas depressoras do sistema

nervoso central 27 58 82 Estes dados tém sido alvo de criticas, visto que a
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amostra pode ser considerada como nao representativa da populagio geral de
individuos idosos normais.

A mulher gravida pode estar exposta a hipoxemia mais severa durante o
sono, devido a diminuigdo da capacidade residual funcional e do volume
residual, bem como ao menor rendimento cardiaco observado na posicido supina.
Hipopnéias e apnéias sao menos freqlientes durante a gravidez, provavelmente
pelo efeito estimulante da respiragiao da progesterona 58,

Muitas drogas interferem na respiragdo durante o sono. Num grupo de 20
homens assintomaticos, com idades entre 20 e 65 anos, o alcool aumentou
significativamente o niimero de apnéias e de episédios de dessaturagio 83, Estes
efeitos nao foram observados em mulheres 84, O alcool pode determinar
instabilidade da via aérea superior, isto é, o ronco, em individuos normais e
apnéla obstrutiva do sono em pessoas que roncam habitualmente 85, Um fator
que pode contribuir para o roncar é a reducao do tamanho da via aérea nasal,
devido ao engurgitamento causado pelo alcool 86. O alcool também reduz as
respostas ventilatérias a hipercapnia e a hipoxemia, de maneira aguda, em
individuos normais 84 87 88 Entretanto, seu efeito a longo prazo, sobre as
respostas ventilatorias a hipercapnia e a hipoxemia, ainda é desconhecido.
Presume-se, entdo, que a agao deletéria do alcool sobre a respiragiao durante o
sono seja pelo seu efeito depressivo sobre a atividade muscular da via aérea
superior e sobre o sistema de despertar. Estes mecanismos nao explicam,
entretanto, os efeitos agravantes do alcool sobre os episédios de dessaturagéao
nao-relacionados a hipoventilagdo 6bvia 58,

Benzodiazepinicos determinam efeitos semelhantes aos do &lcool, em
individuos normais. Presume-se que os mecanismos também sejam semelhantes,
além do fato destas drogas serem depressoras respiratorias. Efeitos deletérios do
alcool e benzodiazepinicos nao foram observados em todos os individuos normais
estudados. Isto levantou a davida sobre se os individuos sensiveis a estas drogas,

mesmo assintomaticos, devem ser considerados normais ou portadores de
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sindrome das apnélas do sono latente, revelada por essas drogas 98. Com base
nestes dados , € possivel supor que o uso de alcool ou benzodiazepinicos pode

produzir efeitos desastrosos, em pacientes com LCFA.

2.1.5 - O sistema cardiovascular durante o sono

Muitos estudos, nesses ultimos 25 anos, tém indicado que o sono normal é
um periodo de diminuigio fisiologica do trabalho do sistema cardiovascular. No
sono normal, a pressdo arterial sistémica diminuif, em média, 5 a 10% nos
estagios 1 e 2 do sono NREM e 10 a 15% nos estagios 3 e 4 89, A pressio
sangiliinea € variavel no sono REM mas é tipicamente maior do que no sono
NREM. A pressdao na artéria pulmonar fica inalterada. A freqtiéncia cardiaca
geralmente diminui 5 a 10% no sono NREM, com maior variabilidade observada
durante o sono REM. O débito cardiaco provavelmente diminui cerca de 10%
durante o sono NREM. Durante o sono REM, presume-se que o débito cardiaco
seja variavel, porém isso nio fol documentado 89.

Estudos do ritmo cardiaco em pessoas normais, através de monitorizacio
ambulatorial continua em 24 hor;ts. revelaram frequentemente arritmia sinusal.
Em estudos com jovens estudantes de Medicina, aproximadamente um tergo
tinha pausa sinusal de 1,8 a 2,0 segundos de duragdo, com bloqueio
atrioventricular de segundo grau em 6% (Mobitz tipo 1) 90. Episédios de parada
sinusal, durando de dols a nove segundos, foram relatados durante o sono REM
em jovens normais, sem evidéncia de doenga cardiaca organica 91. Entretanto,
com o aumento da idade, diminuem a magnitude e a prevaléncia de bradiarritmia
noturna 92, Ectopias ventriculares habitualmente estdo reduzidas durante o

sono, embora continuem a ocorrer em pessoas normals, sendo observada

taquicardia ventricular em até 4% dos individuos 22,
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2.2 - RESPIRACAO DURANTE O SONO EM PACIENTES COM LIMITACAO
CRONICA AO FLUXO AEREO

2.2.1 - Limitag¢do croénica ao fluxo aéreo

Limitagdo ou obstrugio ao fluxo aéreo é o impedimento do fluxo de ar
através do trato respiratério entre a atmosfera e as unidades de trocas gasosas.
Muitas afecgdes podem impedir o fluxo aéreo: inflamacio e secrecio aumentada
de muco, na bronquite crénica; destrui¢do de tecido pulmonar, no enfisema;
constricdo da musculatura lisa da via aérea, inflamacgéo e edeﬁlla da mucosa e
submucosa, na asma. A responsividade aumentada das vias aéreas ocorre em 15
a 70% dos pacientes com limitagio cronica ao fluxo aéreo 93.

O enflsema pulmonar é definido como dilatagio anormal e permanente dos
espacos aéreos distals ao bronquiolo terminal, acompanhada de destruicao das
paredes alveolares e minimo grau de fibrose 94 95, Bronquite cronica & definida
clinicamente como tosse e expectoragdo, na maioria dos dias de um periodo de
trés meses seguidos por ano, durante dois anos consecutivos ou mais 96, Na
grande maioria dos casos, o tabagismo é o fator causal.

A asma caracteriza-se pc:r uma hiper-responsividade da traquéia e
bronquios a varios estimulos, resultando em um estreitamento generdlizado das
vias aéreas. Estas alteracoes sao reversiveis espontaneamente ou como resultado
de terapéutica. Alergénios, irritantes, condig¢oes climaticas, infecgdes, exerciclos
fisicos, refluxo gastroesofagico sao fatores que podem precipitar ou agravar uma
crise asmatica.

A separagio entre essas doengas nem sempre € possivel 96 97 98 99 100,
visto que nido € incomum que pacientes portadores de bronquite croénica,
enfisema pulmonar, ou ambos, exibam, também, achados compativeis com asma.

A obstrucdo ao fluxo aéreo é documentada no laboratorio de funcao
pulmonar. O teste mais amplamente usado - o volume expiratério for¢cado em um

segundo (VEF1) - deve estar, por deflni¢ado, reduzido. O fluxo aéreo é determinado
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pelo quociente entre a pressdo e a resisténcia. No pulméao, a pressdo provém da
retragao elastica do pulmao e a resisténcia, dos bronquios. No enfisema, ocorrem
alteragdes tanto na pressdo quanto na resisténcia: com a destruicio do
parénquima ha redugio da pressdo de retragio elastica e estreitamento da via
aérea. Na bronquite crénica e na asma, o problema &, primariamente, de
resisténcia aumentada.

Clinicamente, esses paclentes podem ser distribuidos em dois grupos: 1)
tipo A, "Pink Puffer" (PP) ou sopradores rosados, caracteristicamente dispnéicos,
com hiperinsuflagao toracica, hipoxemia leve, PaCO2 diminuida‘.ou normal; e 2)
tipo B, "Blue Bloatters" (BB) ou pletoricos clanéticos, que tendo limitagao ao fluxo
aéreo em grau semelhante ao do tipo A, apresentam hipoxemia, hipercapnia, cor
pulmonale, hipertensdo pulmonar e policitemia secundaria.

A nocao de que o tipo A tem, predominantemente, enfisema e pouca
bronquite, enquanto o tipo B tem pouco enfisema e muita bronquite niao é
sustentada por correlagoes clinico-patologicas 101 £ possivel qtfe a explicagao
esteja fora do térax. Assim, haveria diferenca pré-moérbida na sensibilidade a
hipoxemia como estimulante respiratério. O tipo B teria uma menor sensibilidade
a hipoxemia, mesmo antes de delsenvolver limitag¢ao ao fluxo aéreo, enquanto o
tipo A terla uma sensibilidade proeminente 102 103,

Recentemente, Shu Chan et al 104 procuraram identificar fatores que
contribuissem para o desenvolvimento da insuficiéncia respiratéria hipercapnica
em pacientes com LCFA. Eles estudaram 33 pacientes portadores de LCFA e sem
sindrome da apnéia obstrutiva do sono, que foram divididos em dois grupos, de
acordo com sua PaCO2 da vigilia: grupo eucapnico, se a PaCO2 fosse menor que
45 mmHg e hipercapnico, se a PaCO2 fosse malor que 45 mmHg. Nao havia
diferenca entre os dois grupos quanto aos dados funcionais pulmonares e
antropométricos, com exce¢dao do indice de massa corporal que fol maior nos

individuos hipercapnicos (quatro eram obesos).
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Fol observado que 53% dos pacientes eucapnicos nio costumavam roncar,
37% o faziam ocasionalmente e apenas 10% roncavam habitualmente. O
consumo diario médio de alcool era de 17 + 6 g, sendo que mais de 50% dos
individuos nunca consumiram alcool ao longo da vida e apenas 5% consumiram
até 2000 Kg de alcool ao longo da vida. A duragdo média do consumo de alcool foi
34 anos. Ao exame clinico, a orofaringe era ampla, sem edema ou hiperemia, com
area de 2,8 + 0,2 cm? na tomografla computadorizada; area comparavel a de
pessoas sem sindrome da apnéia obstrutiva do sono , estudadas em outras
séries. ;

Ja os pacientes hipercapnicos, todos roncavam habitualmente.
Consumiram 177 + 46 g de alcool por dia, em média e 60% consumiram de 1000
a mais de 5000 Kg de alcool ao longo da vida (duragdo média de 31 anos).
Clinicamente, apresentavam edema, hiperemia e estreitamento da orofaringe,
com area de 1,2 + 0,2 cm? na tomografla computadorizada. O sitio e o grau de
estreitamento da via aérea superior eram semelhantes aos de paclentes com
sindrome da apnéia obstrutiva do sono , estudados em outras séries.

A nitida diferenga quanto a presenca de ronco nos dois grupos implica em
disfungéo significativa e pré—exls'tente das vias aéreas superiores, ou seja, os
individuos hipercapnicos expuseram-se a uma maior carga dé trabalho
ventilatério, por muitos anos, especlalmente a noite. Os autores néo
determinaram se o roncar precedeu o consumo excessivo de alcool ou se este
levou a disfun¢do da via aérea superior, resultando no roncar. E possivel que
ambos os mecanismos sejam importantes para a obstrucao da via aérea.

A via aérea superior anatomicamente estreitada dos pacientes
hipercapnicos pode ser secundaria ao roncar acentuado, que resulta em dano
fisico, particulamente para a tivula e o palato mole. Também pode ser devida ao

efeito do uso cronico de alcool sobre os neurénios motores da via aérea superior,

em nivel central, com conseqtiente redugao do ténus neuromuscular da regiio.
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Considerando-se que uma menor responsividade a4 hipoxemia seja fator
para o desenvolvimento de insuficiéncia respiratéria hipercapnica 102 103 ¢ que
o alcool reduz as respostas ventilatorias 4 hipoxemia e hipercapnia agudamente,
em pessoas normals 84 87 88 4 consumo crénico e intenso de 4lcool observado
apenas no grupo hipercapnico, pode ter danificado o sistema de controle da
ventilagcdo e levado a redugao do estimulo respiratério.

Desse modo, a disfungéo cronica da via aérea superior (o roncar), agravada
por muitos anos de consumo intenso de alcool e o desenvolvimento de depressio
do estimulo respiratério, podem ser elementos importantes no ‘Idesenvolvimcnto

da insuficiéncia respiratéria hipercapnica em pacientes com LCFA.

2.2.2 - Hipoxemia durante o sono em pacientes com LCFA

As mudangas que o sono provoca , sem grandes repercussdes, na
ventilagio de pessoas normais, podem produzir efeitos desastfrosos em um
paciente com LCFA. O achado mais significativo no sono destes pacientes é a
queda da PaO2. As primeiras medidas dos gases arteriais durante o sono, em
pacientes com DPOC, foram feitals ha trinta anos 2 3 4, mas o primeiro estudo
que combinou a medida dos gases arteriais com os critérios neurofisiolégicos do
sono 20 foi o de KOO et al, em 1975 105 Eles observaram, em oito homens com
limitagdo ao fluxo aéreo severa (VEF1 < 1,7 1), queda da PaO2 de 64 mmHg
durante a vigilia, para 58 mmHg durante o sono NREM e para 50 mmHg, durante
o sono REM. A PaCO2 aumentou de 48 para 58 mmHg da vigilia para o sono
REM. Resultados semelhantes foram obtidos por LEITCH et al 106 e por
COCCAGNA e LUGARESI 107 Estes também constataram o aumento de 20
mmHg na pressao arterial pulmonar durante o sono REM, em pacientes com
limitacao ao fluxo aéreo moderadamente severa.

O desenvolvimento de oximetros transcutaneos ©° 6 permitiu a

monitorizacdo continua da oxigenac¢ao arterial e da dessaturagiao noturna 108,
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Assoclando a oximetria ao registro eletroencefalografico, DOUGLAS et al 109
demonstraram uma redugao de pelo menos 10% na Sa02, em dez pacientes tipo
B. Em sete destes pacientes, a queda na Sa0O2 foi de 50% em relacdo a da vigilia.
Em seis pacientes, nos quais foi registrado o EEG, 23 dos 28 episodios de
hipoxemia transitéria observada ocorreram durante o sono REM. WYNNE et al
110 também constataram que os episodios mais longos de dessaturagido ocorriam
durante o sono REM.

Estas observagoes tém sido amplamente confirmadas, indicando que a
hipoxemia durante o sono 10 11 111 112 113 114 115 116 117,;partlculax'mente
durante o sono REM 10 111 112 113 115 ¢ comum em pacientes com LCFA e
esta assoclada ao desenvolvimento de hipercapnia leve 118, A hipoxemia do sono
REM, em tais pacientes, € mais acentuada durante os surtos de intensos
movimentos oculares 112 119,

Em pacientes asmaticos estaveis a saturagcao minima de oxigénio situou-se
entre 85 e 95% 10 11 116 120 N30 foi observada correlacio entre a extensio da
hipoxemia e o grau de broncoconstri¢io noturna 11 115 Nizo existem muitos
trabalhos sobre oxigenac¢ao durante a noite, em asmaticos instaveis, mas parece
provavel que tals paclentes tornlem~se ainda mais hipoxémicos 121, Durante

episodios de sibilancia noturna, a SaO2 cai 1,0 + 0,2% durante o sorio NREM e
2,0 + 0,5% durante o sono REM 117,

2.2.3 - Mecanismos da hipoxemia durante o sono em pacientes com LCFA

A hipoxemia durante o sono em pacientes com LCFA pode ser determinada
por varios fatores: hipoventilacdo, redugdo da capacidade residual funcional e
alteracao na relagao ventilagao-perfusao sao os principais.

A ventilacao diminui durante todas as fases do sono em comparag¢iao com a
vigilia, tanto em individuos normais 39 71 como em portadores de LCFA 115,

Esta reducido é relativamente pequena no sono NREM, mas € marcada e
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episédica, durante o sono REM 71, Em individuos normais, a hipoventilagao do
sono REM é mais severa durante os surtos de movimentos oculares 73 74 75,

Medidas semiquantitativas do padrio respiratério durante o sono REM de
pacientes com doenga pulmonar mostram que a ventilacio é semelhante a de
individuos normais 113, A tipica dessaturacdo relacionada com o sono REM esta
associada a hipoventilagio mas nio a presenga de apnélas 79 112 113 115 gy
individuos normals, a ventilagio alveolar durante os surtos de movimentos
oculares, é 40% inferior 4 observada durante a vigilia 71 74, Como o paciente
com LCFA apresenta um malor espa¢o morto fisioloégico do‘. que individuos
normais, a respiragdo rapida e superficial, observada durante os surtos de
movimentos oculares pode produzir uma rediigdo adicional da ventilacdo alveolar,
contribuindo significativamente para a hipoxemia relacionada ao REM 7. A
reducio da ventilagdo alveolar durante o sono REM é considerada suficiente para
Jjustificar a hipoxemia observada em pacientes com bronquite crénica e enfisema
122 '

A causa da hipoventilacdo relacionada ao sono REM nao esta
completamente determinada, embora provavelmente se deva a funcao alterada do
sistema cerebral, pela atividade 'fésica neuronal durante o sono REM 76 77
Também foi sugerido que as alteragdes respiratorias se devam a ihibicido do
sistema nervoso voluntario 63,

Os mecanismos de defesa contra a hipoventilagio também estao
diminuidos : durante o sono REM, ha marcada redugdo das respostas
ventilatorias hipoxica 35 36 e hipercapnica 40 43, O mecanismo da
hipoventilagdo do sono REM envolve provavelmente a hipotonia da musculatura
intercostal durante este periodo 67, refletindo numa menor participagio da caixa
toracica na ventilagio 79. No paciente com LCFA, a contragdao do diafragma
horizontalizado contra uma parede toracica inferior flacida resulta na depressio

deste local, diminuindo a ventilagao durante o sono. A atividade da musculatura
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acessorla da respiragio estd diminuida, em pacientes com DPOC, durante o sono
REM. 123,

A hipoventilagdao pode dever-se, pelo menos em parte, ao aumento da
resisténcia da via aérea superior , durante o sono REM 68, Nio & provavel,
entretanto, que seja um fator importante, porque a resisténcia da via aérea
superior nao € maior no sono REM do que no NREM, pelo menos em individuos
normais 45 e a resposta ventilatéria ao acréscimo da resisténcia é semelhante no
sono REM e NREM 48 49,

A capacidade residual funcional diminui durante o \.sono REM em
individuos normais 45. Fol demonstrada a diminui¢ao da capacidade residual
funcional durante o sono REM de pacientés com bronquite crénica , enfisema
115 ¢ asma 124, o que poderia contribuir para o aumento da resisténcia ao fluxo
aéreo durante este periodo. Ainda nao foi comprovada se a redugéo da capacidade
residual funcional durante o sono REM, em pacientes com LCFA, pode contribuir
para a hipoxemia observada neste periodo. '

Alguns autores afirmam que o desequilibrio da relacdo ventilagao-perfusao
€ o principal determinante da hipoxemia do sono REM, em pacientes com LCFA
105 106 125 Entretanto, os dadlos que sustentam esta hipotese dependem da
presenca de estabilidade de transferéncia gasosa; o que nao ocorre, durante o
sono REM 75 125 Embora seja previsivel que a hipoventilagdo durante o sono
REM seja acompanhada de alguma alteragdo na relacio ventilacao-perfusio, a
tecnologia atual ainda nio permitiu determinar qual a sua importiancia nesse
contexto.

A reducao do estimulo quimico a respiragdo, durante a vigilia, poderia
contribuir para a hipoxemia durante o sono, em pacientes com LCFA 102 126
127 128 129 130, LITTNER et al 128 demonstraram, em nove pacientes com
VEF1/CVF médio de 42% , que as respostas ventilatéorias a hipoxemia e
hipercapnia eram menores nos seis pacientes que dessaturaram 3%, pelo menos,

durante o sono, do que em trés pacientes que nao dessaturaram. Pacientes
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hipoxémicos e com LCFA demonstraram uma significativa e menor resposta a
hipoxemia, do que os controles, em termos de ventilagao 102 126 127 ¢ pressao
de oclusao 127,

Diversos autores argumentam que o grau de hipoxemia noturna em
pacientes com LCFA, est4 relacionado com o grau de hipoxemia diurna 2 13 111
113 114 129 131 132 133, Foram desenvolvidas equagoes de previsio da
oxigenac¢do noturna, a partir de medidas feitas com o paciente acordado 113 132
133, Estas equagdes varlam de estudo para estudo e o valor preditivo das
mesmas nao fol confirmado, o que limita o seu uso clinico. Mas éias confirmaram
que a extensdo da hipoxemia noturna deve relacionar-se, ndo somente com a
oxigenag¢io diurna, mas também com a pressio arterial de CO2 diurna 133 134
135 136 ¢ com a duragio do sono REM 133,

O agravamento da hipoxemia durante o sono, em pacientes com LCFA,
poderia ser uma decorréncia de alteragdo no padrao respiratério induzida pela
propria hipoxemia. Esta hipétese surgiu da observagio de que a exposi¢do aguda
a hipoxemia da altitude induz ao surgimento de respiracado periédica durante o
sono NREM em individuos normais 137. Entretanto, na altitude, a alteragao
respiratoria depende de hlpoxemial hipocapnica e é abolida pelo aumento de 1 a 2
mmHg na Paco2 138,

Assim, a aplicagao destes dados a individuos com LCFA é duvidosa, visto
que os pacientes tipo B tém PaCO2 aumentada ou normal, bem como o fato de
que o aumento da capacidade residual funcional e dos estoques gasosos
amorteceriam qualquer efeito das oscilagdes na ventilagdo sobre as pressdes dos
gases arteriais e ,conseqlientemente, sobre o estimulo ventilatério 7. Além disso,
mesmo os pacientes com hipoxemia hipocapnica, determinada por fibrose
pulmonar idiopatica, nao apresentam respiracao periodica durante o sono 139
140, A tosse noturna, uma queixa freqiiente nesses pacientes, ndo parece ser a

responsavel pela dessaturagdo observada durante o sono REM 141,
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Muitos pacientes com LCFA fazem uso de hipndticos, mesmo contra a
vontade dos seus médicos. Existem relatos de depressao respiratéria induzida por
benzodiazepinicos, em pacientes com LCFA 142 143 provavelmente devido a
diminui¢io na resposta ventilatoria ao CO2 144 145 pOLLY e BLOCK 78
demonstraram que a ingestio de flurazepam em dose tnica determinava
aumento da freqiiéncia e da intensidade da dessaturacédo, durante o sono, em
individuos normais .

Sao poucos os estudos que avallaram os efeitos dos benzodiazepinicos
sobre a oxigenagio durante o sono, em pacientes com LCFA. BLOCK et al 146
estudaram o efeito de flurazepam em dose tinica em vinte pacientes com DPOC
sem retencdo de CO2 e evidenclaram significativa plora da hipoxemia noturna.
Salientaram, entretanto, que as alteragdes eram de pequena magnitude e nao
acarretaram efeitos clinicos adversos, fato que poderia ser explicado pelo uso
concomitante de teofilina, pela maloria dos pacientes.

Recentemente, entretanto, MIDGREN et al 147 concluiram que a
oxigenacao durante o sono fol pouco afetada por doses tinicas de nitrazepam e
flunitrazepam, em pacientes nao-obesos, com quadro clinico estavel, sem
hipercapnia, em uso de teofilina e sem consumo de alcool. Ainda nao foram
avaliadas as conseqiiéncias do uso prolongado destas medicagdes sobre a
saturacéo de 02, durante o sono, em pacientes com LCFA.

EASTON et al 148 demonstraram, em cinco pacientes com grave limitacéo
ao fluxo aéreo (VEF1 médio 0,83 1), que a ingestio de alcool antes de dormir
diminuiu significativamente a SaO2 durante o sono. Um trabalho recente 104
indica que o consumo de alcool ao longo da vida seja um dos fatores que podem
levar a insuficiéncia respiratoria hipercapnica, em pacientes com LCFA.

A hipoxemia noturna também é um evento comum na sindrome da apnéia
obstrutiva do sono . Tém sido relatados casos de sindrome da apnéia obstrutiva
do sono e LCFA no mesmo paciente 149 150 151 152 bem como analisada a
possivel iInteracdo destas doencas 153 154 155 Nzo existem dados
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epldemiolégicos a respeito desta assoclacdo, mas supde-se que nio seja mals
comum do que o esperado pela freqiiéncia relativa destas condigaes.

Um individuo que apresente a combinacdo de sindrome da apnéia
obstrutiva do sono e LCFA, especialmente o tipo B, apresentara hipoxemia
noturna relativamente profunda. Em pacientes com DPOC (1,2 a 3,6 1 de VEF1),
referidos num Centro de Distarbios do Sono, GUILLEMINAULT et al 156
observaram que 92% dos eventos respiratérios anormais durante o sono, eram
apnélias obstrutivas. Estes dados contrastam com os de pacientes referidos numa
Clinica de Doencgas Respiratérias, nos quals apenas um de vinté pacientes com
DPOC (e dois dos vinte controles) tiveram malis de trinta apnéias por noite 113,
Outros autores também encontraram dados semelhantes 10 11 111 112 115 116
119 157 pe 300 pacientes com o diagnostico de sindrome da apnéia obstrutiva
do sono , estudados no Laboratério do Sono da Santa Casa de Misericordia de
Porto Alegre, por KNORST 158 apenas sete (2%) apresentavam LCFA .

Deve-se suspeitar de sindrome da apnéia obstrutiva do sono e LCFA
combinadas se houver um grande aumento da PaCO2 durante o sono, se tais
pacientes apresentarem cefaléla apés dormir com oxigénio continuo e se um

!
paciente tipo B apresentar obesidade 101,

2.2.4 - Broncoconstri¢ao noturna em pacientes com LCFA

Tosse e sibilancia noturnas sdo comuns em pacientes com LCFA,
particularmente os asmaticos 159, Em muitos casos, ocorrem de maneira
intermitente, anunciando a deterioragiao clinica. Em outros, estes sintomas
podem ser persistentes, determinando prejuizo do sono e da qualidade de vida.
Broncoconstrigao noturna tem sido implicada na mortalidade aumentada de

asmaticos a noite, 160 provavelmente por indicar controle inadequado da asma

161
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A observagdo de que asmaticos sibilam a noite ndo é nova. Ja em 1698, Dr.
John Floyer, asmatico, escreveu: "Tenho observado que os acessos sempre
acontecem apds adormecer, a noite... quando os nervos estio ocupados com
espiritos tempestuosos." 7 162,

Individuos normalis tém varia¢do circadiana do calibre da via aérea, com
leve broncoconstrigio noturna 163, O momento da variacao circadiana nos fluxos
expiratérios for¢ados € sincrénica em asmaticos e em individuos normais, mas os
asmaticos tém malor variagdo nos seus picos 163, Assim, as alteragoes noturnas
no fluxo aéreo em asmaticos parecem ser um exagero das altera;;("yes circadianas
normalis e, provavelmente resultem de sua hiper-responsividade aqueles fatores
que produzem leve broncoconstrigdo noturnd, em individuos normais.

Na populacdo asmatica, a gravidade da asma noturna correlaciona-se com
o grau de responsividade bronquica 164 aqueles com maiores modificagoes de
fluxo aéreo durante a noite tém mailor resposta broncoconstritora 4 histamina.
Qualquer fator que aumente a responsividade brénquica em um asmatico, como
inalagdo de antigeno 164, aumentara a broncoconstrigdo noturna, geralmente,
por muitas noites subseqiientes. A remog¢iao de um estimulo que aumente a

!
responsividade da via aérea diminuira a broncoconstricdo noturna 165,

2.2.5 - Mecanismos da broncoconstricio durante o sono

Broncoconstrigdo noturna é uma queixa freqiiente em pacientes com LCFA.
Um estudo que envolveu 7729 asmaticos demonstrou que 39% destes
apresentaram broncoconstricdo e despertar conseqiiente todas as noites, 64%
apresentaram tais sintomas trés noites por semana; 74%, uma noite por semana
e 94% dos pacientes apresentaram estes sintomas uma noite por més 159,

A explicacdo para este fenomeno niao € plenamente conhecida, o que nio
chega a surpreender, considerando-se a dificuldade de se estudar a

broncoconstrigdo durante o sono. O modelo metodologico inclui acordar o
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paclente para realizar manobra expiratéria maxima ou esperar o paciente acordar
espontaneamente, devido a tosse, a sibilancla e a dispnéia. No primeiro caso, o
sono € interrompido e no segundo, € incerto por quanto tempo a obstrucgio da via
a€rea ja estava presente e quantos episddios de plora da fungdo pulmonar nio
foram detectados pelo paciente sonolento 166, Além disso, o uso de equipamentos
invasivos para medir continuamente a resisténcia da via aérea inferior pode
interferir com o sono normal, resultando em diminuicido da eficiéncia do sono e
aumento da percentagem de estagio 1.

Alteragéao circadiana nos fluxos expiratérios ocorre em 1ndi\;iduos normais e
€ mais pronunciada em asmaticos. Assim, os sintomas predominam entre 22:00
horas e 7:00 horas, com pico em torno de 4:00 horas. A responsividade brénquica
também é aumentada as 4:00 horas na populagio asmatica 167,

Como outros ritmos circadianos 168, o principal fator sincronizador do
ritmo de variagéo do calibre da via aérea parece ser o sono 169 170 171 CLARK e
HETZEL 169 demonstraram que o sono determinava o momento da queda do
fluxo de pico, em trabalhadores asmaticos, independente da hora do dia. Quando
os pacientes estudados trocavam de tumo de trabalho, o seu padriao
broncoconstritivo coincidia com 31I nova hora de sono e os autores consideraram
que esta modificagdo era muito rapida para ser causada por alteragao ria variacio
circadiana de horménios, embora estes nao tenham sido dosados. A privacio de
uma tinica noite de sono altera o padrio de broncoconstri¢io noturna 170,

BALLARD et al 171 demonstraram que a resisténcia da via aérea
aumentava progressivamente durante o sono, em asmaticos. Quando os
pacientes eram mantidos acordados toda a noite, a resisténcia da via aérea
também aumentava progressivamente da meia-noite as 06:00 horas, mas este
aumento nao era tao acentuado quanto na noite em que o paciente dormia.

Muitos estudos foram feitos para verificar se a broncoconstricdo é malis
acentuada em um estagio do sono em particular. A sugestio de que as crises de

broncoespasmo raramente acordam os pacientes nos estagios 3 e 4 10
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.provavelmente resulta de uma combinagdo de alguns fatores: a quantidade
relativamente pequena de tempo que estes estagios ocupam durante uma noite de
sono normal e o fato de que o estimulo de despertar, frente ao aumento de
resisténcia do fluxo aéreo neste periodo, esta diminuido 49. Entretanto, BELLIA
et al 172 observaram que os episédios mais elevados de resisténcia das vias
aéreas Inferiores e os periodos de broncoconstrigdo mais prolongados ocorreram
durante o sono de ondas lentas.

Um estudo recente sugere que o sono REM estarla associado a
broncoconstrigao 173, mas baseou-se em medidas de fluxo de pl‘tlzo. apds acordar
os pacientes em diferentes estaglos do sono. Assim, o fluxo expiratério diminuido
poderia resultar da fraqueza dos musculos réspiratérios apds o despertar do sono
REM. Outros autores observaram que os episodios de broncoconstricao nio estao
relacionados com um estéagio do sono em particular 116 117 ¢ sugerem que eles
ocorrem ao acaso, na proporc¢ao de tempo gasto em cada estagio.

Foi sugerido que a vibragio repetida da via aérea, devido ao roncar
recorrente e a apnéias, possa desencadear broncoconstricao. Esta hipotese surgiu
da observagao de que asmaticos que roncam, mas nao tém outras caracteristicas
de sindrome das apnéias do sonlo. e pacientes que apresentam associacio de
sindrome das apnélas do sono e asma melhoram da asma noturna comm o uso de
aparelhos de pressio positiva continua nas vias aéreas 151 Nzo esta definido se
este € um mecanismo comum de broncoconstri¢iao noturna.

Tanto a temperatura ambiente quanto a corporal caem durante a noite. O
resfriamento da via aérea produz broncoconstricio em asmaticos 174 e tem sido
proposto como um dos mecanismos de asma noturna. Em seis de sete asmaticos,
a broncoconstricio noturna diminuiu com a respiracdo de ar timido aquecido

durante toda a noite 179, mas isto pode ter perturbado o sono diminuindo,

assim, a broncoconstri¢ao neste periodo 170,
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Fol sugerldo que a broncoconstri¢do noturna poderia resultar da posigio
supina, adotada durante a noite 176, Um estudo recente sugere que esta posicio
nao é um fator importante de broncoconstri¢io noturna 177,

Refluxo gastroesofagico € comum em asmaticos, particularmente naqueles
com sibilancia noturna 178, Embora a infusio de acido dentro do esofago possa
produzir aumento da responsividade bréonquica, nao existem evidéncias de que o
refluxo esofagico espontaneo determine broncoconstrigio noturna em criancas
asmaticas 179,

A presenc¢a de alergénios no quarto de dormir néo pareltlze ser um fator
importante de broncoconstri¢gio noturna. A queda dos fluxos expiratérios
forcados, apoés a inalagio de poeira domiciliar, histamina e metacolina 180 &
malor & noite do que durante o dia. Provavelmente, a resposta broncoconstritora
tardia ocorra e seja mais acentuada, quando a exposi¢io aos alergénicos se da a
noite, ao invés de pela manha 181,

O clearance mucocilar esta prejudicado durante o sono e o actmulo de
muco na via aérea poderia contribuir para a broncoconstricio noturna 162 o
estreitamento noturno da via aérea pode resultar de aumento do ténus
parassimpatico ou diminuigao de; atividade néo-colinérgica, nao-adrenérgica. O
possivel papel do sistema nio-colinérgico, niao-adrenérgico, ainda ésta sendo
investigado 182, O ténus parassimpatico no sistema cardiovascular aumenta a
noite 160, Estudos recentes, envolvendo bloqueio colinérgico com Brometo de
Ipratropium inalado 183 ou Atropina intravenosa 184 indicam que o aumento do
tonus parassimpatico vagal provavelmente contribui para o desenvolvimento de
broncoconstricio noturna. Entretanto, nao explica toda a broncoconstrigao
observada 183 184,

Os efeitos benéficos da epinefrina e do cortisol na asma levaram a crenga
de que o broncoespasmo poderia estar relacionado com a depressao noturna dos
niveis destes horménios. Fol observada uma relagio temporal entre o nivel mais

baixo de cortisol e epinefrina plasmaticos e o broncoespasmo registrado no inicio
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da manha, em asmiticos 185, Recentemente, KALLENBACH et al 186 sugeriram
que a queda noturna pronunciada nos nivels de cortisol plasmatico poderia
precipitar este quadro.

O aumento da inflamagdo e o edema da mucosa podem resultar em
estreitamento da via aérea a noite. Um estudo mostrou que individuos asméaticos
com queda noturna da fungdo pulmonar apresentavam maior niimero de
neutréfilos e eosinéfllos no lavado broncoalveolar realizado as 04:00 horas do que
o das 16:00 horas 187, Naqueles asmaticos, sem alteracio circadiana acentuada

da fun¢édo pulmonar, a contagem celular era a mesma nos dois horarios.

2.2.6 - Conseqiiéncias da hipoxemia e da broncoconstri¢ao durante o sono

Pacientes com LCFA sio freqlientemente acordados durante os episédios de
hipoxemia e broncoconstri¢do noturnas, o que se reflete em disttirbios do sono 8
9 10 11 12 13 113 ¢ pjora da tosse, da dispnéia e da sibilancia, no inicio da
manha 186, Estas duas situacées nio sdo apenas desagradaveis, mas também
prejudicam a atividade durante o dia. A reducdo das respostas ventilatérias a
quimioestimulagao, devida a privalt;{]o do sono 188 pode ser um fator que, aliado
a fadiga muscular, possibilita o desenvolvimento de episédios agudos de
descompensacao respiratéria.

Como o sistema nervoso central é muito sensivel & diminui¢do de oxigénio,
niao seria surpreendente se houvessem distarbios neuropsiquiatricos, em
decorréncia de hipoxemia noturna. Existem evidéncias de que pacientes com
doenga obstrutiva severa apresentam alteragdes neuropsiquiatricas em grau
inversamente proporcional a oxigenacgao arterial da vigilia 189,

Hipoxemia durante o sono pode determinar efeitos cardiacos e
hemodinamicos significativos e influenciar a sobrevida do individuo. Muitos
estudos avaliaram a relagdo entre sono e arritmias cardiacas, no paciente com

LCFA. FLICK e BLOCK 190 foram os primeiros a relatar a maior ocorréncia de
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arritmias ventriculares a noite, em dez pacientes com DPOC. Subseqiientemente,
TIRLAPUR e MIR 191 observaram que a terapéutica com oxigénio diminuiu as
arritmias ventriculares durante o sono, em sete pacientes tipo B, com severa
hipoxemia noturna. Estes autores, entretanto, nido comprovaram que as
alteragoes descritas eram concomitantes com os episédios hipoxémicos.

SHEPARD et al 192 nio observaram relagio significativa entre arritmia
ventricular e saturagio de oxigénlo, exceto naqueles pacientes que dessaturaram
abaixo de 80%. Nestes casos, a freqiiéncia de arritmia era 150% maior durante o
sono do que durante a vigilla. Assim, a hipoxemia sustentad;l provavelmente
determine a um efeito deletério sobre o miocardio e o sistema de conducio.

As arritmias também podem ser conseqiiéncia de condigdes arritmogénicas
coexistentes (hipertensao, doenca cardiaca isquémica, desequilibrio eletrolitico,
diabete, insuficiéncia renal) freqiientemente associados a LCFA, ou entdo, pelo
uso de digitalicos, de teofilina e de drogas beta-adrenérgicas 190 191 192 ggtas
situagodes citadas ainda podem modificar a resposta eletroﬁsiolégic'a do coragédo a
hipoxemia 193,

Habitualmente, esses pacientes sao taquicardicos em repouso e mantém-se
assim durante o sono 193, m et al 194 descreveram leve reducio da
freqiiéncia cardiaca durante os episodios de dessaturagdao noturna. Pode haver
elevacao da pressao arterial sistémica durante os episdodios de acentuada
dessaturacéao 195,

Poucos trabalhos mediram a hemodinamica pulmonar, durante o sono, em
pacientes com LCFA. COCCAGNA e LUGARESI 107 documentaram, em doze
homens com VEF1/CVF= 42%, PaO2 = 56 mmHg e PaCO2 = 50 mmHg ,quando
acordados, o aumento da pressdo arterial pulmonar de 37 para 55 mmHg, no
sono REM; quando a PaO2 caiu de 50 para 43 mmHg e a PaCO2 aumentou de
50 para 57 mmHg.

Em quatro homens (VEF1 = 0,84 1; PaO2 = 58 mmHg; PaCO2 = 43 mmHg,

pressao arterial pulmonar = 17 mmHg, débito cardiaco = 5,2 1/min, quando

40



acordados), BOYSEN et al 195 observaram elevagdes transitérias na pressio
arterlal pulmonar, relacionadas com a duragio e a gravidade dos episédios
hipoxémicos. A administragdo de baixos fluxos de oxlgénio melhorou a saturagio
e aboliu esses aumentos transitérios na pressio arterial pulmonar.

Embora estes estudos sugiram que a hipertensiao arterial pulmonar
observada nos pacientes com LCFA possa ser devida a dessaturagio noturna, os
efeitos da elevagdo noturna da pressido arterial pulmonar ainda sdo
desconhecidos. Estudos recentes mostraram que pacientes com. DPOC e
dessaturagao noturna de oxigénio apresentam maiores anormalié]ades das trocas
gasosas 196 e pior resposta hemodinamica ao exercicio 197, do que pacientes
com DPOC e fung¢ao pulmonar semelhante, mas sem dessaturag¢ido noturna.

Pacientes que apresentam LCFA e sindrome das apnéias do sono
assocladas tém maior probabilidade de desenvolverem hipertensio pulmonar 198
e insuficiéncia cardiaca direita 193, do que individuos com apenas uma destas
condigoes. '

Existe uma relagdo linear entre a resposta policitémica e a SaO2 em
individuos saudaveis, acordados, em altitudes elevadas. Os valores séricos de
eritropoitina imunorreativa podenl-x aumentar a noite, em pacientes com doenca
pulmonar crénica e hipoxemia moderada 199, Pacientes com DPOC e policitemia
secundaria sdo um pouco mais hipoxémicos quando acordados e apresentam
uma dessaturagcdo noturna mais acentuada, do que individuos com a mesma
severidade de DPOC e sem policitemia 200,

Mc NICHOLAS e FITZGERALD 201 demonstraram que a morte ocorreu
mais freqiientemente a noite, em pacientes com bronquite cronica e enfisema, do
que nos controles. Individuos com hipoxemia grave quando acordados e, por
conseguinte, durante o sono, morrem, freqiientemente, a noite 113 133, como foi
demonstrado que os episodios mais intensos de dessaturag¢ao ocorriam durante o

sono REM 110 111 112 115 ,presumiu-se que as mortes ocorreriam,

preferencialmente, neste estigio do sono.
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Embora a expectativa de morte nas horas noturnas possa ser devida a
alguns fatores relacionados com ritmos circadianos ainda nio definidos, a
hipoxemia relaclonada com o sono pode ser a responsavel por algumas dessas
mortes. Evidéncias indiretas indicam que os episédios de hipoxemia durante o
sono, através da elevagdo da pressiao arterial e da freqiiéncia cardiaca
conseqlientes, podem determinar uma mailor demanda miocardia de oxigénio,
frente ao baixo suprimento do mesmo. Embora o fornecimento suplementar de
oxigénio tenha melhorado a dessaturagio da oxihemoglobina, ele nio impediu a
morte inesperada durante o sono, de nove de 64 pacientes con; DPOC em um
estudo sobre oxigenioterapia noturna 189,

Embora a morte devido 4 asma seja incomum, ocorrem mais mortes a noite
em asmaticos do que na populacgio geral 167, A relutincia em procurar ajuda
médica a noite, a broncoconstrigdo noturna,a incapacidade de despertar frente a
hipoxemia 35 36, hipercapnia 40 41 e resisténcia aumentada ao fluxo aéreo 49
podem contribuir para o retardo da terapéutica e conseqﬂentemen’ce. aumentar a

mortalidade noturna.

2.3 - QUALIDADE DO SONO

A qualidade do sono refere-se a quantidade de sono total e como ele é
distribuido ao longo da noite. Praticamente todas as pessoas ja dormiram mal em
alguma ocasido, mas na maloria das vezes o problema é transitério e causa pouco
transtorno. Para alguns, entretanto, mesmo uma tnica noite de sono de ma
qualidade é fonte de desconforto suficiente para leva-los a procurar auxilio
médico. Cabe ao médico determinar a significincia da queixa.

Os trés principais distarbios de sono sao a insénia, a sonoléncia diurna
excessiva e as parassonias (fendmenos da vigilia que invadem o periodo de sono,

por exemplo, sonambulismo). Estes distirbios podem ser manifestagdoes de
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problemas primérios do sono ou secundarios a doen¢as médicas ou psiquiatricas.
Entretanto, podem ser apenas varia¢des do padriao normal de sono.

A causa mais comum de insonia em clinicas de distirbios do sono é a
depressao. Praticamente todas as outras doengas psiquiatricas e muitas doencas
médicas causam insénias. Pacientes com expectativas nao-realistas da qualidade
do sono ou com percepgao inadequada da quantidade e continuidade de seu sono
podem procurar auxilio médico, sem que se descubra qualquer anormalidade.

A queixa de sonoléncia excessiva pode ser a primeira evidéncia de uma
condicdo anormal respiratéria, como a sindrome das apnéias do sono ou
neurolégica, como a narcolepsia. Muitas pessoas se impoe horarios de sono
insuficiente e ,conseqlientemente, passam o dia sonolentas. Individuos que nao
sdo sonolentos podem interpretar fadiga generalizada e perda da sensac¢do de
bem estar com sonoléncia.

Para o diagnostico de distirbio do sono, obtém-se a histéria de queixas de
sono e procura-se complementar os dados conversando com o companheiro de
quarto. Este pode confirmar as queixas do paciente ou fornecer uma histéria
diferente, sugerindo que o paciente possa estar exagerando ou subestimando o
grau de distarbio do sono. A polissonografia define de forma objetiva o
diagnéstico e pode determinar a severidade do problema 202, £ considerada o

padrao aureo de diagnédstico da Medicina do Sono.

2.3.1 - Distirbios do sono

A medicina do sono ainda nao atingiu o estagio em que se faz o diagndstico
baseado no entendimento dos mecanismos fisiopatolégicos envolvidos. Mesmo
obtendo-se a polissonografia, ainda depende-se dos sintomas referidos pelo
paciente e estes influenciaram a nomenclatura diagnéstica.

A Nona Revisao da Classificacao Internacional das Doengas classifica os

distirbios do sono em trés localizagdes: em doengas mentais (codigos 307.40 a
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307.49), classe 347 (narcolepsia) e na secdo entitulada Sintomas, Sinais e
Condigdes mal-definidas (codigos 780.50 a 780.59) 203,

A nomenclatura dos distarbios do sono, mais amplamente usada, é a
desenvolvida pela Assoclagdo de Centros de Disturbios do Sono, que os divide,
primariamente, em fungio da queixa 204, Se o sintoma é insénia: grupo A:
distiarblos de iniclar ou manter o sono . Se a queixa ¢ sonoléncia excessiva: grupo
B . Se a queixa é alteragdo do padriao de sono (distarbios do ciclo sono-vigilia):
grupo C. Os acontecimentos desusados que ocorrem durante o sono geralmente
ficam sob o rotulo de parassonias: grupo D (disfun¢oes associadas com o sono,
estaglos do sono ou despertares parciais).

Esta nomenclatura inclul todos os distirbios do sono mas apresenta
falhas. Uma delas é o fato de ser baseada em sintomas e, assim, a mesma
entidade fisiopatolégica pode ser incluida em mais de um grupo. Por exemplo:
apnéia do sono pode apresentar-se como distirbio de iniciar e manter o sono ,
sonoléncia excessiva ou enurese.

A nomenclatura proposta pela Associaciao de Centros de Disttarbios do Sono
foi revisada recentemente pela Associagdo Americana dos Disturbios do Sono,
com a colaboracio de especialistas de todo o mundo, inclusive brasileiros. A
Classificacido Internacional dos Distirbios do Sono utiliza um sistema multiaxial
para especificar e codificar o diagnostico pela sua individualidade etiolégica,
fisiopatolégica ou sindrémica, nao usando o sintoma como referéncia. A

Classificacdo Internacional dos Distirbios do Sono dispoe os 84 distarbios da

seguinte maneira:

1 - Dissonias

1.A - Doencas endogenas do sono (as que se originam de afecgoes

primariamente relacionados com os mecanismos do sono: insénia



psicofisiologica, narcolepsia, sindrome da apnéia do sono

obstrutiva, mioclonia noturna...).

1.B - Doengas exdgenas do sono (as que se originam de fatores externos:

induzidos por alcool e drogas, insonia da altitude...).

1.C - Distarbios do ritmo circadiano (trabalhador que troca de turno,

mudanga de fuso horario...).

2 - Parassonias: ou distirbios do despertar, despertar parcial e transi¢io

sono-vigilia

2.A - Distarbio do despertar (terror noturno, sonambulismo...).

2.B - Distarbio da transi¢do sono vigilia (soniloquismao...).

2.C - Disturbios associados com sono REM (paralisia do sono, pesadelos...).

2.D - Outras parassonias (roncar, enurese)

3 - Distarbios do sono associados a doeng¢as médicas e/ou psiquiatricas.

3.A - Doencas mentais (do humor, da personalidade...).

3.B - Doengas neuroldgicas (parkinsonismo, deméncias...).

3.C - Doencas médicas (doenc¢a pulmonar obstrutiva crénica, asma, doenga

do sono, isquemia cardiaca noturna, refluxo gastroesofagico
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relacionado com o sono, doenca ulcerosa péptica, sindrome da

fibrosite).

4 - Distarbios do sono propostos, sobre os quais ainda existe pouca
informagao (distirblos do sono relacionados com menstruacéo,

gravidez...).

Os distirbios do sono, observados nos pacientes do grupo controle e a
sindrome das apnélas do sono, observada em dois pacientes com limitacio
cronica ao fluxo aéreo serdo abordados a seguir.

Sindrome da apnéia do Sono: Por defini¢do, a apnéia no adulto é a cessacio
do fluxo aéreo por mais de dez segundos 205, Como algumas apnéias podem ser
observadas durante o sono, mesmo em individuos normais (em média sete por
noite), considera-se anormal a ocorréncia de mais de 30 apnéias por noite ou
mals de cinco apnéias por hora de sono. As apnéias devem ocorrer repetidamente,
tanto em sono NREM como REM, para permitir o estabelecimento do diagnéstico.
Nos paclentes com a sindrome das apnéias do sono, as apnéias duram
usualmente de 30 a 60 segundos.

As apnéias podem ser de trés tipos: central, obstrutiva ou mista. No tipo
central, o fluxo aéreo na boca e narinas cessa por auséncia de movimentos
toracicos e abdominais. No tipo obstrutivo, o fluxo aéreo na boca e narinas cessa
por obstrucdo da via aérea no nivel da faringe, enquanto persistem os
movimentos toracicos e abdominais. A apnéia mista tem inicio geralmente com
uma apnéia central, que se torna obstrutiva quando o individuo tenta retomar a
ventilagao. Os pacientes costumam apresentar mais de um tipo de apnéia e a
sindrome é classificada pelo tipo predominante.

A apnéia do sono pode ocorrer em 1 a 3% da populacio geral 206, Estima-

se que 19% das mulheres e 30% dos homens ronquem intensamente ha décadas.
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A apnéia do sono pode ocorrer em todos os grupos etirios e em ambos os sexos
mas é mais comum em homens de meia idade 205,

As manifestagoes clinicas sao muito variadas. Os pacientes usualmente se
referem a sonoléncia diurna excessiva. Esta queixa varia muito de individuo para
individuo e ¢é freqlientemente minimizada. Sonoléncia excessiva pode ser
totalmente negada ou ser tdo acentuada que impeg¢a o paciente de trabalhar ou
dirigir. Sonoléncla excessiva fol observada em 80% dos pacientes estudados no
Laboratério do Sono da Santa Casa de Porto Alegre , por KNORST 158,

Pessoas com apnéia costumam roncar de maneira tdo intensa que perturba
o sono de outras pessoas. O individuo que dorme na mesma cama ou no mesmo
quarto nota que o paciente tem episodios repetidos de roncar gradualmente
audivel seguido de um periodo de siléncio que, por sua vez, é seguido por um
arfar ruidoso ou bufar inspiratério. Muitas vezes a retomada do fluxo aéreo é
acompanhada de violentos movimentos corporals. O pacliente com apnéia
obstrutiva nédo tem consciéncia de sua dificuldade respiratéria ou dos
movimentos corporais excessivos. Na série de KNORST 158 ¢ roncar noturno foi
a queixa principal mais comum (49%) sendo que o inquérito minucioso do
paciente permitiu obter o relato do roncar noturno intenso e persistente, ha
varios anos ou décadas, em 95% dos casos.

Cefaléia matinal, sono nao-restaurador e dor de garganta ao despertar sio
outros sintomas freqiientes mas inespecificos. Irritabilidade, depressao,
diminuigéo da libido e prejuizo da memoria sao comuns na apresentacgio clinica
da apnéia do sono. Impoténcia, convulsbes noturnas e enurese sido menos
comuns. Acidentes automobilisticos ou de trabalho sao formas graves de
apresentacdo da doenca. Acidentes automobilisticos sao oito vezes mais
freqiientes em pacientes com apnéla do sonov do que em pacientes nao-apnéicos
158

Metade dos adultos com apnéia obstrutiva do sono tém hipertensao arterial

sistémica coexistente. A obesidade também é muito comum. Aproximadamente
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70% dos paclentes com apnéia do sono tém pelo menos 20% de excesso de peso
206, Na analise dos paclentes com sindrome da apnéia obstrutiva do sono,
examinados no Laboratério do Sono da Santa Casa por KNORST 158, observou-
se que 58% eram portadores de hipertensdo arterial sistémica e que 65%
apresentavam alteragdes hipertensivas de fundo de olho tipo KW I ou KW II.

A apnéia obstrutiva decorre de fatores anatémicos e neurais. O fenémeno
mais evidente é a obstrugédo da via aérea por colapso da faringe 205, processos
que diminuem a atividade neuro muscular, como a hipotonia muscular
caracteristica do sono, podem permitir o colapso das vias aéreas superiores. O
fato de que apenas 2% das pessoas que dormem desenvolvem colapso da via
aérea superior sugere que € necessario haver outras condigdes além do
relaxamento 198,

A maloria dos individuos com apnéia do sono tem uma via aérea superior
congenitamente menor 207, Qutros fatos mais 6bvios de obstrugdo da via aérea,
como o micrognatismo, retrognatismo, macroglossia ou neoplasia também
contribuem para a apnéia obstrutiva. Drogas relaxantes musculares e alcool sao
fatores agravantes da sindrome da apnéia obstrutiva do sono .

O grau de dessaturaciao depende da duragdo do evento respiratério, da
saturagdo de O2 no inicio do evento e do volume pulmonar ao tempo do evento
(206). Assim, a dessaturagio sera maior quando o evento apnéico for mais longo,
quando a SaO2 basal ja for baixa e quando o paciente tiver um volume pulmonar
pequeno. A causa mais comum de redugao da capacidade residual funcional é a
obesidade 205,

Ocorre elevacao da pressao arterial sistémica e pulmonar durante a apnéia
mas elas voltam ao normal quando o fluxo aéreo retorna. Acredita-se que haja
uma incidéncia elevada (entre 20 a 50%) de pacientes com apnéia do sono
insuspeitada entre hipertensos ditos "essenciais" e sem queixas especificas de
sono 208, MARTINEZ 205 acredita que a apnéia do sono pode ser um importante

fator contribuinte para a epidemiologia da hipertensao cronica.
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Também sdo observadas arritmias cardiacas durante as apnéias. Um
achado caracteristico mas incomum é o de variabilidade sinusal com episédios
repetidos de bradicardia relativa (durante a obstrugio), seguido de uma
freqliéncia cardiaca aumentada (durante o retorno do fluxo aéreo), semelhante a
braditaquicardia. Arritmias graves como a parada sinusal, o bloqueio
atrioventricular e a taquicardia ventricular sdo pouco freqiientes 206,

As apnélas podem também afetar o sono de uma maneira significativa. Uma
vez Iniclada, a apnéla s6 sera interrompida por um despertar que é registrado na
polissonografia, mas, por ser breve, ndo é conscientizado e passa despercebido
pelo paciente. Como resultado, o sono de um paciente com apnéia do sono é
fragmentado, a seqiiéncia fisiologica (estaglos 1, 2, 3 e 4, REM) é substituida por
um sono superficial agitado 205 ¢ inadequado do ponto de vista da recuperacgio
fisica e mental 209,

A forma usual de se confirmar o diagnostico e verificar a gravidade da
sindrome da apnéia do sono é através da polissonografia. O diagnéstico é feito
quando o indice de apnéia e hipopnéia é mailor do que dez apnéias e hipopnéias
por hora de sono. Existe mortalidade aumentada quando o indice de apnéia e
hipopnéla € malor do que vinte apnéias e hipopnéias por hora de sono. A
sintomotologia € intensa se houver mais de 50 apnéias e hipopnéias por hora de
sono 158,

Roncar primario: Pode ser considerado uma parassénia ou manifestacdo de
distirbio respiratério relacionado com o sono. Em geral, é encontrado associado a
doenca respiratéria alta (rinite, sinusite...). Pode ser um sintoma de fadiga. Leva a
consideraveis distirbios do sono de familiares. Se o roncar & posicional, piorando
com o decubito dorsal, deve-se desencorajar o paciente a dormir nesta posigéao.
Pode-se usar o artificio de costurar uma bola de ténis no pijama, por exemplo.
Muitos casos de intensidade acentuada podem requerer tratamento cirtirgico e a

uvulopalatofaringoplastia pode ser exitosa 210,
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Sonoléncia idiopatica: E uma sindrome de sonoléncia diurna excessiva. Os
pacientes sentem uma vontade irresistivel de dormir, crescente, durante o dia.
Cochilam por 60 minutos e isso nao é recuperador. Quando néio estio dormindo,
estes pacientes estdo sonolentos e com dificuldade de concentragéo.
Freqiientemente se queixam de "ressaca" apés acordar206, Habitualmente, os
pacientes com sonoléncia idiopatica sdo enquadrados em trés categorias:

a) aqueles com historia familiar de sonoléncia diurna. Também podem ter
sintomas relacionados com fung¢ao autondémica anormal, como por exemplo,
sindrome de RAYNAUD, hipotenséo ortostatica ou sincope;

b) aqueles com histéria de infecgdes virais, incluindo mononucleose,
pneumonia viral, sindrome de GUILLAIN-BARRE e encefalite;

c) aqueles sem historia familiar de sonoléncia idiopatica ou sem doenga
viral prévia significativa. Acredita-se que alguns pacientes com sonoléncia
idiopatica tenham atividade excessiva do sistema serotonérgico 206,

Epilepsia: A epilepsia caracteriza-se por surtos subitos, transitérios e
recorrentes de alteracido da consciéncia, fendmenos sensoriais, atividade motora e
comportamento alterados. Resulta de atividade eletroquimica anormal e excessiva
do tecido cerebral.

Epilepsia parcial ou focal resulta da descarga de neurdénios em uma area
localizada do coértex. Como a area é especifica, os sintomas dependem da
localizacao da lesdo. Na epilepsia parcial simples nao ha alteragdo da consciéncia;
na complexa ha prejuizo da consciéncia. As vezes, as convulsdes parciais
envolvem areas malores do cérebro levando a crises motoras e perda da
consciéncia. Nas crises generalizadas, existe envolvimento de ambos os
hemisférios cerebrais com perda de consciéncia ou movimentos anormais de
ambos os lados do corpo 211,

Convulsdes ocorrem em 0,5 a 2,0% da populagdo, predominantemente

durante o sono em 45% dos pacientes com convulsdes generalizadas. Entre 0,5 e
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24% dos pacientes com epilepsia constatam-se crises somenie durante o sono
211

A avaliagdo polissonogrifica indica que as pessoas com epilepsia tém sono
muito perturbado com laténcla ao estégio 2 prolongada, aumento da percentagem
de vigilia apés o iniclo do sono e freqiientes trocas de estagios. Também ocorre
diminuigao do estagio 1 e de sono de ondas lentas. O sono REM usualmente nio
€ afetado, exceto quando a convulsio generalizada ocorre precocemente durante a
noite. Nesta situagdo, pode ndo haver REM por muitas horas. Nas convulsdes
generalizadas pode haver redugéio de fusos e complexos K. Em alguns individuos,
a desorganizagdo da atividade eletroencefalografica pode prejudicar o
reconhecimento do estigio do sono.

Nas convulsoes parciais que se originam na regido amigdalohipocampal, o
sono pode ser interrompido por numerosos despertares. A privacio de sono
anterior ao exame eletroencefalografico geralmente aumenta a probabilidade de se
observar descargas anormais. O EEG realizado durante toda a noite pode ser til
quando existe histérla fortemente sugestiva de epilepsia sem descargas
epilépticas 6bvias durante o EEG de rotina e o EEG feito apés privacio do sono. A
filmagem em video do local da polissonografia também pode ajudar, se for
observado comportamento anormal durante a atividade eletroencefalografica
atipica. A chance de se fazer diagnostico de epilepsia aumenta 30% quando se
faz o EEG dormindo, ao invés de acordado.

Fibrosite: Fibrosite ou filbromialgia é um distarbio comum, caracterizado
por fadiga créonica, dores musculares e sono nio-recuperador. A compressio de
pontos no trapézio, crista iliaca, joelhos, epicondilo lateral e outros, desencadeia o
quadro doloroso 212,

Ao exame clinico, apresentam dor a palpacao de um ou mais sitios citados
sem evidéncia de enrijecimento muscular ou de limitacao dos movimentos das

extremidades. As vezes, apresentam reacio de hiperemia dos pontos dolorosos,
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quando pressionados. Pode haver evidéncia de depressio, ansiedade e
irritabilidade 211,

O Iniclo dos sintomas pode estar relacionado com eventos de pequena
monta mas emocionalmente traumaticos, como um acidente automobilistico ou
industrial. Esta sindrome também pode ocorrer em pessoas com conflitos
pessoals insolaveis.

Os individuos dormem por um periodo de tempo normal mas acordam-se
cansados, nao recuperados. Apresentam aumento de atividade alfa durante o
sono de ondas lentas, dai o termo padrao de sono tipo alfa-delta. Suspeita-se que
esta doenga seja determinada por um distirbio do metabolismo da serotonina no
sistema nervoso central e que represente um distarbio fisiologico de despertar.

Depressao maior: Aproximadamente 10% da populagao dos Estados Unidos
da América devem apresentar um episédio de depressio maior durante sua vida
adulta e 90 a 95% destas pessoas sofrerdo de um sono extremamente perturbado
durante este surto de depressio 212, Insénia é a queixa mals comum de
pacientes deprimidos. Acordar de madrugada com dificuldade para voltar a
dormir é comum em depressio, mas nio é patognoménico 213,

A presenca de cinco destes nove sintomas citados a seguir, por duas
semanas ou malis, incluindo a presenga de humor deprimido ou perda de
interesse, preenche os critérios para diagnéstico de depressido maior: humor
deprimido, sonoléncia, perda de interesse, sensacdo de culpa, perda de energia,
de concentracio e de apetite, agitacio psicomotora e idélas de suicidio 212,

A polissonografia noturna mostra sono fragmentado com aumento do
numero de despertares, diminuigcdo da laténcia ao REM e aumento do REM
fasico. O sono REM é mais precoce e os movimentos oculares sao mais intensos
do que o observado nas horas matinais de individuos nao-deprimidos 213,

Acordar de madrugada reduz seletivamente o sono REM. Isto pode ser
evidéncia de um mecanismo homeostatico interno de privagdao de sono REM. A

privacao de sono REM melhora o humor em 50% dos pacientes deprimidos.
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Existe uma teorla de que o sintoma insénia é uma tentativa do organismo de
normalizar o humor. Isto pode explicar a observa¢io de que tomar um hipnético
para melhorar a insénia agrava a depressao 212,

Psicoterapia € ttil para o paclente deprimido e deve ser mantida para
identificar e explicar padroes de ma-adaptagio, recuperar a auto-estima, ajudar o
paciente a manifestar raiva de uma maneira adequada e diminuir a tendéncia a
autocritica.

Insénia psicofisiolégica: O termo insdnia psicofisiologica descreve aqueles
pacientes com histéria de sono fragil, que desenvolvem insénia crénica durante
periodo de desusada tensao emocional e continuam insones mesmo apés a crise
ter cessado 203, Alguns pacientes podem condicionar-se a nio dormir ou dormir
mal. Estas queixas de insénia tendem a ser continuas no tempo mas podem
variar de acordo com o grau de tensido do dia-a-dia 214, Alguns sio mais
propensos do que outros para desenvolver insonia psicofisiologica.

Existe dificuldade de adormecer ou de permanecer dormindo. As queixas de
sono perturbado ocorrem principalmente no ambiente doméstico. O sono pode ser
normal durante o periodo de férias ou em ambiente usualmente nao freqiientado
pelo paciente. A insénia psicofisiologica, quando cronica (mais de trés semanas
de duragado), representa um grande problema de saude publica e pessoal,
responsavel por substancial incapacidade pessoal e de trabalho. Sua incidéncia
exata nao € conhecida e provavelmente varia em funcdo da idade, ocupacao,
situacio sécio-econdmica e geografica. A estimativa € de que mais de 20% da
populacgao adulta experimentara episédios de insdnia créonica em algum tempo de
suas vidas 214,

A maloria dos pacientes com insénia apresenta laténcia ao estagio 2
prolongada (mais de 30 minutos), despertares freqiientes, diminui¢ao do tempo
total de sono (menos de seis horas) e da eflciéncia do sono (menor que 85% do

tempo no leito dormindo) bem como aumento dos estagios mais leves do sono. A
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taquicardia leve (80-90 bpm), observada durante o sono de ondas lentas, sugere
aumento da atividade autondmica 215,

Alguns paclentes podem ter menos dificuldade de dormir no ambiente do
Laboratério do Sono, o que pode resultar em um exame polissonografico
aparentemente normal. Assim, a  polissonografia = normal nio exclul a
possibilidade de dificuldades reais enfrentadas pelo paciente no seu ambiente

domiciliar.

2.3.2 - Qualidade do sono de pacientes com limitagdo cronica ao fluxo

aéreo

Nao existem grandes séries na literatura comparando a qualidade do sono
de pacientes com LCFA com a de pessoas normals, de idade e sexo semelhantes.
As comparacgoes sao feitas a partir de dados de diferentes laboratérios
usualmente sob diferentes condigoes, e tais resultados devem ser encarados como
provisorios 216 217 Entretanto, quando os dados provém de diversos centros,
varios achados sdo consistentes e indicam que em pacientes com LCFA a
qualidade do sono é ruim 89 10 11 12 13,

O tempo de sono esta reduzido em pacientes com LFCA, sendo somente de
quatro a cinco horas por noite. Os pacientes ficam acordados um tergo do tempo
total no leito, logo, a eficiéncia do sono também esta reduzida. Isto pode ser
devido ao fato de que cochilam durante o dia, mas esta hipotese nao foi
confirmada.

A distribuigao dos estagios do sono, expressos como percentagem do tempo
de sono, nio é estatisticamente diferente da dos individuos normais 8, talvez
devido a grande dispersio de dados da populagcdo normal. Os dados dos
individuos com LCFA ficam agrupados no extremo da curva de distribuicio
normal 217 218, Talvez em estudos malores e com melhor controle possa haver

diferenca estatisticamente significante.
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Os pacientes com LCFA apresentam: aumento de sono superficial; reducio
do sono REM; multos despertares (cerca de dez por hora); periodos curtos de
sono ininterrupto; trocas de estagios freqiientes (15 a 20 por hora).

Ainda nio fol definido porque o sono é perturbado em pacientes com LCFA.
FLEETHAM et al 8 observaram que 40% dos despertares ocorriam durante as
quedas na SaO2. Entretanto, administrando-se oxigénio e, assim, aumentando a
oxigenac¢do, ndo houve melhora da qualidade do sono ou mudanca no padrio de
despertar. Os despertares continuaram associados a pequenas quedas da SaO2.
Estas quedas foram menores, de maneira que os despertares ocorreram com
nivels muito maiores de Sa02, sugerindo que o despertar nao é determinado pela
hipoxemia em si, mas por algum fenémeno associado, possivelmente hipercapnia
ou acidemia. Isto é consistente com a nog¢ao de que a hipoxemia é um fraco
estimulo de despertar 35 36 53,

Em um grupo de pacientes com hipoxemia diurna acentuada, CALVERLEY
et al 9 mostraram que quanto maior o nimero de episddios hipoxémicos menos
perturbado € o sono. Neste estudo, um episédio hipoxémico foi definido como
queda de pelo menos 10% na Sa0O2, por um periodo minimo de um minuto. Estes
autores sugeriram que o sono instavel poderia ter um efeito protetor, impedindo
episddios prolongados de hipoxemia. Ainda neste trabalho, o uso de oxigénio
melhorou a qualidade do sono em cinco de seis pacientes muito hipoxémicos,
sugerindo que a hipoxemia poderia ter perturbado o sono. Estes dados parecem
contrastar com os de FLEETHAM et al 8 ;mas podem dever-se a hipoxemia
acentuada observada nos pacientes de CALVERLEY et al 9.

A qualidade do sono pode diferir conforme o grau de hipoxemia. O principal
estimulante do despertar ou fator de perturbacido do sono pode ser o CO2, em
caso de hipoxemia moderada. Com o uso de oxigénio, ndo ha diminui¢do do
namero de despertares. Por outro lado, na insuficiéncia respiratéria hipercapnica,
a hipoxemia pode ser um importante estimulo de despertar e, assim, o uso de

oxigénio melhora o sono 216 217,
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Outros fatores também podem perturbar o sono. A tosse noturna & uma
possibilidade 141, pelo fato de ocorrer apenas apds o despertar caracterizado
eletrofisiologicamente 216, Medicagdes usadas no tratamento da LCFA, como as
metilxantinas, podem contribuir para um sono anormal. Foi observado que a
teofilina diminui a quantidade de sono REM e aumenta a de estagio 2, mas nao
altera significativamente o tempo total dormindo dos pacientes com LCFA 216,
FLEETHAM et al 218 descreveram redugdo semelhante no sono REM, mas com

diminui¢ao do tempo total dormindo, em pacientes com LCFA em uso de teofilina.
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3 - MATERIAL E METODOS

3.1 -PACIENTES

No periodo de novembro de 1986 a novembro de 1988, foram estudados 22
pacientes consecutivos, portadores de LCFA, evidenciada no espirograma por
VEF1 /CVF < 70%, resposta de pelo menos 10% com o uso de broncodilatador,
sintomas respiratérios ha pelo menos trés anos, idade minima de 18 anos e
auséncia de lesao pleuropulmonar agudamente evolutiva, ao radiograma de térax.
Os pacientes passaram a integrar um protocolo de pesquisa em; que realizariam
estudo polissonografico inicial , apos seis meses e apds um ano usando drogas
broncodilatadoras . O presente trabalho é constituido apenas pelos exames
polissonograficos inicials.Todos concordaram em participar do protocolo de
investigacio e este também fol aprovado pela Comissio de Etica do Hospital.

Na avaliacido inicial , os pacientes nao haviam apresentado episodio de
exacerbacdo nas ultimas quatro semanas. Para fins da presente analise, a
anamnese constou de dados de identificagiao (nome, idade, sexo, cor, profissao,
procedéncia) e dados clinicos (dispnéia, tosse, expectoragao, sibilancia, episédios
de infecg¢do respiratéria, outras clioengas. uso de broncodilatadores, corticéide,
benzodiazepinicos e alcool nos trés meses anteriores ao estudo, internagoes
prévias e tabagismo).

Para quantificar a dispnéia, usou-se os termos leve, moderada e marcada.
A dispnéia era leve, quando habitualmente ocorria aos grandes esforgos ou em
crises que cessavam rapidamente sob efeito de broncodilatador aerossol ou até
com remissdo espontianea. A dispnéia era moderada, quando ocorria aos médios
esforcos ou em crises que respondiam apenas com o uso mais frequente de
broncodilatadores. A dispnéia era marcada, quando ocorria aos pequenos

esforcos ou em crises que necessitavam de manejo hospitalar (oxigénio,

aminofilina intravenosa, corticéide ) para sua remissao.
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Considerou-se pouca tosse (+) a presenca de menos de trés acessos de tosse
por dia; tosse moderada (++) a presenca de trés a cinco acessos de tosse por dia e
muita tosse (+++) a presenc¢a de mais de cinco acessos de tosse por dia.

O volume de expectoragao fol considerado pequeno (4+), moderado (++) e
abundante (+++), de acordo com a eliminagdo de até uma colher de sopa de
secrecio por dia, até trés colheres de sopa por dia e quatro ou mais colheres de
sopa de secregdo por dia, respectivamente.

Quanto ao ntimero de episddios de infecgiao respiratoria aguda, considerou-
se: poucos (+), se um a dois episédios por ano e muitos (++), se trés ou mais
episodios por ano.

Doengas nao relacionadas com LCFA foram diagnosticadas a partir de
sintomas, sinais ostensivos e informacgoes de diagnosticos prévios, baseados em
fontes fidedignas. Quanto ao numero de internacdes anteriores, considerou-se
apenas aquelas devidas a descompensacio da LCFA.

Na investiga¢do do consumo de benzodiazepinicos e alcool, considerou-se
como freqliente o uso destas substiancias, se ocorresse na maloria dos dias da
semana.

Do exame fisico, fol registrado: exame fisico geral, peso, altura, freqiiéncias
cardiaca e respiratoria, pressido arterial sistémica, tiragem supraclavicular,
cianose, batimento de asa do nariz, estertores, roncos, sibilos. O indice de massa
corporal foi calculado utilizando-se a formula: peso em quilogramas, dividido pela
altura, em metros, elevada ao quadrado. Baseado em PI-SUNYER 219 4
obesidade foi dividida em trés graus (grau 1, grau 2, grau 3), de acordo com os
valores do indice de massa corporal entre 25 e 29,9 Kg/m2, 30 e 40 Kg/m2 ou
superior a 40 Kg/m?2, respectivamente.

Nos radiogramas de térax, foram assinalados hiperinsuflagio, areas
bolhosas, espessamento da parede de brénquios, infiltracdo ao longo de feixes
broncovasculares, sinals de hipertensao arterial pulmonar, insuficiéncia cardiaca

e auséncia de lesdo pleuropulmonar agudamente evolutiva. Os radiogramas de

58



alguns paclentes foram realizados no Servico de Radiologia do Pavilhdo Pereira
Filho, sob orienta¢do do Dr. Nelson da Silva Porto.

As espirometrias foram realizadas no Servico de Provas Funcionais
Pulmonares, do Pavilhdo Pereira Filho, sempre pelo mesmo técnico (EI), com o
espirometro de campanula ( Pulmonet- Godard , Hungria ). Foram consideradas
as varlavels Capacidade Vital Forgada (CVF) e Volume Expiratério Forcado em um
segundo (VEF1) antes do broncodilatador, CVF e VEF1 15 e 30 minutos apés o
uso de duas inalagdes de Salbutamol 200 microgramas, liberados por inalador
dosimetrado,com intervalos de cinco minutos entre os dois jatos. Usou-se um
espacador (tipo "Aerocamara® ") acoplado ao nebulimetro. Os valores previstos
para capacidade vital forcada e volume expiratério forcado em um segundo foram
calculados a partir das seguintes formulas, para o sexo feminino 220:

CVF (l) = (0,0414 X altura) - (0,0232 X idade) - 2,20

VEF1 () = (0,0268 X altura) - (0,0251 X idade) - 0,38

Para os individuos do sexo masculino, usou-se as seguintes equacoes:

CVF (l) = (0,0774 X altura) - (0,0212 X idade) - 7,75

VEF1 (]) = (0,0566 X altura) - (0,0233 X idade) - 4,91

O grupo-controle fol constituido a partir de 501 polissonografias
arquivadas em computador, no Laboratério do Sono. Foram selecionados 178
casos sem sindrome da apnéia do sono. Dentre estes , foram selecionados onze
pacientes sem doenca pulmonar sintomatica, que procuraram o Laboratério do
Sono para avaliagio de: distirbios do iniciar e manter o sono , sonoléncia diurna,
roncar e fragmentacao do sono. Estes individuos apresentavam sexo, idade, peso
e altura comparavels aos pacientes em estudo.

Nao existe na literatura médica um indice objetivo que demonstre a
qualidade do sono de um individuo. Por isso, crlamos um indice constituido de
dados polissonograficos, a partir da analise dos 178 casos arquivados no
Laboratério do Sono, com sono perturbado e sem sindrome da apnéia do sono.

Foram selecionadas as variaveis que se mostraram mais alteradas. Os valores
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para cada varlidvel do sono foram divididos em normais, moderadamente
alterados e acentuadamente alterados. Os valores normais foram obtidos de 28
individuos sem distirblo do sono estudados por Martinez25, Os niveis de
alteragao correspondiam aos valores anormais mais préoximos e mais afastados do

normal que agrupassem 50% dos pacientes.

3.2 - POLISSONOGRAFIA

3.2.1 -Técnica

Todos os pacientes com LCFA e do grupo-controle realizaram estudo
polissonografico durante uma noite de sono, no Laboratério do Sono da Santa
Casa de Misericordia de Porto Alegre. Foram orientados a suspender o uso de
alcool e/ou benzodiazepinicos, uma semana antes do exame.

Os estigios do sono foram reconhecidos, monitorizando-se o
eletroencefalograma (C3-A2 e C4-Al), o eletrooculograma (OE-Al e OD-A2) e o
eletromiograma (eletrodo submentoniano), registrados em poligrafo (Orion,
Hungria). Os estagios do sono foram classificados, usando-se épocas de 40
segundos, pelos critérios de RECHTSCHAFFEN e KALES 20, Havendo troca de
estagio durante uma época, considerou-se o de malor duragdo. Para o
reconhecimento do sono de ondas lentas nao fol usado o critério de amplitude
25

A respiracdao durante o sono fol avallada através da pletismografia de
inducao (Respitrace, AMI, New York, USA) com trés canais : o primeiro, que
registra o movimento respiratéorio da caixa toracica; o segundo, que registra o
movimento respiratério abdominal e o terceiro, que representa o volume
corrente, obtido pela soma dos dois primeiros. A saturagao arterial de oxigénio

fol avaliada através do oximetro de orelha (Biox IIA, Biox, Boulder, Co, USA). A



polissonografla incluiu, ainda, o registro de eletrocardiograma de uma derivagéo
(D1 ou D2).
Todos os tragados polissonograficos foram analisados pelo mesmo técnico

(AVS), quanto ao sono e pela autora, quanto a respiracgio e arritmias cardiacas.

3.2.2 - Dados do sono

Foram estudadas as seguintes variaveis polissonograficas , detalhadas no
glossario: tempo total no leito (TTL), tempo de sono (TS), tempo total dormindo
(TTD), percentagem de vigilia (% Vig), percentagem de estigio 1 (% EI),
percentagem de estagio 2 (% E2), percentagem de sono de ondas lentas (% SOL),
percentagem de sono REM (% REM), eficiéncia do sono (ES), laténcia ao estagio
2 (L2), laténcia ao sono REM (LR), ntmero de movimentos corpéreos (MC),
numero de despertares com mais de cinco minutos (D5) e ntimero de trocas de
estagios (TRE).

Foi criado um indice de qualidade do sono composto por escores atribuidos
a numero de movimentos corpéreos , nimero de despertares com mais de cinco
minutos , percentagem de vigilia , percentagem de estagio 1 e percentagem de
sono de ondas lentas . A cada item foi dado um valor de zero a dois, conforme o
seguinte critérlo: dois pontos, quando a variavel era normal, um ponto, quando a
variavel era moderadamente alterada e zero ponto, quando era acentuadamente
alterada. A soma das variaveis totalizou um indice de qualidade do sono de zero
a dez pontos. Assim, até dez movimentos corporeos por hora de sono, escore 2; de
11 a 15 movimentos corporeos por hora de sono, escore 1; mais de 15
movimentos corporeos por hora de sono, escore zero. De zero a um despertar com
mais de cinco minutos, escore 2; de dois a trés despertares com mais de cinco
minutos, escore 1; mais de quatro despertares com mais de cinco minutos, escore
zero. De zero a 19% de percentagem de vigilia, escore 2; de 20 a 39% de

percentagem de vigilia, escore 1; mais de 40% de percentagem de vigilia, escore
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zero. De zero a 10% de percentagem de estigio 1 , escore 2; de 11 a 20% de
percentagem de estagio 1, escore 1; mais de 20% de percentagem de estagio 1,
escore zero. Mais de 10% de percentagem de sono de ondas lentas, escore 2; de
sels a 10% de percentagem de sono de ondas lentas, escore 1; 5% ou menos de

percentagem de sono de ondas lentas, escore zero.

3.2.3 - Disritmias respiratorias durante o sono

Foram analisadas as seguintes variaveis relacionadas a respiragdo durante
o sono: numero e duracgdo das apnélas centrais (NAC e DAC); nimero e duragio
das apnéias obstrutivas (NAO e DAQO); namero e durag¢do das hipopnéias (NH e
DH); indice de apnéias e hipopnéias (IAH); tempo em apnéia (TA); percentagem do
tempo em apnéia (PTA), saturacao maxima (SaO2 max.), média (SaO2 média), e
minima (Sa0O2 min.) do oxigénio no sangue arterial.

As apnélas foram avaliadas na polissonografia pela anéalise dos trés
canais do "Respitrace". Foram classificadas, segundo a nomenclatura atual, em:
central, quando havia auséncia de movimentos do térax, abdome e do fluxo aéreo
; obstrutiva, quando os movimentos tordcicos e abdominais persistiam em
oposicgao de fase e o fluxo aéreo nao apresentava sinal maior que 10% da linha
base; mistas, quando havia uma apnéia central inicial, seguida de movimentos
toracicos e abdominais em oposicao de fase, sem restauracdo do fluxo aéreo,
constituindo um tnico evento respiratorio.

Hipopnéias foram definidas como a redugiao maior do que 50% no volume
corrente, por mais de dez segundos, com a persisténcia de movimentos toracicos
e abdominais.

A presenca de malis de cinco apnéias obstrutivas por hora de sono ou mais
de 30 apnéias obstrutivas por noite ou indice de apnéia e hipopnéia maior que
10 estabeleceu o diagnéstico polissonografico de sindrome da apnéia obstrutiva

do sono .
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3.2.4 - Arritmias cardiacas

A bradicardia (menos que 60 batimentos por minuto) e a taquicardia (mais
que 100 batimentos por minuto) foram detectadas com a utilizagdo de uma régua
padronizada. Quando a bradicardia e a taquicardia ocorrlam seqiiencialmente,
durante o mesmo evento respiratério, era diagnosticada braditaquicardia. Pausas
superiores a 2,5 segundos no tragado eletrocardiografico foram consideradas

como assistolia.

3.3 - ANALISE DOS DADOS

Na analise dos dados, fol utilizado o pacote estatistico SPSS (Statistical
Package for Social Sciences - SPSS Inc., Chicago, Il., USA).

Para a descricdo dos dados amostrais, utilizou-se média aritmética como
medida de tendéncia e desvio padriao como medida de dispersio. Para a avaliacio
de possivels correlagoes entre as varlaveis clinicas, espirométricas e
polissonograficas, utilizou-se a anilise de correlacio de PEARSON.

Para estudo das diferencas entre as médias de cada variavel, utilizou-se o
teste t para amostras independentes.

Foli estabelecido um alfa de 0,05.
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4 - RESULTADOS

4.1 - DADOS CLINICOS, RADIOLOGICOS E ESPIROMETRICOS DOS
PACIENTES COM LIMITAGAO CRONICA AO FLUXO AEREO

4.1.1 - Dados clinicos

Dos 22 paclentes portadores de LCFA, 15 eram do sexo masculino e 7 do
sexo feminino. Vinte pacientes procediam da regiao da Grande Porto Alegre e
dois, do interior do estado. Todos os pacientes eram de cor branca.

Os dados antropométricos e de tabagismo estio dispostos na tabela 1. A
idade (média + um desvio padrao) foi 54 + 16 anos, com variacdo de 21 a 73 anos.
A altura foi 1,68 + 0,07 m, com variagdo de 1,58 m a 1,84 m. O peso foi 71 + 14
Kg, com varlagdo de 54 a 108 Kg. O indice de massa corporal foi 25,0 + 3,6
Kg/m?, com variacdo de 20,4 a 34,0 Kg/m2 Dez dos 22 pacientes com LCFA
apresentaram o indice de massa corporal igual ou superior a 25,0 Kg/ m? ,
sendo que sete apresentaram obesidade leve ou excesso de peso ( grau 1) e trés
apresentaram obesidade moderada (grau 2).

Dez pacientes do sexo masculino e dois do sexo feminino tinham histéria
de tabagismo. Nestes pacientes, a idade do inicio do tabagismo fol, em média, 15
anos, com variagdo de 6 a 25 anos. A duracgéio fol 38 + 13 anos, com variacio de
15 a 60 anos e a intensidade fol 50 + 28 anos-carteira, com variagao de 7,5 a
100 anos-carteira. Seis pacientes persistiam fumando no momento do estudo.

Os dados referentes aos sintomas respiratérios, niimero de internacoes
anteriores e doengas concomitantes estio na tabela 2. Quatro pacientes nao
costumavam apresentar tosse diarlamente, nove pacientes apresentavam menos
de trés acessos de tosse por dia, sete pacientes apresentavam de trés a cinco
acessos de tosse por dia e em dois casos, mais de cinco acessos de tosse por dia.

Nove dos 22 pacientes com LCFA nao costumavam apresentar expectoracao



diarlamente, sete pacientes apresentavam expectoragdo em pequeno volume e
sels pacientes apresentavam volume moderado de expectoracio, diariamente.

Todos os pacientes referiam dispnéla. Em seis pacientes, a dispnéia era de
leve intensidade ou aos grandes esforcos. Em 11 pacientes, a dispnéia era de
moderada intensidade ou aos médios esforgos e em cinco casos, a dispnéia era
marcada ou aos pequenos esforgos. Vinte dos 22 pacientes referiam sibilancia.

Dols dos 22 pacientes com LCFA nao costumavam apresentar episédios de
infeccdo respiratoria aguda; dez paclentes apresentavam um a dois episédios por
ano e os dez restantes, trés ou mais episodios de infecgao respira;téria aguda por
ano.

O tempo de duragdo dos sintomas réspiratorios foi 24 + 16 anos, com
variagdo de quatro a 71 anos. Doze pacientes ja4 haviam sido internados, pelo
menos uma vez, em decorréncia de sua doenga respiratéoria. Neste grupo de
pessoas, o ntimero de internagdes fol 7 + 6, com variacdode 1 a 18.

Sete dos 22 pacientes com LCFA apresentavam queixas de rinite. Sinusite
foi diagnosticada  radiologicamente em dez casos. Trés paclentes eram
hipertensos, sendo que, em um deles, de 21 anos de idade, a anormalidade
pressorica havia sido constatada Irecentmnente e estava merecendo investigacéao
de hipertensiao secundaria, no momento desta avaliacido. Postériormente,
manteve-se o diagndstico de hipertensdo primaria.Insuficiéncia cardiaca foi
diagnosticada em dois casos; um destes pacientes era cardiopata isquémico.

Um paciente, além de hipertenso, era também diabético, gotoso e consumia
alcool regularmente. Outros dols pacientes referlam alcoolismo no passado. Duas
pacientes tinham o diagnostico de Artrite Reumatoéide e faziam acompanhamento
com o especialista.

Um paciente apresentou acidente vascular cerebral em 1982, sem seqtielas,
no momento do estudo. Uma paciente havia tratado tuberculose corretamente em

1972 e outra, embolia pulmonar em 1975.
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Os dados referentes ao uso de benzodiazepinicos, alcool, corticoide e
broncodilatadores, nos trés meses que precederam a avaliagdo, estio na tabela
3.Trés pacientes usavam benzodiazepinicos na maioria dos dias da semana e
cinco pacientes fazilam uso de tals substancias ocaslonalmente. Apenas um
paciente referla consumir bebida alcodlica regularmente. Seis pacientes o faziam
ocaslonalmente, nos fins de semana e em pequena quantidade. Quatro pacientes
usavam teofilina, beta 2 adrenérgico, corticéide sistémico e tépico, diarlamente.
Trés casos faziam uso de teofilina, beta 2 adrenérgico e corticoide sistémico
enquanto outros trés usavam teofilina, beta 2 adrenérgico e c;ortlcc')ide topico,
diariamente. Oito pacientes usavam teofilina e beta 2 adrenérgico, diariamente.
Dois pacientes usavam apenas beta 2 adrenérgico. Um paciente fazia uso de
teofilina e corticéide sistémico e outro paciente usava beta 2 adrenérgico e
corticéide topico.

Os dados referentes ao exame fisico estio na tabela 4. Sete pacientes
apresentaram até 80 batimentos cardiacos por minuto; treze pacientes
apresentaram de 80 a 100 batimentos cardiacos por minuto e os dois restantes
apresentaram mais de 100 batimentos cardiacos por minuto.Quatro pacientes
apresentaram pressao arterial dllastélica malor ou igual a 90 mmHg. Destes,
apenas dois eram hipertensos.

Quatorze pacientes apresentaram até 20 movimentos respiratérios por
minuto e os oito restantes, entre 20 e 26 movimentos respiratorios por minuto.
Trés pacientes apresentaram cianose; dois pacientes apresentaram batimento de
asa do nariz e sete pacientes apresentaram tiragem supraclavicular.

Seis pacientes apresentaram estertores timidos e apenas um apresentou
roncos. Sete pacientes apresentaram sibilos & expiracido forgcada e apenas dois

pacientes apresentaram sibilancia leve a respirag¢ao normal.
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4.1.2 - Dados radioléogicos

Os dados radiologicos dos 22 pacientes com LCFA estio expostos na tabela
5 e 5 A. Os radiogramas convencionais de téorax mostraram que oito pacientes
apresentavam leve aumento do diametro dntero-posterior do térax; dois pacientes
apresentavam aumento moderado e cinco pacientes, aumento acentuado. Sete
pacientes nao apresentavam aumento do diametro antero-posterior do térax .
Oito pacientes apresentavam leve abaixamento e/ou retificacdo parcial das
hemictpulas diafragmaticas; trés pacientes apresentavam moderada alteracio e
cinco pacientes, acentuada  alteragdo. Seis pacientes ndo apresentavam
abaixamento e / ou retificagao parcial das hemictapulas diafragmaticas.

No parénquima, cinco pacientes apresentavam pequenas areas bolhosas;
quatro paclentes apresentavam moderadas areas bolhosas e trés pacientes,
- extensas areas bolhosas. Em dez pacientes, nao se evidenciavam areas bolhosas
ao radiograma de térax. Em quatro paclentes, haviam pequenos noédulos e
microndédulos apicais calcificados.

Nas vias aéreas, fol observado espessamento da parede de brénquios intra-
segmentares em grau leve, em doze pacienies; e em grau moderado, em nove
casos. Em um paciente, nao se evidenciou espessamento da parede brénquica.
Infiltracdo ao longo de feixes broncovasculares fol de grau leve em doze pacientes
e de grau moderado em quatro casos. Em seis pacientes, nido foi observado tal
alteracdo ao radiograma de torax.

No mediastino, observou-se aumento de cavidades cardiacas, em cinco
pacientes sendo que, em dois destes, havia também sinais de hipertensao
venocapilar pulmonar. Dois pacientes apresentaram alteragdes radiologicas

sugestivas de hipertensao arterial pulmonar.
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4.1.3 - Dados espirométricos

Dos dados espirométricos, foram considerados para fins da presente
analise apenas a capacidade vital forgada e o volume expiratério forcado em um
segundo antes do broncodilatador e 15 minutos e 30 minutos apés o uso de
broncodilatador. Estes dados estdo nas tabelas 6, 7 e 8.

A CVF antes do broncodilatador fol 2,65 + 1,04 litro, com variagdo de
1,25 a 5,40 litros, correspondendo a uma percentagem de 65 + 18% do previsto,
com variagcao de 30% a 97%. A CVF 15 minutos apés o uso de broncodilatador
fol 3,20 + 1,00 litro, com variagido de 1,62 litro a 5,90 litros, correspondendo a
uma percentagem de 79 + 17% do previsto, com variacio de 44% a 110%.
Houve 25 + 21% de resposta com o uso de broncodilatador, com variaciao de
zero a 88%. A CVF 30 minutos apés o uso de broncodilatador foi 3,25 + 1,02 litro
. com variagdo de 1,62 a 5,90 litros, correspondendo a 81 + 18% do previsto,
com varlagdo de 44 a 112%. Houve 28 + 22% de resposta com o uso de
broncodilatador, com variagdo de zero a 88%.

O VEF1 antes do broncodilatador foi 1,30 + 0,71 litro, com variacido de
0,39 litro a 3,43 litros, correspondendo a 39 + 17% do previsto, com variacao de
12 a 69%. O VEF1 15 minutos apoés broncodilatador foi 1,73 + 0,83 litros, com
variacdo de 0,50 litro a 3,90 litros, correspondendo a 53 + 21% do previsto, com
variacdo de 17 a 80%. Houve 39 + 27% de resposta ao broncodilatador, com
variagao de 14 a 120%. O VEF1 30 minutos apds broncodilatador foi 1,71 + 0,93
litro, com variagao de 0,60 litro a 3,90 litros, correspondendo a 52 + 20% do
previsto, com variacdo de 21 a 82%. Houve 41 + 30% de resposta ao
broncodilatador, com variagcdo de zero a 111%.

A relagcao VEF1 /CVF antes do broncodilatador foi 47 + 18%, com variacio
de 24 a 67%. Quinze minutos apdés o uso de broncodilatador, a relacio VEF1
/CVF foi 52 + 16%, com variagdo de 22 a 76%. Trinta minutos apés o uso de
broncodilatador, a relagao VEF1 /CVF foi 51 + 15%, com variacao de 26 a 78%.
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4.2 - DADOS POLISSONOGRAFICOS DOS PACIENTES COM LIMITACAO
CRONICA AO FLUXO AEREO

4.2.1 - Arquitetura e estagios do sono

Os dados referentes a arquitetura e estagios do sono estio dispostos nas
tabelas 9 e 10. O tempo total no leito fol 412 + 40 minutos, com varia¢ido de 321 a
472 minutos. A eficiéncia do sono fol reduzida (64 + 16%), variando de 21 a 88%.
Eficiéncia do sono normal, isto &, valor superior a 80%, foi observada em cinco
casos. Eficiéncia do sono inferior a 51% foi documentada em quatro casos.

Os pacientes com LCFA apresentaram dificuldade em iniciar e manter o
sono. A laténcia ao estagio 2 fol 30 + 21 minutos, com variacio de 4 a 91
minutos. Laténcia inferlor a dez minutos, sugerindo sonoléncia excessiva, foi
observada em trés paclentes. Laténcia ao estagio 2, superior a 30 minutos,
sugerindo dificuldade de iniciar o sono, ocorreu em nove pacientes. A laténcia ao
estagio 2 correlacionou-se com o nimero de apnéias centrals (CC= 0,53 ; p =
0,006) e correlacionou-se inversamente com a satura¢do maxima (CC=- 0,39 ; p
= 0,04) e saturacdao média (CC= - 0,45 ; p = 0,02) de oxigénio no sangue arterial,
sugerindo que a dificuldade em iniciar o sono esta associada as disritmias
respiratorias freqiientes nesse periodo bem como com a hipoxemia do individuo
acordado.

A laténcia ao sono de ondas lentas fol 35 + 38 minutos, com variacao de
12 a 128 minutos. Quatro pacientes nao apresentaram sono de ondas lentas. A
laténcia ao sono REM foi 106 + 80 minutos, com variagdao de 23 a 317 minutos.
Foi normal, isto &, entre 65 e 120 minutos, em seis casos. Oito pacientes
apresentaram laténcia prolongada ao REM (maior que 120 minutos). Cinco
pacientes apresentaram laténcia reduzida ao REM. Trés pacientes néao
apresentaram sono REM. A laténcia ao sono REM correlacionou-se com o

numero de apnéias centrais (CC= 0,36 ; p= 0,05) e com a sua duragio (CC= 0,36 ;
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p = 0,09), sugerindo que quanto maior o nimero de disritmias respiratérias maior
a dificuldade em iniciar o sono REM.,

O tempo de sono foi 334 + 55 minutos, com variacio de 219 a 419 minutos
e correlacionou-se inversamente com o ntamero de apnéias centrais (CC= 0.35). A
percentagem de vigilla fol, em meédia, 23 + 16 %, variando de 3 a 72%. A
percentagem de vigilia correlacionou-se com a laténcia ao estagio 2 (CC= 0,47 ;
p=0,01), sugerindo que, além de apresentarem dificuldade de iniciar o sono,
apresentam também dificuldade em manté-lo. Houve correlagio inversa da
percentagem de vigilia com a percentagem de sono de ondas lentas (CC= 0,36; p=
0,05), mostrando a menor participagao do sono de ondas lentas ou sono profundo
no tempo de sono destes pacientes e, conseqlientemente, pior qualidade do sono.

A percentagem de estagio 1 fol, em média, 13 + 4 %, variando de 4 a 23%.
Sete pacientes apresentaram até 10% de percentagem de estagio 1 ; quatorze
pacientes apresentaram de 11 a 20% de estigio 1 e apenas um paciente
apresentou mais de 20 % de estagio 1. A percentagem de estagio 1 correlacionou-
se com o numero de trocas de estagio (CC=0,65 ; p< 0,0001 ), conforme esperado,
visto que o estagio 1 € um periodo de transigdo entre vigilia e sono ou entre sono
REM e NREM.

A percentagem de estagio 2 fol, em média, 47 + 14 %, variando de 9 a 65
%. Fol normal, ou seja, entre 45 e 55% do tempo de sono, em oito pacientes ; em
sete fol inferlor a 45% e nos sete casos restantes fol superior a 55%. A
percentagem de estagio 2 correlacionou-se com a eficiéncia do sono (CC= 0,77 ;
p< 0,0001).

A percentagem de sono de ondas lentas fol, em média, 10 + 8 % , variando
de zero a 25%. Fol normal, ou seja, entre 10 e 20 % do tempo de sono, em 13
pacientes. Em oito pacientes, fol inferior a 10% e quatro destes pacientes nio
apresentaram sono de ondas lentas. Apenas em um péciente a percentagem de
sono de ondas lentas foi superior a 20%. A percentagem do sono de ondas lentas

correlacionou-se com a saturacao minima de oxigénio arterial (CC= 0,40; p=0,03).
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A percentagem de sono REM fol, em média, 7 + 4 % ,variando de zero a
17%. A percentagem de REM foi normal, ou seja, entre 10 € 20% do tempo de
sono, em sete pacientes. Em quinze pacientes, a percenwgem de sono REM foli
inferior a 10% sendo que trés destes ndo apresentaram sono REM . Nenhum
paciente apresentou percentagem de sono REM superior a 20%. A percentagem
de sono REM correlacionou-se com o tempo total no leito (CC= 0,42; p= 0,03),
conforme esperado, visto que, como o REM predomina na por¢éo final da noite,
quanto maior o tempo total no leito malor a chance de apresentar sono REM.

O numero de movimentos corpéreos foi , em média, 90 + 81 ,com variacgio
de 10 a 410. Em doze pacientes, foram observados mais de 15 movimentos
corporeos  por hora de sono. Cinco casos apresentaram menos de 10
movimentos corpéreos por hora de sono e os cinco restantes, apresentaram de
11 a 15 movimentos corpdreos por hora de sono. Houve correlacdo do ntimero de
movimentos corpoéreos com o ntumero de apnélas obstrutivas (CC= 0,88; p<
0,0001) , com a duragao das apnéias obstrutivas (CC= 0,52; p= 0,006), com o
nuamero de hipopnéias (CC= 0,82; p<0,0001), com o indice de apnéia e hipopnéia
(CC= 0,81; p<0,0001), com a percentagem do tempo em apnéla (CC= 0,84;
p<0,0001) e com a percentagem de estagio 2 (CC= 0,43; p=0,05). Correlacionou-se
inversamente com a percentagem de sono de ondas lentas (CC=- 0,36; p= 0,05) e
com a saturac¢ao minima de oxigénio arterial (CC= - 0,42; p=0,04).

O numero de trocas de estagios fol, em média, 75 + 23, com variacio de 38
a 136. O nuamero de despertares com mais de cinco minutos foi 5 + 3, com
variagdo de um a doze e correlacionou-se com a laténcia ao sono de ondas
lentas(CC=0,39; p= 0,03) e com o numero de trocas de estagios (CC= 0,53 ; p=
0,006). Correlacionou-se inversamente com a saturagdo minima (CC=- 0,44; p=
0,02) e média de oxigénio arterial (CC= - 0,44; p=0,02) e com a percentagem de
sono de ondas lentas (CC=-0,42; p=0,03). Quanto malor o namero de despertares
com mais de cinco minutos, maior a dificuldade em aprofundar o sono e mais

hipoxémicos encontram-se os pacientes.
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O indice de qualidade do sono foi , em média, 5+2, com variacio de 2 a 10.
Onze pacientes tiveram o indice de qualidade do sono igual ou superior a 4 e
apenas dolis paclentes tiveram indice de qualidade do sono igual ou superior a 8.
O indice de qualidade do sono correlacionou-se com a eficiéncia do sono (CC=
0,35; p= 0,05) , com a saturagiao minima (CC= 0,52 ; p=0,006) e com a média de
oxigénio arterial (CC=0,52; p= 0,04). Entretanto, ndo houve correlagio entre o
indice de qualidade do sono e disritmias respiratérias: nimero de apnéias
centrais (CC= -0,005:p=0,49), numero de apnéilas obstrutivas (CC= - 0,23;
p=0,16), namero de hipopnéias (CC= - 0,21; p=0,16), indice de apnéia e hipopnéia
(CC= - 0,23; p=0,15) e percentagem do tempo em apnéia (CC= - 0,22; p=0,16).

A tosse é um dos sintomas que pode perturbar o sono. Entretanto, nao
houve correlagdo entre os graus do sintoma tosse e o indice de qualidade do sono
(CC= - 0,005 ; p= 0,9). O indice de qualidade do sono também nao se
correlacionou com o volume expiratério forcado em um segundo (CC= 0,38 ;

p=0,08).

4.2.2 - Disritmias respiratérias e saturagdo do oxigénio arterial durante o

sono

Os dados referentes as disritmias respiratérias durante a polissonografia ,
nos pacientes com LCFA , estido dispostos na tabela 11 .

Considerando-se os 22 pacientes com LCFA, o nimero de apnéias centrais
fol, em média, 2 + 5 apnéias, tendo variado de zero a 23 apnéias.A duracao das
apnéias centrais foi, em média, 4 * 7 segundos,tendo variado de zero a 18
segundos. Duas em cada dez apnéias centrais ocorreram durante o estagio 1, sete
em cada dez apnéias centrais ocorreram durante o estagio 2 e uma em cada dez
apnéias centrais ocorreram durante o sono REM.

O numero de apnéias obstrutivas fol 13 + 56 apnéias,tendo variado de O a
263 apnéias. A duragdo das apnéias obstrutivas foi de 5 + 8 segundos, tendo

variado de O a 48. Duas em cada dez apnéias obstrutivas ocorreram durante o
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estagio 1, sete em cada dez apnélas obstrutivas ocorreram durante o estagio 2 e
uma em cada dez apnélas obstrutivas ocorreram durante o sono REM.

O namero de hipopnéias fol , em média, 17 + 38 hipopnéias, tendo variado
de O a 180. A duragdo das hipopnéias fol 13 + 8 segundos, tendo variado de 0 a
27 segundos. Trés em cada dez hipopnéias ocorreram durante o estagio 1 , seis
em cada dez hipopnéias ocorreram durante o estigio 2 e uma em cada dez
hipopnéias ocorreram durante o sono REM.

O indice de apnéia e hipopnéia foi 6 + 15, tendo variado de 0 a 71 apnéias
e hipopnéias. A percentagem do tempo em apnéia foi 4 + 10 %, tendo variado de
0 a 50%.

Em 15 dos 22 pacientes com LCFA, o indice de apnélas e hipopnéias foi
igual ou superior a um. Destes quinze casos, apenas dois apresentaram mais de
dez apnéias e hipopnéias por hora de sono e, portanto, preencheram o critério
para diagnéstico de sindrome da apnéia do sono.

Destes dois casos,um paciente com 71 apnéias e hipopnéias por hora
apresentou 263 apnélas obstrutivas, com duragio média de 24 segundos e
variacdo de dez a 48 segundos; 180 hipopnéias obstrutivas, com duragiao média
de 27 segundos , tendo variado de dez a 70 segundos. Nio apresentou apnéias
centrals. Permaneceu 186 minutos, ou 50% do tempo de sono, em apnéia.

A outra paciente, com 20 apnéias e hipopnéias por hora, apresentou 23
apnéias centrais com duragdo média de 13 segundos e maior duracio de 24
segﬁndos, 13 apnéias obstrutivas, com duracdao média de 14 segundos e maior
duracido de 28 seg e 15 hipopnéias obstrutivas com duracio média de 15
segundos e variacao de 11 a 21 segundos. Permaneceu 12 minutos ou 8% do
tempo de sono em apnéia.

Excetuando-se estes dois pacientes com sindrome da apnéia do sono, cinco
pacientes apresentaram 4 + 3 apnéias centrais, com variagdo de uma a nove
apnéias. A duracio dessas apnéias centrais foi de 16 + 2 segundos com varlacio

de 14 a 18 segundos. Quatro pacientes apresentaram 4 + 4 apnéias obstrutivas
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com variagdo de uma a dez apnélas. A duracgdo dessas apnéias obstrutivas foi de
16 + 3 segundos com variagdo de 12 a 18 segundos.Quinze pacientes
apresentaram 11 + 10 hipopnélas obstrutivas com varlagdo de 1 a 33 hipopnéias.
A duragao dessas hipopnéias foil de 17 + 2 segundos com variagio de 12 a 20
segundos. Neste grupo de 13 pacientes sem sindrome da apnéia do sono, o indice
de apnéia e hipopnéia foi de 3 + 2 variando de 1 a 8 apnéias e hipopnéias por
hora e a percentagem do tempo em apnéia foi de 2 + 1 % variando de 1 a 4%.

Os dados referentes a saturagdo do oxigénio arterial durante a
polissonografia estdo dispostos na tabela 12. Os valores dé saturacio da
hemoglobina no sangue arterial, obtidos pela oximetria, foram: SaO2 maxima de
95 + 2%, variando de 88 a 98%; Sa02 média de 92 + 4%, variando de 76 a 96%:
Sa02 minima de 87 + 7, variando de 66 a 95%.A SaO2 minima foi superior a
85% em 15 pacientes, esteve entre 75 e 85% em seis casos e inferior a 74% em
apenas um caso. A saturagdo maxima de oxigénio arterial correlacionou-se com
a saturagio média (CC=0,87; p<0,0001) e minima ( CC=0,58; p=0,002) de
oxigénio arterial.

O paciente com 71 apnéias e hipopnéias por hora de sono apresentou
Sa02 maxima de 97%, SaO2 mtl'adia de 93% e Sa0O2 minima de 80 %.A outra
paciente com 20 apnéias e hipopnélas por hora de sono apresentou SaO2

maxima de 96%, SaO2 média de 91% e Sa0O2 minima de 86%.

4.2.3 - Arritmias cardiacas durante o sono

Os dados referentes a arritmias cardiacas durante o sono de pacientes com

LCFA, estao na tabela 12.
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Doze pacientes apresentaram arritmia cardiaca durante o sono. Bradicardia
sinusal ocorreu em cinco pacientes, taquicardia em um e braditaquicardia em
outro. O paciente com 71 apnéias e hipopnéias por hora de sono apresentou
extrassistoles ventriculares durante o sono. Este paciente também era portador
de cardiopatia isquémica e insuficiéncia cardiaca. A outra paciente, com 20
apnéias e hipopnélas por hora de sono, apresentou extrassistoles
supraventriculares durante o sono. Um paciente hipertenso e com arritmia,
usando amiodarona, apresentou braditaquicardia. Um paciente com radiograma
de térax sugestivo de hipertensdo arterial pulmonar apresentou extrassistoles

supraventriculares durante o sono.

4.3 - DADOS CLINICOS DOS PACIENTES DO GRUPO CONTROLE

O grupo controle fol composto de 11 pacientes, oito do sexo masculino e
trés do sexo feminino. Todos de cor branca.

Os dados antropométricos e de tabagismo estdo na tabela 13. A idade foi
51 + 15 anos, com variagdo de 31 a 74 anos. A altura foi 1,72 + 0,08 m, com
variacdo de 1,57 a 1,85 metro. O peso fol 75 + 9 Kg, com variac¢io de 58,5 Kg a
90 Kg. O indice de massa corporal, calculado a partir do peso e da altura, foi
25,5 + 2.8Kg/m2. com variacao de 22,6 a 33,0 Kg/mz. Quatro pacientes tinham
um indice de massa corporal anormal, de 25 Kg/m? ou mais. Destes quatro, trés
aprésentaram obesidade leve ou excesso de peso (grau 1) e apenas um paciente
apresentava obesidade moderada (grau 2).

Quatro pacientes eram tabagistas, todos do sexo masculino. Um deles
persistia com o habito tabagico até o momsnto da avaliagdo. Considerando-se
apenas os fumantes, a idade do inicio do tabagismo foi 15 + 1 anos, a duracao
média do tabagismo foi 27 + 8 anos com variagido de 15 a 34 anos e a

intensidade foi de 40,5 + 11 anos-carteira com variacao de 22 a 68 anos-carteira.
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Os dados clinicos dos pacientes do grupo-controle estio dispostos na tabela
14. Nenhum paclente do grupo-controle apresentava dispnéia, tosse,
expectoragao, sibilancia ou outra alteragiio no exame fisico respiratério.

Oito pacientes procuraram o Laboratério do Sono com queixa de insénia
sendo que quatro deles usavam benzodiazepinicos na maijoria dos dias da
semana, trés usavam ocasionalmente e uma paciente usava benzodiazepinicos
diarlamente. Em trés destes pacientes foi diagnosticado transtorno afetivo; em
quatro, fibrosite. O paclente restante, epiléptico ha 50 anos, fazia uso regular de
anticonvulsivante (fenitoina) e fol diagnosticada epilepsia mioclénica noturna.

Dois pacientes procuraram o Laboratério do Sono com queixa de
sonoléncia. Nao usavam benzodiazepinicos e tiveram os diagnésticos de insénia
psicofisiolégica e epilepsia. Um paciente procurou o Laboratério do Sono para
investigacao de roncar. Apresentava também rinite e hipercolesterolemia e a
polissonografia foram observadas extrassistoles ventriculares. Foi diagnosticado
roncar primario. A dura¢ao dos sintomas de distarbios do sono foi de 11 + 7
anos, variando de quatro a 24 anos.

Trés paclentes apresentaram rinite. Sinusite fol diagnosticada
radiologicamente em dois pacientes e hipertensido arterial em outros dois. Um
paciente apresentava glaucoma e outro paciente havia tratado tuberculose

pulmonar recentemente e de forma correta.

4.4 - DADOS POLISSONOGRAFICOS DOS INDIVIDUOS DO GRUPO
CONTROLE
4.4.1 - Arquitetura e estagios do sono
Os dados referentes a arquitetura e estigios do sono dos individuos do
grupo controle estio nas tabelas 15 e 16. O tempo total no leito foi 415 + 38

minutos com variacao de 340 a 459 minutos. A eficiéncia do sono foi 75 + 12%
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com variagdo de 53 a 93%. Eficiéncia do sono normal foi observada em quatro
dos onze pacientes.

A laténcla ao estagio 2 fol 22 + 20 minutos com varlagio de 5 a 63%.
Laténcia ao estagio 2 inferior a dez minutos, sugerindo sonoléncia excessiva, fol
observada em quatro paclentes. Laténcia ao estagio 2 superior a 30 minutos,
sugerindo dificuldade de iniclar o sono, foi observada em trés pacientes. A
laténcia ao estagio 2 correlacionou-se inversamente com a percentagem de sono
REM (CC=-0,56; p=0,03).

A laténcia ao sono REM foi 125 + 68 minutos com variac¢do de 41 a 238
minutos. Laténcia ao REM considerado normal, isto &, entre 65 e 120 minutos, foi
observada em trés casos. Cinco paclentes apresentaram laténcia ao REM
prolongada .Trés pacientes apresentaram laténcia ao sono REM reduzida. Todos
os pacientes apresentaram sono REM. A laténcia ao sono REM correlacionou-se
inversamente com a eflciéncia do sono (CC=-0,58; p=0,03).

A laténcia ao sono de ondas lentas foi 29 + 20 minutos com variacao de 10
a 81 minutos. Todos os pacientes do grupo controle apresentaram sono de ondas
lentas. O tempo de sono fol 355 + 62 minutos com variagao de 240 a 421
minutos. A percentagem de vigilia fol ,em média , 15 + 11% com variagido de 4
a 35%. A percentagem de estagio 1 foi , em média, 8 + 3 % com variacio de 4 a
12%. Oito pacientes apresentaram até 10 % de percentagem de estagio 1 e trés
pacientes apresentaram de 11 a 20% de percentagem de estagio 1. A percentagem
de éstégio 2 fol , em média, 51 + 12 % com variag¢do de 30 a 67%. Fol normal, ou
seja, entre 45 e 55% do tempo de sono, em trés pacientes. Em outros trés
pacientes, fol inferior a 45%, e nos cinco restantes, fol superior a 55%.

A percentagem de sono de ondas lentas foi, em média, 13 + 7 % com
variacao de 5 a 27% . Fol normal, ou seja, entre 10 e 20% do tempo de sono, em
cinco pacientes. Em quatro pacientes, a percentagem de sono de ondas lentas foi
inferior a 10%, e nos dois restantes, fol superior a 20%. A percentagem de REM

fol, em média, 12 + 9 % com variacdo de dois a 32%. Em quatro pacientes, a
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percentagem de REM foi normal, ou seja, entre dez e 20% do tempo de sono. Em
outros cinco casos a percentagem de REM foi inferior a 10% e nos dois casos
restantes fol superior a 20%.

O namero de despertares com mais de cinco minutos foi, em média, 4 + 3
com variagdo de zero a dez. O ntimero de movimentos corpéreos fol, em média,
50 + 17 com variagdo de 23 a 85. Nenhum paciente apresentou mais de 15
movimentos corpéreos por hora de sono. Oito pacientes apresentaram menos de
dez movimentos corpdreos por hora de sono e os trés restantes apresentaram de
11 a 15 movimentos corpéreos por hora de sono. O nimero de tfocas de estagios
fol, em média, 67 + 13 com variacao de 43 a 83.

O indice de qualidade do sono foi, eni média, 7 + 2 com variac¢ido de 5 a
10. Seis pacientes apresentaram um indice de qualidade do sono igual ou
superior a 8. O indice de qualidade do sono correlacionou-se com a eficiéncia do

sono (CC=0,63; p=0,02).

4.4.2 - Disritmias respiratorias e saturacdo do oxigénio arterial durante o

sono |

Os dados referentes as disritmias respiratorias durante a polissonografia,
nos individuos do grupo-controle, estio dispostos na tabela 17.

Considerando-se todos os paclentes do grupo- controle, o namero de
apnéias centrais foi, em média, 2 + 4 apnéias com variagao de O a 13 apnéias. A
duracio das apnéias centrais fol de 5 + 6 segundos com variagdo de O a 14
segundos. O numero de apnéias obstrutivas fol 2 + 2 apnéias com variagao de
zero a seis apnélas. A duracao das apnéias obstrutivas foi de 7 + 8 segundos com
variacido de O a 20 segundos. Nenhum paciente apresentou apnéia mista. O
namero de hipopnéias foi, em média, 12 = 12 hipopnéias com variacdo de O a 34

hipopnéias. A duragao das hipopnéias fol de 12 + 9 segundos com variagao de O

a 28 segundos. O indice de apnéia e hipopnéia fol 3 + 3 apnéias e hipopnéias
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com variagio de zero a oito. A percentagem do tempo em apnéia fol 1 + 1 % com
variagao de zero a quatro.

Dos 11 pacientes do grupo- controle, oito apresentaram disritmias
respiratorias.Cinco pacientes apresentaram 4 + 5 apnéias centrais com variacio
de 1 a 13 apnélas. A duragdo destas apnéias foi de 11 + 2 segundos, com
varlacdo de 10 a 14 segundos. Cinco pacientes apresentaram 4 + 1 apnéias
obstrutivas com varlagio de trés a sels apnéias. A duragao destas apnéias foi de
15 + 3 segundos com variagdo de 12 a 20 segundos. Oito pacientes
apresentaram 16 + 11 hipopnélas com variagdo de 1 a 34 hipopnéias. A duracao
destas hipopnéias foi de 17 + 6 segundos com variagdo de 11 a 28 segundos. O
indice de apnéia e hipopnéia, considerando-se apenas as oito pessoas que
apresentaram disritmias respiratérias , fol 4 + 3 com varlag¢ao de um a oito. A
percentagem do tempo em apnéia nestes individuos fol de 2 + 1% variando de 1
a4 %.

Os dados referentes a saturagdo do oxigénio arterial durante a
polissonografia estio dispostos na tabela 18. Os valores (média + um desvio
padrao) da saturagido da hemoglobina no sangue arterial, obtidos pela oximetria,
foram: Sa0O2 maxima de 97 + 1% com variacdao de 96 a 98%, SaO2 média de 95
+ 1% com variacido de 94 a 97% e a SaO2 minima de 93 + 3% com variacio de

86 a 96%.

4.4.3 - Arritmias cardiacas durante o sono

Os dados referentes a arritmias cardiacas durante o sono dos pacientes do
grupo- controle estio dispostos na tabela 18. Oito pacientes nao apresentaram
arritmia cardiaca durante o sono. Um paciente de 47 anos apresentou cinco
extrassistoles ventriculares por minuto. Este paciente era portador de rinite,

hipercolesterolemia e roncar primario e fol encaminhado ao cardiologista para
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realizacdo de eletrocardiograma  continuo. Dois pacientes apresentaram
bradicardia.

4.5- COMPARACAO ENTRE OS GRUPOS

As amostras sdo comparaveis, quanto ao sexo, idade, peso, altura e indice
de massa corporal, como se evidencia na tabela 19. Nenhum paciente, tanto do
grupo controle quanto do grupo com LCFA estavam emagrecidos.

Doze dos 22 pacientes com LCFA , dez homens e duas mulheres, fumaram
durante 38 * 13 anos com variacdo de 15 a 60 anos, com intensidade de 50 + 28
anos-carteira e varlagdo de 7,5 a 100 anos-carteira. Quatro pacientes do grupo
controle, todos do sexo masculino, fumaram durante 27 + 8 anos com varlacio
de 15 a 34 anos, com intensidade de 40,5 + 11 anos-carteira e variacio de 22 a
68 anos-carteira. Estas diferen¢as néo sdo significantes.

A comparagao dos dados do sono e do indice de qualidade do sono entre os
dois grupos esta disposta na tabela 20. Houve diferenca entre os grupos quanto a
percentagem de estagio 1 e quanto ao indice de qualidade do sono, sendo que os
pacientes com LCFA apresentaram mais estagio 1 ou sono superficial e indice de
qualidade do sono inferior ao dos pacientes que procuraram o Laboratério do
Sono com queixas de sono perturbado.

Dos 22 pacientes com LCFA, um paciente niao apresentou sono de ondas
lentas e sono REM, trés nao apresentaram sono de ondas lentas e dois nio
apresentaram sono REM. Todos os pacientes do grupo-controle apresentaram
ambos os estagios. Entretanto, niao houve diferenga estatisticamente significante
entre os grupos quanto as percentagens de sono de ondas lentas e sono REM.

A comparacao entre os dois grupos, quanto aos dados de respiracao e da
saturagdo do oxigénio arterial durante o sono, esta disposta na tabela 21. Houve
diferenca estatisticamente significante quanto aos valores de saturacio maxima,

média e minima do oxigénio arterial, sendo que os pacientes com LCFA
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apresentaram valores inferlores aos dos pacientes do grupo- controle, como
esperado, visto que o grupo controle compunha-se de individuos sem
pneumopatia.

Para afastar a possibilidade de que a diferen¢a observada entre os grupos,
quanto ao indice de qualidade do sono, se devesse a presenca de dois pacientes
com sindrome de apnéia do sono e LCFA coexistentes, fol realizado novo estudo
comparativo , desta vez, retirando-se estes dois casos.

Nesta analise, retirando-se os dols pacientes com LCFA e sindrome da
apnéla do sono, os grupos permaneceram homogéneos quanto aos dados
antropométricos e houve diferenca estatisticamente significante quanto aos
dados: movimentos corpéreos ( t=2,43 ; p=0,02), percentagem de estagio 1 (t=2,68
; p=0,01), indice de qualidade do sono (t=- 3,17 ; p=0,004), saturagcdo maxima (t=-
2,68 ; p=0,01), saturagiao média (t=-2,91; p=0,008) e saturacdo minima de
oxigénio arterial( t=-2,91; p=0,007). A laténcia ao estagio 2 correlacionou-se
inversamente com a saturacdo maxima de oxigénio (CC=-0,54; p=0,007),
sugerindo que quanto maior a saturacdo de oxigénio no sangue arterial, menor a
laténcia ao sono. A laténcia ao estagio 2 correlacionou-se significativamente,
também, com a eflciéncia do sono (CC=0,39; p=0,04), com a saturagao meédia
(CC=0,39; p=0,04) e com a saturacdo minima do oxigénio arterial(CC=0,49;
p=0,01), a semelhanca do que ocorreu quando os dois pacientes estavam

incluidos.
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5- DISCUSSAO

5.1- DISCUSSAO DO MATERIAL E METODOS

Este estudo fol realizado prospectivamente para descrever o quadro
polissonografico de pacientes com LCFA e comparar a sua qualidade do sono
com a dos controles, com queixas de sono perturbado. Os critérios de inclusio,
especlalmente a resposta ao broncodilatador de pelo menos 10%, devem-se ao
fato de que os pacientes com LCFA  participariam de um protocolo de
investiga¢do mais amplo, com duragdo de um ano, envolvendo efeito de drogas
broncodilatadoras sobre o sono. Este trabalho foi apresentado no 1lll CONGRESO
DE LA SOCIEDAD LATINOAMERICANA PARA ESTUDIO DEL SUENO E 1
CONGRESO PANAMERICANO SOBRE EL SUENO, em 1990, em Montevideo,
Urugual. Assim, apesar de que todos os pacientes em estudo apresentaram
resposta pelo menos parcial aos broncodilatadores, onze tinham diagnostico de
asma e os onze restantes tinham caracteristicas clinicas, radioloégicas e fatores
predisponentes de DBPOC. Em virtude da dificuldade em enquadrar os pacientes
em um roétulo - asma ou DBPOC- optamos por usar o termo limitagédo crénica ao
fluxo aéreo, que ja tem sido usado na literatura com esse fim , e tambem porque
reflete um dado funcional indiscutivelmente comum aos nossos pacientes.

Devido a custos e falta de equipamento adequado, foram realizados apenas
a espirometria e a saturagao arterial de oxigénio em vigilia. O custo do exame
polissonografico justifica o pequeno ntumero de casos estudados. Entretanto, de
17 trabalhos internacionais revisados, 12 investigaram de 10 a 24 pacientes.

Os pacientes com LCFA procediam do ambulatério do Pavilhdo Pereira
Filho, um hospital de referéncia em doengas pulmonares no estado do Rio Grande
do Sul. E possivel que a amostra colhida nio seja representativa da populagao

geral de pacientes com LCFA.
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Pode ser objeto de critica o fato do grupo-controle ter sido selecionado
retrospectivamente, a partir de dados arquivados em computador, no Laboratério
do Sono. Entretanto, todo paclente deste Servico é submetido ao mesmo
questionario e examinado pelo mesmo médico (DM), ja com o propésito de que os
dados clinicos e de sono sirvam para pesquisa. Mesmo assim, faltam alguns
dados como consumo de alcool neste grupo.

Tendo em vista que néo fol realizada espirometria e que alguns controles
eram tabagistas, pode-se questionar se realmente niao havia pneumopatas neste
grupo. Considerou-se que nao, pelo fato de os controles nio apresentarem
sintomas respiratorios (este fol um critério de inclusio), bem como de a oximetria
em vigilia ter sido normal.

Pode-se considerar que o fato do individuo passar a primeira noite em um
laboratério, conectado ao equipamento que registra o eletroencefalograma, o
eletromiograma , o eletrooculograma e a respiragao; determina ruptura da
distribui¢do normal dos estagios do sono22 e justifica uma pior qualidade do
sono. Todavia, ambos os grupos foram submetidos ao mesmo procedimento. Além
disso, a diferen¢a na qualidade do sono da primeira para a segunda noite é
trivial29,

E comum haver hipoxemia durante o sono de pacientes com limitag¢éao
cronica ao fluxo aéreo, particularmente durante o sono REM. Nio foi possivel,
neste trabalho, documentar em cada um dos varios estagios do sono a presenca,
o grau e a duracdo das dessaturagdes. Esta falha ndo compromete, porém, as
conclusodes sobre qualidade do sono.

A obesidade pode afetar significativamente a respiracdo durante o sono e
correlacionar-se com episodios de dessaturacao. Varios métodos clinicos e
experimentais podem ser usados para quantificar a obesidade. Escolheu-se um
destes métodos, o IMC, para tal fim. E um bom indice de gordura corpérea

percentual, além de ser facilmente obtido. Nao foi observada, entretanto, a
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distribuicdo da gordura corpérea porque nao era objetivo do estudo. Nao houve

diferenga entre os grupos estudados quanto ao indice de massa corporal.

5.2 - DISCUSSAO DOS RESULTADOS

A maioria dos nossos pacientes era do sexo masculino, o que esta de acordo
com os dados da literatura99. Pode ser questionado o fato de os dados de
tabagismo entre os grupos serem semelhantes, pois se existe associagdo entre o
tabagismo e doeng¢a obstrutiva, os fumantes do grupo-controle poderiam ser
pneumopatas. Nestes casos, o tabagismo Isolado nio foi suficiente; o fator que
parece faltar é a susceptibilidade individual. Assim, o tabagismo prolongado pode
ser fator causal de cancer de pulmdo em um paclente, de enfisema em outro.
Entretanto, alguns fumantes pesados ndo desenvolvem incapacidade funcional
pulmonar.

Os nossos paclentes estavam clinicamente estavels, wusavam
broncodilatadores e ou corticéide e ndao apresentaram crises durante o exame
polissonografico. Os valores de saturagdo minima dos nossos casos foram
semelhantes aos demonstrados em alguns trabalhos da literatura, nos quais os
pacientes asmaticos (10, 11) ou com bronquite cronica e enfisema (13,109,133)
estavam em iguais condigdes clinicas.

Excetuando os dois pacientes com LCFA e sindrome da apnéia do sono
coexistentes, 13 de 20 pacientes apresentaram disritmias respiratérias durante o
sono, sendo que predominaram as hipopnéias. Este achado esta de acordo com a
literatura (13, 112, 113, 115, 119). Entretanto, a dessaturagiao observada neste
trabalho nao associou-se a presenca de disritmias respiratérias, inclusive
hipopnéias, como foi demonstrado em alguns estudos (112, 113,115).

Também os individuos do grupo-controle dessaturaram durante o sono,
embora em intensidade significativamente menor do que os pacientes em estudo.

O fato de terem dessaturado pode ser explicado pela idade, pelo predominio do
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sexo masculino e pelo fato de que quatro controles serem obesos, sendo trés de
grau leve e um de grau moderado. Oito dos onze paclentes apresentaram
disritmias respiratéorias durante o sono, predominantemente hipopnéias, mas
também nédo houve assoclagdo entre a saturagdo minima e a presenca de
hipopnéias neste grupo.

A queda da saturagdo de oxigénio sem perturbagio respiratéria evidente
tem diversas causas possiveis, como:

1- o aumento da resisténcia ao fluxo aéreo devido ao relaxamento das vias
aéreas superlores;

2- o simples dectbito determina aumento do trabalho respiratério, reducio
da capacidade residual funcional e da reserva pulmonar de oxigénio;

3- a perda do téonus da musculatura intercostal;

4 - também é possivel que ocorram mudancgas do consumo de oxigénio, do
débito cardiaco e da relagao ventilacao-perfusao.

Nao parece haver relacdo definida entre a anormalidade espirométrica e a
queda na saturagio de oxigénio observada durante o sonoll 13, Mas, varios
trabalhos mostraram que o grau de hipoxemia noturna em pacientes com LCFA
esta relacionado com o grau de hipoxemia diurna2 13 111 114 129 131 132 133,
o que explica, pelo menos parcialmente, que eles atinjam menor saturagio
durante o sono porque iniciam a noite em um ponto inferior da curva de
dissociagido do oxigénio. Neste trabalho também foi observada esta associagéo.

Tém sido relatados casos de LCFA e sindrome da apnéia do sono em um
mesmo paciente149 150 151 152 mas nio existem dados epidemiolégicos a
respeito. Bronquite crénica e enfisema podem afetar 10% da populacio99,
Sindrome da apnéia do sono pode envolver de 1 a 10% da populagao (citado em 7)
. Neste trabalho, foi diagnosticada sindrome da apnéia do sono em 2 dos 22
pacientes com LCFA estudados, resultado que se enquadra no esperado e nao

confirma uma associagao entre as duas doencas.
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Alguns trabalhos indicam que a qualidade do sono de pacientes com LCFA
¢ ma, com aumento do sono superficial, redugcio do sono REM, muitos
despertares e frequientes trocas de estaglo; quando comparada com a de
individuos normais (8,9,10,11,12,13). Os dados deste trabalho indicam que o
sono de paclentes com LCFA é mals perturbado que o de pessoas que
consultaram para avaliagdo de distirbio do sono. O fato de os pacientes com
LCFA usarem medicagdes como a teofilina216 poderia ter contribuido para este
resultado. Entretanto, a média do indice de qualidade do sono dos que nio
tomavam teofilina era 4,6 e dos que tomavam 4,9.

Como o grupo-controle era composto por individuos com disttrbio do sono,
nao fol observada diferenga significante quanto a ntamero de movimentos
corporeos e de trocas de estaglio. Também nao houve diferenga estatisticamente
significante, entre os grupos quanto as percentagens de sono REM e de ondas
lentas, embora todos os controles tenham apresentado sono de ondas lentas e
sono REM; enquanto trés pneumopatas niao apresentaram sono de ondas lentas,
dois ndo apresentaram sono REM e um niao apresentou estes dois estagios.

Os resultados indicam que o indice de qualidade do sono, composto por
percentagem de vigilia, percentagem de estagio 1, percentagem de sono de ondas
lentas, ntmero de despertares com mais de cinco minutos e ntmero de
movimentos corpéreos, reflete em parte a eficiéncia do sono, ou seja, a
quantidade e a qualidade do sono siao relacionados. Isto, transposto para o
cenario clinico, significa que a queixa de dormir pouco pode ser entendida como
dormir mal e vice-versa.

Como em outros estudos, neste trabalho também foi observada associacio
entre mal dormir e hipoxemia em pacientes com LCFA (8,9). O fato de o indice de
qualidade do sono ser menor quanto malis baixa a saturagdo minima de oxigénio
indica que deve-se medir a saturacdo de oxigénio durante o sono, por meio de

uma oximetria, se o paciente com LCFA referir que dorme mal.
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Nao houve, entretanto, correlagao entre o indice de qualidade do sono e a
saturacdo maxima de oxigénio arterial. Assim, & dificil prever, pela oximetria

diurna do paciente com LCFA, a qualidade do seu sono.

87



6- CONCLUSOES

1- Os pacientes com LCFA apresentaram eficiéncia do sono reduzida. Nio

houve, entretanto, diferenga entre os grupos quanto a eficiéncia do sono.

2- Os pacientes com LCFA apresentaram dificuldade em iniciar e manter o
sono. A dificuldade em iniciar o sono correlacionou-se com o ntimero de

disritmias respiratorias e com a presen¢a de hipoxemia em vigilia.

3- Um dos pacientes com LCFA nao apresentou sono de ondas lentas e
sono REM, trés pacientes ndao apresentaram sono de ondas lentas e dois
pacientes nao apresentaram sono REM, mas ndo houve diferenca
estatisticamente significante entre os grupos, apesar de que todos os
controles apresentaram sono de ondas lentas e sono REM. Houve diferenca
entre os grupos quanto a percentagem de estagio 1, sendo que os doentes

com LCFA apresentaram mais sono superficial do que os controles.

4 - Nos pacientes com LCFA, a demora em iniciar o sono REM
correlacionou-se com o numero de disritmias respiratérias, bem como a
dificuldade em iniciar o sono de ondas lentas correlacionou-se com o niimero de

despertares com mais de cinco minutos e com o grau de dessaturagio noturna.

5- Dois pacientes com LCFA apresentaram sindrome da apnéia do
sono: um homem com indice de apnéia e hipopnéia igual a 71 e uma mulher com
indice de apnéia e hipopnéia igual a 20. Este dado se enquadra dentro do

esperado e ndo confirma associagao entre as duas doengas.
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6- Houve diferenga estatisticamente significante entre os grupos
quanto aos valores de saturagdo maxima, média e minima de oxigénio arterial,
sendo que os paclentes com LCFA apresentaram valores inferiores aos dos

controles.

7- O grau de hipoxemia noturna dos pacientes com LCFA relacionou-
se com o grau de hipoxemia em vigilia e ndo se associou a presenca de disritmias

respiratorias.

8- Houve diferenga estatisticamente significante entre os grupos
quanto ao indice de qualidade do sono. O sono dos pacientes com LCFA é de ma
qualidade e demonstrou-se, pela primeira vez na literatura médica, que é malis
perturbado que o de pacientes ndo pneumopatas e com queixas de distirbio do
sono. Esta observacio persistiu apos a retirada de dois dos vinte e dois pacientes

com LCFA, que apresentaram sindrome da apnéia do sono.

9- O indice de qualidade do sono correlacionou-se significativamente

com a dessaturagio observada durante o sono nos pacientes com LCFA.
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Obhreviatura: NAC: namero de apnélas centrais; DAC: duracdo das
apnéias centrais; NAD: nimerc de apndias obstruti-
vass; DAO: duracHo das apnéias cbstrutivas; NH: ndme-
ro de hiponéiasi DH: duwrag3o de hipongias; IAH:  in-
dice de apnéia-hiponéia; FTA: percentagem do tempo
em apnéia; D.F.: desvio padr3o. As médias e desvios
padiridio entre parénteses referem-se apenas aos  pa-
cientes que apresentaram  disritmias respiratdrias.
mas nido apresentaram sindrome da apneia do sono.

# pacientes com sindrome da apnéla do sono.
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TARELA 135 - Dados antropomébricos e de bLabagismo em 11 pacientes
cloo oprupo controle.,
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Dacos Clintoos de LD pacientes do grupo conbtrole.
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ThRELA 17 — Disveiltmias respiratdrias em 11 pacientes do  grupo
controle,
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TARELA 1B — Satwracio do oxigénico arterial & @ arrit-
mias cardiacas em 11 pacientes do grupo
conbyrole,
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19—~ Comparacido dos dados oe ldentifilicagio & de  taba-
gisme entre os 28 pacientes com limitagdo ocriénica
an fluxo adrec @ os 11 pacientes do do grupo  corne-
tyole,
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TARELA 21 - Co

disrritmias respiratdrias e da satuwra-—
» sl giEni o avberial durante o sono. entre os 22
pacientes com limitacHo orénica ao fluxo agreo e o6
11 padci do grupo conbrole.
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Abreviatura: DAC: duracdo das apndias centraisg NAC:  ndmero  de
apn@ias centraiss DAO: durac3o das apneias obstruti-
vasg NAD: namaro de apndéias obstrutivas; NH: namero
de hipondiass DH: duraclo de hipongiasi IAH: indice
de apnéia-hipongias FTA: percentagem do tempo em ap-
nédiar Salex max: sabuwagio maxima de oxig8nic arte-

o Bal. méd: satwracio média de oxigénico arte-

min: saturacBo minima de oxig8nico arte-
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