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RESUMO: A sindrome da apnéia obstrutiva do sono (SAOS) é uma condigao prevalente, frequentemente
nao diagnosticada, associada a elevagéo do risco cardiovascular, incluindo as arritmias. O reconhecimento
da sindrome requer avaliagdo clinica detalhada, realizada por cardiologistas, e pode ser confirmada
por meio da polissonografia. Arritmias que ocorrem durante o sono foram relatadas pela primeira vez
em 1965, em pacientes com Sindrome de Pickwick. Desde entdo, diversos estudos foram realizados
sobre incidéncia, fatores de risco, tratamentos, bem sobre sua importancia clinica. Este artigo aborda
a fisiopatologia e os aspectos clinicos das arritmias durante a apnéia do sono, por meio de uma revisao

dos principais artigos sobre o assunto.

DESCRITORES: apnéia obstrutiva do sono, arritmias.

INTRODUCAO

O ritmo cardiaco é influenciado pelo sistema
nervoso autébnomo e por estados patoldgicos. Um
dos fatores predisponentes da arritmogénese é a
apnéia do sono®10.16:23,

Registros de Holter muitas vezes detectam aci-
dentalmente arritmias que ocorrem durante o sono.
Embora sejam eventos geralmente benignos, € im-
portante que se reconhecam seus fatores predispo-
nentes, para que sejam tratados, de modo a evitar
ritmos potencialmente perigosos.

Arritmias noturnas podem ocorrer em até 50%
dos pacientes que apresentam apnéia obstrutiva do
sono, sendo as mais comuns as TVNS, a pausa
sinusal, o BAV 2° grau e as contragdes ventriculares
precoces (> 2 bpm).

Segundo o Sleep Heart Health Study, individuos
com disturbios respiratérios graves durante o sono
tém duas a quatro vezes mais probabilidade de de-
senvolver arritmias complexas do que aqueles sem
qualquer disturbio respiratério do sono?.

Disturbios do ritmo cardiaco podem ocorrer em
pacientes com apnéia do sono, mesmo na auséncia
de doengas no sistema de conducdo. A patogénese
dessas alteragbes do ritmo relaciona-se a disfungbes
do ciclo normal de sono, hipoxemia, alteracbes no
ténus autondmico e diminuigdo dos limiares isqué-
micos, que aumentam o potencial arritmogénico.

A compreensao da patogénese das arritmias na
apnéia exige conhecer a fisiologia normal do sono,
a resposta normal a apnéia em pessoas saudaveis
e em pacientes com apnéia obstrutiva do sono.
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Apnéia obstrutiva do sono

A apnéia obstrutiva do sono (AOS) é uma doen-
¢a altamente prevalente na populacdo, que afeta 4%
dos homens e 2% das mulheres, altamente associa-
da a epidemia da obesidade. Caracteriza-se pela
interrupgao repetitiva da respiragdo durante o sono,
causada por colapso das vias aéreas faringeas, com
pausa maior ou igual a 10 segundos na respiragéao,
associada a esforgo respiratério. No caso da hipopnéia,
0 que ocorre € uma diminuicdo da ventilagcdo, ndo a
interrupcao completa, com queda da saturagdo de
oxigénio ou despertar do sono.

O diagnéstico de AOS é aceito quando um pa-
ciente apresenta indice de apnéia/hipopnéia (AHI=
numero de apnéias e hipopnéias por hora de sono)
maior do que 5 e sintomas de sonoléncia diurna exces-
siva e as apnéias podem ser classificadas em leves
(AHI de 5 a 15), moderadas (AHI entre 15-30) e
severas (AHI maior que 30).

Os sinais e os sintomas mais comuns da AOS
s&0: ronco, sonoléncia e pausas respiratorias duran-
te o sono. Frequentemente sdo observados prejui-
zos das fungbes cognitivas, como atencao e memo-
ria. Outros fatores associados sao hipertensédo arte-
rial sistémica, arritmias cardiacas relacionadas ao
sono, angina noturna, refluxo gastroesofagico, inso6-
nia e ma qualidade de vida.

As variaveis antropométricas (peso e altura - IMC),
circunferéncia do pescoco e HAS destacam-se como
as de maior valor preditivo (circunferéncia do pesco-
¢o menor que 37 cm e maior que 48 cm estao as-
sociados a baixo e alto risco dessa sindrome, respecti-
vamente). Individuos com micrognatia, retrognatia,
hipertrofia amigdaliana, macroglossia e acromegalia
sdo particularmente predispostos a OSA. O estudo
polissonografico € o método diagndstico considera-
do padrdo ouro para avaliagdo dos disturbios respi-
ratérios do sono (nivel de evidéncia 1)"162123.28

A faringe é uma estrutura complexa que possui
diversas finalidades, que incluem fala, degluticdo e
respiragdo. A faringe humana é composta de 20
musculos e dividida em quatro se¢bes: nasofaringe
(dos cornetos nasais para o inicio do palato mole),
velofaringe (do inicio do palato mole até a ponta da
uvula), orofaringe (da ponta da Uvula até ponta da
epiglote), hipofaringe (da ponta da epiglote até as
cordas vocais).

A presenca de tecidos moles e de estruturas dsseas
que aumentam a pressao extraluminal ao redor dos
tecidos pode predispor ao colapso das vias aéreas.
Em contraste, a atuacdo dos musculos dilatadores da
faringe mantém a poténcia das vias aéreas frente a
estimulos reflexos do SNC e da proépria faringe.

A existéncia dessas forgas opositoras sugere que
um aumento da tendéncia ao colapso é devido a

alteragdes anatdmicas impostas por aumentos na
carga ou na dindmica neuromuscular, que resultam
em obstrugdo da via aérea durante o sono, levando
a hipoxemia®'?®. Essas variagbes anatdémicas podem
ser observadas na figura 1.

Os estagios do sono dividem-se em REM e nao
REM. O sono REM compreende 25% de uma noite
de sono e caracteriza-se pela dessincronizacdo dos
potenciais (baixa amplitude e alta frequéncia das on-
das cerebrais), atonia muscular e episoédios de mo-
vimentos oculares rapidos (dai a sigla em inglés,
REM). Nessa fase, ha aumento da atividade autoné-
mica simpatica musculo-esquelética, ocasionando
aumento da pressao arterial e da frequéncia cardia-
ca, com diminuicdo da variabilidade da FC.

O sono nao-REM compreende 75% de uma noite
de sono e, ao contrario do sono REM, nele a regulagéo
autonémica cardiaca é estavel. Ha predominio da
atividade parassimpatica, o que leva a diminuigao
de pressao arterial, débito cardiaco e resisténcia
vascular sistémica. Devido a predominancia paras-
simpatica nessa fase, mesmo os individuos sauda-
veis podem apresentar bradicardias e pausas sinusais,
assim como BAV de primeiro e segundo graus (qua-
dros | e IlI).

Varios disturbios podem interromper a fisiologia
normal do sono, sendo 0s mais comuns a apnéia obstru-
tiva do sono (AOS) e apnéia central do sono (ACS).

Alteragdes do tdnus muscular e da atividade do
sistema nervoso central durante o sono, particular-
mente durante o sono REM, com diminui¢do da ati-
vidade do diafragma (isto &, o drive ventilatério) e da
faringe, podem desestabilizar as vias aéreas, favo-
recendo seu colapso. A AOS induz a hipoxemia,
retencéo de gas carbdnico, com queda na saturacao

Tongue

Hypopnea Apnea

Figura 1 - Anatomia normal e suas variacdes para obstrugéo res-
piratéria.
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QUADRO |
CARACTERISTICAS GERAIS DO SONO NREM
Relaxamento muscular com manutengéo do toénus
Progressiva redugdo de movimentos corporais

Aumento progressivo de ondas lentas do EEG (20 a 30% de
ondas delta em sono lll, mas de 30% em sono V)

Auséncia de movimentos oculares rapidos
Respiragcdo e Eletrocardiograma regulares

QUADRO Il
CARACTERISTICAS GERAIS DO SONO REM

Hipotonia ou Atonia Muscular
Movimentos fisicos e mioclonias multifocais/emissdo do sono

Movimentos oculares rapidos

EEG com predominio de ritmos répidos e de baixa voltagem
Respiragdo e Eletrocardiograma irregulares

Sonhos

de oxigénio, alteracdo na estrutura autondémica nor-
mal e respostas hemodindmicas durante o sono

A maioria das arritmias ocorre em pacientes com
AOS moderada ou grave, caracterizadas por bradi-
cardia progressiva (atividade vagal) durante o episo-
dio de apnéia, seguida de taquicardia durante o
periodo de retorno da respiragdo. A bradicardia geral-
mente comeca no inicio da apnéia, é proporcional
ao grau de hipoxemia e reflete as mudangas do
ténus autondémico. Cerca de 80% das bradicardias
ocorre durante o sono REM, o que mostra a vulne-
rabilidade cardiaca as influéncias autonémicas du-
rante essa fase do sono.

O mecanismo da taquicardia pds-apnéia prova-
velmente resulta da combinagdo de microdespertares
e da inibicao do vago pelo reflexo de insuflacdo
pulmonar, que provoca aumento da frequéncia car-
diaca, diminuicdo da resisténcia vascular periférica
e broncodilatagdo. A taquicardia ndo é sustentada,
provavelmente em razdo do retorno da influéncia
parassimpatica assim que a respiracao retorna.

Pacientes com AOS apresentam atividade sim-
patica periférica aumentada, mesmo durante a vigi-
lia. Os fatores que ocasionam esse aumento sao
incertos, mas podem estar ligados ao aumento no
drive quimioreflexo. Quando tais pacientes respiram
oxigénio a 100%, com consequente desativacao
quimioreflexa, apresentam queda da pressdo san-
guinea e dos batimentos cardiacos e diminuigao
significativa da atividade simpatica®®1"1322:24.28,

A hipoxemia recorrente induz ao aumento de subs-
tancias vasoativas, com vasoconstricdo persistente.
Ha também aumento de moléculas inflamatérias, como
IL-6 e proteina C reativa®®®'. A privagdo de sono tam-
bém parece desencadear inflamacao sistémica, le-
vando a variagao da pressao arterial e stress oxidativo,
0 que contribui para a disfuncdo endotelial.

A combinacgado de privagdo do sono e aumento das
moléculas inflamatérias estd associada ao aumento
nos niveis plasmaticos de citoquinas, moléculas de
adesédo, proteina C reativa, ativacdo de mondcitos,
leucdcitos e aumento dos niveis do fator alfa de necrose
tumoral. O aumento nos niveis de proteina C reativa
contribui para a ocorréncia de doengas vasculares
por inibir a sintese do 6xido nitrico e causar aumento
da expressao de moléculas de adesao'®'22331,

A elevacédo das catecolaminas, a privacdo do
sono e outras caracteristicas fisiopatologicas da AOS
podem estar relacionados a resisténcia insulinica e
intolerancia a glicose. Os efeitos vasculares, além
de outros causados pela resisténcia insulinica, podem
contribuir para o surgimento de doencas cardiovas-

culares®?33,

Ademais, niveis noturnos elevados das cateco-
laminas podem aumentar a agregacdo plaquetaria.
Aumentos do hematdcrito, dos niveis de fibrinogénio
e da viscosidade sanguinea contribuem para a ateros-
clerose em pacientes com AQS?233436,

A AOS também influencia o metabolismo, cau-
sando um descontrole que pode predispor a ganho
de peso e aumento os riscos cardiovasculares. Os
niveis de leptina sdo elevados em individuos obe-
sos, sugerindo que ocorre resisténcia a seus efeitos
metabodlicos®38.

Determinacao do nivel de gravidade da SAOS

A classificacdo do nivel de gravidade da SAOS
deve ser feita com base nos indices polissonograficos,
na intensidade dos sintomas, no impacto nas fun-
¢bes cognitivas, sociais e profissionais em fungao de
sexo, idade e profissédo e presenca de risco cardio-
vascular:

¢ AOS leve: sonoléncia excessiva leve, dessatu-
racdo da oxi-hemoglobina discreta e baixo
indice de apnéia-hipopnéia (entre 5 e 20 even-
tos/hora).

* AOS moderada: sonoléncia excessiva mode-
rada, dessaturag@o da oxi-hemoglobina mode-
rada, moderado indice de apnéia-hipopnéia (entre
20 e 40 eventos/hora) e arritmias cardiacas.

e AOS grave: sonoléncia excessiva intensa, des-
saturacdo da oxi-hemoglobina grave, indice
de apnéia-hipopnéia alto (acima de 40 even-
tos/hora), arritmias cardiacas graves e sinto-
mas de insuficiéncia cardiaca ou insuficién-
cia coronariana®.

Arritmias

Os disturbios do ritmo cardiaco durante os epi-
soédios de apnéia do sono estdo relacionadas com
variagdes do sistema nervoso autdbnomo. Aumentos
na atividade vagal e simpatica durante o sono REM
podem predispor ao desenvolvimento de arritmia.



Wiggert GT, Faria DG, Castanho LADR, Dias PAC, Greco OT. Apnéia obstrutiva do sono e arritmias cardiacas. Relampa

2010;23(1):5-11.

Outro exemplo é a indugdo vagal da fibrilagéo atrial,
quando ha predominio da atividade parassimpatica.

Essas alteragbes podem ocorrer na auséncia de
doengas estruturais, porém sdo mais frequentes em
pacientes com substratos como doenga arterial co-
ronariana, isquemia miocardica ou infarto, insuficiéncia
cardiaca ou AOS, em que ha alteracdes da unidade
vagal e simpatica.

As bradiarritmias sao as arritmias mais frequen-
tes durante a apnéia do sono, podendo ser obstrutiva,
central ou mista. Podem ocorrer na auséncia de qual-
quer doenca de condugdo do ritmo. Incluem tanto a
bradicardia sinusal como o BAV, variando de pausa
sinusal a bloqueio completo e assistolia ventricular®.
(figura 2)
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Figura 2 - Flutuacdo semanal da percentagem de pacientes com
pausas e bradi-arritmias, 8 semanas antes do tratamento
(barras solidas) e 8 semanas apés o tratamento (barras
em xadrez).

A ocorréncia e o grau das bradiarritmias nao
variam conforme o tipo de apnéia e sim com o grau
de hipoxemia que causam, sendo mais comuns durante
o sono REM e ocorréncia de queda na saturacdo de
pelo menos 4%. Outros mecanismos que podem
causar esses disturbios incluem, além de episédios
recorrentes de hipoxemia, aumento da atividade sim-
patica e da resposta adrenérgica®'®'"13,

O primeiro grande estudo relacionado a presen-
¢ca de arritmias na apnéia do sono foi realizado por
Guillerminault, et al. em 1983. Foi avaliado um grupo
de 400 pacientes com AOS, dos quais 193 (42%)
apresentaram arritmias durante o periodo do regis-
tro. Foram observados taquicardia ventricular néao
sustentada (oito pacientes), parada sinusal com dura-
¢ao de 2,5 a 13 segundos (43 pacientes), BAV de 2
grau (31 pacientes) e complexos ventriculares pre-
maturos (75 pacientes). Nos 50 pacientes seleciona-
dos para tratamento com traqueostomia, a AOS e as
arritmias cardiacas foram eliminadas®.

A fibrilacao atrial (FA) é, sem duvida, a arritmia
mais estudada dentre os disturbios do ritmo cardiaco
associados a AOS. Como a AOS ¢ significativamente
subdiagnosticada e seu tratamento reduz o risco de
FA, é importante determinar a prevaléncia de AOS
em pacientes com FA'4 Segundo Gami, et al., a
prevaléncia de AOS em pacientes com FA é maior
que a prevaléncia de AOS em pacientes com doen-
¢a cardiovascular estavel, mas sem passado ou quadro
atual de FAZ2,

Em um estudo com cerca de 3.500 pacientes
adultos, sem fibrilagdo atrial, passada ou atual, sub-
metidos a polissonografia completa, a obesidade e
a magnitude da dessaturacdo de oxigénio noturno
foram preditores independentes de incidéncia de fi-
brilacao atrial em cinco anos de seguimento, mas
apenas em individuos de 65 anos de idade®

Tratamento

O tratamento da AOS e da hipoxemia tem se
mostrado eficaz na reversdo das arritmias cardiacas.
O CPAP é um aparelho que gera e direciona um
fluxo continuo de ar (40-60 L/minuto), por meio de
um tubo flexivel, para uma mascara nasal firmemen-
te aderida a face do individuo. Quando a presséo
positiva passa pelas narinas, ocorre a dilatagdo de
todo o trajeto das vias aéreas superiores®.

S3ao varios os beneficios do tratamento com PAP,
relacionados a eliminagdo da apnéia, aumento da
saturagcao de oxi-hemoglobina e diminuicao dos
despertares relacionados a eventos respiratérios, com
consequente diminuicdo de sintomas como sonolén-
cia diurna e disturbios do sono. Ha melhora na qua-
lidade de vida, reducdo do risco de doengas cardio-
vasculares e da degeneracao neurocognitiva, dimi-
nuicdo da mortalidade associada a apnéia do sono
e redugédo do risco de acidentes automotores.

Estudos observacionais tém mostrado reducgéo
no risco de eventos cardiovasculares em pacientes
com AOS tratados com PAP, em comparagdo com
pacientes nao tratados' 192740 Além disso, a terapia
com CPAP leva a queda da pressao arterial (tanto
sistélica, como diastolica) noturna e diurna, em pa-
cientes hipertensos que se submeteram a terapia®*4°.
Apesar das diversas modalidades de PAP existentes,
a que consegue maior adesdo dos pacientes conti-
nua sendo o CPAP.

Em pacientes submetidos a cardioversdo que
apresentavam AQOS, Kangala, et al observaram uma
chance de recorréncia de fibrilagdo atrial menor nos
tratados com CPAP (42% no grupo tratado versus
82% no grupo nao tratado)'. Kaneko, et al. também
verificaram os efeitos benéficos decorrentes do uso
de CPAP em pacientes com disfung@o de ventriculo
esquerdo, que incluiram queda da fragdo de ejecédo
e remissdo dos sintomas*'.
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Simantriakis, et al. concluiram que pacientes com
grau moderado e severo de AOS apresentam fre-
quentes episddios de bradicardias severas durante
o sono. Com o uso de CPAP, ha redugao significativa
desses eventos e o beneficio se torna ainda maior
se o tratamento é feito em longo prazo. Nesse estu-
do, os efeitos benéficos do CPAP na reducdo dos
disturbios do ritmo cardiaco foram observados apds
oito semanas de tratamento. Dos 23 pacientes ava-
liados, 14 néo apresentaram bradicardias e 16 nao
apresentaram pausas, sendo o beneficio ainda maior
apds 14 meses de seguimento.

Em um estudo com 45 pacientes com diagnds-
tico prévio de AOS, Harbinson, et al verificaram AOS
de maior gravidade em pacientes com disturbios do
ritmo. Os episddios arritmicos durante a AOS foram
tratados com sucesso por meio do CPAP™.

Marcapassos na AOS

Com relagdo ao uso de marcapassos para tra-
tamento das arritmias causadas por AOS, em uma

grande investigagdo conduzida por Garrigue, et al,
foram selecionados pacientes com diagndstico de AOS
que haviam sido submetidos a implante de marca-
passo atrial um ano antes da sele¢éo para o estudo,
com indicagdo absoluta para o uso do dispositivo.
Foi observado que a estimulagdo atrial reduz signi-
ficativamente o nimero de AOS, aumenta a satura-
¢ao de oxi-hemoglobina, sem alterar o tempo total
de sono, e suprime episddios de FA vagal-induzida,
bradicardia sintomatica e variacdes frequentes da fre-
quéncia cardiaca?.

Outros estudos analisaram pacientes com perfil
assemelhado para avaliar possiveis beneficios na-
queles com AOS, mas sem indicagdo precisa para
o implante de marcapasso (normalmente, doenca do
no sinusal ou bradicardia, taquicardia). Os resulta-
dos, entretanto, nao foram conclusivos. Portanto, a
avaliacao do papel exato da estimulacdo cardiaca
artificial na prevencdo de sintomas, incapacidade e
morte na populagcdo de pacientes com AOS neces-
sita de estudos adicionais®792041:42,
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ABSTRACT: The syndrome of obstructive sleep apnea (OSA) is a prevailing condition in the
population associated with increased cardiovascular risk, often undiagnosed, including arrhythmias. The
recognition of the syndrome requires a high degree of clinical suspicion, particularly by cardiologists,
and it can be confirmed by polysomnography. Arrhythmias that occur during sleep have been reported
since 1965 in patients with syndrome of Pickwick. Since then there have been several studies to
analyze the frequency, risk factors, treatments, as well as the clinical importance. This article covers
the physiopathology and clinical aspects of arrhythmias during sleep apnea, through a review of the
main articles on the subject.

DESCRIPTORS: obstructive sleep apnea, arrythmias.
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RESUMEN: El sindrome de la apnea obstructiva del suefio (SAOS) es una condicién prevalente
en la poblacién, asociada con el mayor riesgo cardiovascular, a menudo no diagnosticada, incluyéndose
las arritmias. El reconocimiento del sindrome requiere alto grado de sospecha clinica, especialmente
por cardidlogos, y se la puede confirmar por medio de la polisonografia. Las arritmias que ocurren durante
el suefo se relatan desde 1965 en pacientes con Sindrome de Pickwick. Desde esa época, se han
llevado a cabo diversos estudios a fin de analizar su frecuencia, factores de riesgo, tratamientos, asi
como su importancia clinica. Este articulo aborda la fisiopatologia y los aspectos clinicos de las arritmias
durante la apnea del suefo, a través de una revision de los principales articulos sobre el tema.

DESCRIPTORES: apnea obstructiva del suefio, arritmias.
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