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Current evidences on obstructive sleep apnea syndrome in the genesis of nocturnal
arrhythmias
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Resumo: Ainda subdiagnosticada, a sindrome da apneia obstrutiva do sono, desde a década de 1970,
tem despertado o interesse cientifico de muitos autores, que tentam explicar e/ou comprovar os mecanismos
fisiopatolégicos que fagam desencadear arritmias e distirbios do ritmo, principalmente em pacientes do sexo
masculino, hipertensos e obesos. Nesta revisio sao apresentados artigos recentemente publicados, que apontam
dados promissores. E, certamente, muito em breve serio descobertos novos firmacos ou procedimentos
intervencionistas que possam ampliar o arsenal terapéutico para as arritmias relacionadas 2 sindrome da apneia
obstrutiva do sono. Nio raramente, o portador dessa afec¢io apresenta multiplas comorbidades, as quais, quando
expostas ao processo de disautonomia neuronal e respiratéria, exacerbam suas manifestagoes clinicas e contribuem
para a génese das elevadas taxas de morbimortalidade consequentes ao distdrbio respiratério do sono. O constante
progresso das diversas dreas do conhecimento humano e o incessante interesse por respostas e solugdes tornaram
a “irrelevante” e subdiagnosticada sindrome da apneia obstrutiva do sono assunto de destaque, com importincia
terapéutica e preventiva na diminuigdo de diversas arritmias cardiacas e, por consequéncia, na reducio da
mortalidade por causas cardiovasculares.

Descritores: Apneia do Sono; Sindrome da Apneia Obstrutiva do Sono; Arritmias Cardfacas.

Abstract: Still under-diagnosed, the obstructive sleep apnea syndrome has, since the 1970s, attracted the
scientific interest of many authors who try to explain and/or demonstrate the pathophysiological mechanisms
that trigger arrhythmias and rhythm disorders especially in male, hypertensive and obese patients. In this review,
recent literature publications have indicated promising data. And certainly, in the near future new drugs or
interventional procedures will expand the therapeutic arsenal for arrhythmias related to obstructive sleep apnea
syndrome. It is not unusual for carriers of this disorder to present multiple comorbidities, which when exposed
to neural and respiratory dysautonomia exacerbate its clinical manifestations, thus contributing for the genesis
of high morbidity and mortality rates resulting from sleep-related breathing disorder. The steady progress on
the various areas of human knowledge and the unceasing interest in answers and solutions have rendered the
“irrelevant” and under-diagnosed obstructive sleep apnea syndrome into a noticeable topic with therapeutic and
preventive relevance in reducing several cardiac arrhythmias and consequently, in a reduction of mortality due to
cardiovascular causes.
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Introducao

A sindrome da apneia obstrutiva do sono
(SAOS) é uma afecgao comum e caracteriza-se por
distdrbio respiratério decorrente de disautonomia
neurolégica central ou por fator obstrutivo em
vias aéreas superiores. Durante o sono, o tonus da
musculatura da lingua diminui, provocando seu
deslizamento, com consequente fechamento da
passagem de ar. Episédios recorrentes de obstru-
¢ao parcial ou total das vias aéreas prejudicam a
ventilagao no portador de SAOS, resultando em
hipoxemia aguda transitéria. Assim, a longo prazo
cria-se substrato para a génese de diversas doengas
cardiovasculares, dentre elas as arritmias, espe-
cialmente as de ocorréncia noturna (Tabela 1)'.
A consequéncia dessas obstrugdes é a redugio
(> 50%, hipopneia) ou interrup¢io completa
(apneia) do fluxo de ar a despeito da manutengio
do esforco inspiratdrio.

Epidemiologia e Classificacao

A SAOS estd presente em aproximadamente
6% da populagio em geral. Estima-se que, no
total, as mulheres sejam afetadas em 3%, e que
10% da populagio masculina, mais afetada, con-
viva com a doenca. Entretanto, em mulheres na
faixa etdria entre 50-70 anos, pode chegar a 9%.
No mundo real, a prevaléncia da SAOS ainda
nao é consensual, portanto certamente subesti-
mada. Acredita-se que até 60% dos pacientes com
SAOS também desenvolvam arritmias cardiacas.
Na Cardiologia, o assunto ganhou destaque em
decorréncia do crescente registro de arritmias
supra ou infranodais e ainda de anormalidades
de condugio atrioventricular notadas nos re-
gistros de Holter de 24 horas de pacientes em
acompanhamento clinico®.

O perfil cardiovascular do portador de SAOS
¢ de obesidade, hipertensao arterial sistémica,
baixos niveis de lipoproteina de alta densidade
(high density lipoprotein — HDL) e dtrio esquerdo
aumentado (Tabela 2). A associacio desses fato-

res, mesmo sem roncos ou sonoléncia, aumenta a
possibilidade da presenca de SAOS em 16 vezes.
A obesidade estd entre os principais fatores de
risco causadores do disttrbio respiratério relacio-
nado a0 sono, assim como a hipertensao arterial
sistémica, que estd presente em cerca de 50% dos
casos. O dlcool pode relaxar a musculatura das
vias aéreas e também dificultar o despertar para
sair da crise. A simples presenca do ronco deve
estimular a redugdo do dlcool e do peso, mas nao
obrigatoriamente significa SAOS®.

A SAOS ¢é uma doenga cronica, evolutiva, cujas
taxas de mortalidade por todas as causas chegam
a ser 61% maiores nos portadores dessa condi-
¢ao que naqueles em que ela estd ausente. Além
desse alarmante contexto, os estudos trouxeram o
conhecimento e junto dele a incomoda sensagio
de que, na prética clinica, tém-se poucas op¢oes
terapéuticas, dentre elas continuous positive airway
pressure (CPAP), que conseguiram diminuir as
repercussoes gerais, hemodinimicas, neurolégicas
e comportamentais no doente. A classificagio do
nivel de gravidade da SAOS ¢ feita com base nos
indices polissonograficos de apneia e hipopneia
(IAH) por hora de sono: ausente, até 4 eventos/hora;
leve, 5-15 eventos/hora; moderada, 16-30 even-
tos/hora; e grave, > 30 eventos/hora.

Fisiopatogenia

De longa data j4 se verificou que a SAOS con-
tribui para a ocorréncia de fibrilagao atrial em hu-
manos, contudo diversos estudos retrospectivos,
observacionais e experimentais s conseguiram
vislumbrar os possiveis mecanismos envolvidos na
génese das arritmias. Experimentalmente, a hipé-
xia aguda é arritmoggénica, aumentando a frequén-
cia de ectopias. Outro mecanismo fisiopatolégico
relacionado aos gatilhos da arritmia ¢ a pressio
intratordcica negativa. Nessa situagdo, os barorre-
ceptores do gradil costal s3o ativados, levando ao
desequilibrio do sistema autondmico pela hipera-

Tabela 1: Prevaléncia de arritmias diurnas e noturnas na presenga ou auséncia de sindrome da apneia obstrutiva do sono

SAOS diurna SAOS noturna

Varigvel - 1:1301 5 | @ 2"2"71) ValordeP | ljzol 5 | e 212m7 p | ValordeP
Complexos ventriculares prematuros > 5/hora 5,1% 14% 0,001 4,7% 12,2% 0,004
Complexos ventriculares prematuros > 30/hora 1,9% 5,9% 0,036 1,4% 5,2% 0,026
Taquicardia ventricular nio sustentada 1,9% 2,6% 0,76 0,5% 0,4% 1,0
Ectopia ventricular complexa* 4,7% 10,7% 0,015 1,9% 5,5% 0,057
Complexos atriais prematuros > 5/hora 48,4% 41,7% 0,14 49,8% 49,4% 0,94
Fibrilagao atrial/ fibrilagdo atrial paroxistica 0 1,5% 0,13 0 1,5% 0,13

Adaptado de Olmetti et al..

* Definida como bigeminismo, trigeminismo ou taquicardia ventricular nio sustentada.

SAOS = sindrome da apneia obstrutiva do sono.
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Tabela 2: Caracterizagio e desfechos finais na sindrome da apneia obstrutiva do sono

Total por grupo

Sem SAOS Com SAOS Toual
Amostra, n 6.631 6.763 13.394
Idade, M/G 61,5+8,2 64,4+7,9 62,9 +38
Mulheres, n (%) 3.447 (51,9) 1.980 (29,3) 5.427 (40,5)
Homens, n (%) 3.184 (48) 4.783 (70,7) 7.967 (59,5)
Hipertensao, n (%) 2.724 (41) 3.468 (51,3) 6.192 (46,2)
Diabéticos, n (%) 563 (8,5) 1.003 (14,8) 1.566 (11,7)
Doengas cardiovasculares, n (%) 946 (14,3) 1.239 (18,3) 2.185 (16,3)
Acompanhamento, anos 6,1 6,1 6,1
IMC, M/c 27 +3,7 29,4 + 4,2 28,2+3,9
IAH/IDR/IDO, M/c 4,4+27 29,2 + 8,73 16,8 +5,7
Escala de sonoléncia de Epworth, M/c 7,3+3,2 8,6+3 7,9 3,1
Mortalidade global, n (%) 711 (10,7) 896 (13,2) 1.607 (12)
Morte cardiovascular, n (%) 65 (0,98) 182 (2,7) 247 (1,8)
Morte por outras causas, n (%) 49 (0,73) 52 (0,77) 101 (0,75)
Hospitalizacoes, n (%) 44 (0,66) 78 (1,2) 122 (0,91)
Eventos cardiovasculares, n (%) 68 (1) 262 (3,9) 330 (2,5)

IAH = indice apneia-hipopneia; IDO = indice de dessaturagio de oxigénio; IDR = indice de distirbio respiratério; IMC = indice de massa

corporal; SAOS = sindrome da apneia obstrutiva do sono.

tivacdo simpdtica e ao aumento do retorno venoso
ao dtrio direito. Ocorre, também, aumento da pés-
-carga do ventriculo esquerdo, que, por fim, resulta
em hipertrofia excéntrica do ventriculo esquerdo e
sobrecarga atrial esquerda, substrato para a génese
de fibrilagao atrial.

Metodologia

A busca por artigos foi realizada na base de dados
do PubMed e utilizados os descritores “CARDIAC
ARRHYTHMIA” e “SLEEP APNEA”. Foram fil-
trados os artigos redigidos em inglés e portugués e
escolhidos aqueles que estiveram disponiveis atra-
vés do acesso web-remoto em computadores da
biblioteca do Instituto Dante Pazzanese de Car-
diologia (Sao Paulo, SP) e aqueles em que os termos
arritmia cardfaca associada a apneia do sono esti-
vessem presentes.

Um dos primeiros estudos sobre o assunto,
realizado na década de 1970, avaliou a incidéncia
de arritmia cardiaca e distirbios de condugio em
400 pacientes portadores de SAOS*. Na época, os
autores constataram que 49% (196) dos indivi-
duos estavam hipertensos, mas apenas 117 deles ja
utilizavam anti-hipertensivos. Do total de pacien-
tes incluidos, 48% apresentaram arritmias, dos
quais 84% eram obesos, com média de idade de 49
anos. Entre os disturbios registrados, 43 pacientes
apresentaram parada sinusal de 2,5-13 segundos,
outros apresentaram 31 bloqueios atrioventricu-

lares de segundo grau (19 Mobitz I e 12 Mobitz

II), 75 tiveram extrassistoles ventriculares isoladas
frequentes, e, por fim, 8 desenvolveram taquicar-
dia ventricular nio sustentada (5-11 batimentos).
A maioria dos pacientes apresentava SAOS grave
(IAH médio de 42), motivo pelo qual 55 pacien-
tes que nao se adaptaram ao CPAP tiveram que ser
submetidos a traqueostomia terapéutica. Em rea-
valiagdo apds 6 meses do procedimento cirtrgico,
46 desses pacientes nio apresentaram quaisquer
distarbios respiratérios ou eventos arritmicos e de
conducio®.

Em 2011, Walia et al.’ relataram o caso de
uma mulher de origem afro-americana, com 79
anos de idade, hipertensa, com sintomas de sono-
léncia diurna, dificuldade em se manter dormin-
do e ronco intenso, submetida a polissonografia
inicialmente sem CPAP nas vias aéreas, eviden-
ciando-se AIH de 13,9, nadir de saturacao de oxi-
génio de 91% e ocorréncia de frequente ectopia
atrial sem relagio temporal com os eventos respi-
ratérios. Apés iniciada a terapéutica com CPAP,
verificou-se que com 9 cmH,O o AIH foi redu-
zido para < 5 eventos/hora. Os autores testaram
entio a ocorréncia de arritmias, o nadir da satu-
ragdo de oxigénio e a frequéncia cardiaca basal com
o CPAP configurado em 5 cmH,0, 7 emH,0 e
9 cmH, O e concluiram que na SAOS leve o CPAP
nas vias aéreas é opgao terapéutica efetiva e pres-
sao dependente para reducio das ectopias atriais
e reversibilidade do desequilibrio no sistema ner-
voso autondmico’.
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Uznanska-Loch et al.°, da Universidade de
L4dz, na Polénia, conduziram um estudo com o
objetivo de revelar a importancia do uso do Holter
no controle de arritmias graves em portadores de
insuficiéncia cardiaca com fracio de ejecio redu-
zida (-34%). O estudo foi feito com 84 pacientes
portadores de insuficiéncia cardfaca. Utilizando-se
da detecgio das variagoes ciclicas da frequéncia car-
diaca, esses autores estimaram o AIH pelo Holter e
pela polissonografia. Concluiram, entio, que, nesse
subgrupo de pacientes com insuficiéncia cardiaca
por cardiomiopatia dilatada, caso fosse detectada
apneia (AIH estimado > 5) no primeiro dia de gra-
vagao do Holter, o exame deveria se estender para
48 horas e ampliar, assim, significativamente, a
detec¢do de arritmias nesses pacientes.

Estudo realizado por Bazan et al.” observou a
evolugdo de 56 pacientes consecutivos com diag-
néstico de flutter atrial submetidos a ablagao por
radiofrequéncia, com prevaléncia de SAOS no
grupo de 82% (25 individuos apresentavam sin-
drome em estdgio grave). A intencdo do estudo
foi avaliar o efeito protetor do uso do CPAP apés
a ablacio, evitando o surgimento de fibrilagio
atrial. Ao final do estudo constatou-se diferenga
significativa (P = 0,019) entre os grupos com e
sem registro prévio de episddio de fibrilagao atrial.
Assim, para o grupo sem fibrilagio atrial prévia a
ablagio o CPAP foi terapia preventiva ao surgi-
mento dessa arritmia’.

Cintra et al.® conduziram estudo observacio-
nal na cidade de Siao Paulo (SP), com o intuito
de identificar a ocorréncia de arritmia cardiaca
noturna na populagao. Os dados do estudo per-
mitiram estimar que 37% da popula¢io da cidade
tem SAOS. Dos 1.101 voluntdrios, 767 apresen-
taram apneia (AIH > 5), dos quais 92,3% apre-
sentaram alteracio do ritmo cardiaco. Os 334
pacientes sem SAOS também apresentaram distar-
bios do ritmo, porém em apenas 53,3% deles. Os
autores evidenciaram ainda que quanto maior a
gravidade da SAOS mais frequente o distdrbio do
ritmo, ¢ que o aumento da idade, o sexo mascu-
lino e o AIH maior foram fatores de risco para a
ocorréncia de distirbios do ritmo cardiaco®.

Recentemente, Iwasaki et al.” conseguiram, em
experimento com ratos, fundamentar melhor as
teorias até entdo especulativas. Os pesquisadores
montaram o projeto de estudo com o objetivo de
testar se a exposi¢ao repetitiva a apneia obstrutiva
do sono causaria remodelamento cardiaco que pre-
dispusesse a fibrilagio atrial. Assim, entubaram e
extubaram diariamente os ratos, 5 dias por semana,
durante 4 semanas. No grupo controle, os animais
foram sedados e ventilados de forma fixa. O sub-
grupo da via aérea aberta nio foi sedado e sofreu

pausa expiratéria pelo ventilador por 40 segun-
dos com vilvula de 3 pontas aberta, diminuindo a
amplitude da pressao intratordcica negativa gerada.
Por fim, o subgrupo apneia teve o ciclo respiratdrio
interrompido na expiracio por 40 segundos seguido
por outros 80 segundos com ventilagao basal pre-
definida. Cada ciclo completo teve duragao de 120
segundos, sendo entdo repetido 20 vezes por dia.
O estudo concluiu que a SAOS promove 58%
de reducio na expressio génica de conexina-43
das células estriadas miocdrdicas com sua latera-
lizacao e rarefacio central. Constatou, também,
que a ativagio da proteinoquinase p-38 aumenta
a ocorréncia de fibrose, principalmente em 4trio
esquerdo. Assim, tanto a fibrose como as mudangas
na expressio das conexinas resultam em lentificagao
da condugio atrial, sem, contudo, alterar os perio-
dos refratdrios atriais. Os ratos do subgrupo apneia
tiveram facilitada indutibilidade a fibrilagao atrial e
cada evento apresentou maior duragio que aqueles
ocorridos nos outros dois subgrupos’.

Um dos maiores estudos sobre apneia foi o
Wisconsin Sleep Cobort Study, iniciado em 1988 na
University of Wisconsin General Clinical Research
Center. Em 2008, Young et al." publicaram dados
de 18 anos de acompanhamento de portadores de
SAQS, evidenciando que, nos Estados Unidos, a
doenga moderada (IAH 15-< 30 eventos/hora)
ocorre em 6% dos adultos e que até 75% dos
pacientes com doenca grave (IAH > 30 eventos/
hora) ainda nio foram diagnosticados. A maio-
ria dos estudos relacionados ao tema enfrentou
dificuldades na anilise dos dados, uma vez que o
paciente com SAOS frequentemente ¢ hipertenso,
obeso, coronariopata, e apresenta doenga vascular
cerebral obstrutiva ou ainda transtorno cognitivo-
-depressivo. Sao muitos os vieses que dificultam
o correto entendimento dos riscos e taxas relacio-
nadas a apneia e para isso o estudo realizado por
Young et al.'’, com seus 1.522 individuos, dimi-
nuiu alguns. Na Tabela 3 fica clara a heterogenei-
dade das caracteristicas basais do grupo do estudo
e também a distribuicio amostral das mortes
identificadas pelo sistema de seguridade social dos
pacientes. A Tabela 4 apresenta as taxas de morta-
lidade por todas as causas e por causas especificas,
enquanto a Tabela 5 expoe o risco de mortalidade
relacionado ao disttrbio respiratério do sono. Por
fim, a Figura 1 apresenta a taxa de sobrevivéncia
no decorrer de 18 anos de acompanhamento do
estudo de Young et al.’’.

Discussao

Até 2014, muitos autores tentaram tirar suas
conclusoes apenas através do uso terapéutico do
CPAP pela exposicio, controle e andlise das con-
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Tabela 3: Descrigao da amostra do Wisconsin Sleep Cobort Study (n = 1.522)

Categorizacio da apneia e hipopneia (IAH)
Total Ausente Leve Moderada Grave
<5 5-<15 15-< 30 >30
n = 1.522 n =1.157 n =220 n=_82 n =063
Caracteristicas basais da amostra
Varidveis continuas (desvio padrio)
- Idade, anos 48 (8) 47 (8) 50 (8) 50 (8) 50 (9)
- IMC, kg/m? 28,6 27,6 31,5 33,3 37,2
- Bebida alcodlica, nimero de doses por semana 2 (6) 2 (6) 2 (6) 2 (4) 3(9)
Varidveis bindrias, n (%)
- Fumante atual 274 (18) 214 (19) 36 (16) 12 (15) 12 (19)
- Sexo masculino 839 (55) 589 (51) 142 (65) 59 (72) 49 (78)
- Doengas cardiovasculares* 54 (4) 30 (3) 11 (5) 8 (10) 5(8)
- Hipertensio* 495 (33) 312 (27 95 (43) 46 (56) 42 (69)
- Diabetes* 50 (3) 27 (2) 11 (5) 5(6) 7 (11)
- Acidente vascular cerebral 8 (0,5) 4(0,4) 0 (0) 0 (0) 4 (6)
- Excessiva sonoléncia diurna 371 (25) 266 (23) 54 (25) 81 (35) 23 (37)
- Escolaridade com ensino superior 1.124 (74) 876 (76) 149 (69) 57 (70) 42 (68)
- Satide muito boa ou excelentet 1.001 (69) 808 (74) 130 (61) 37 (48) 26 (43)
Morte
Por causa especifica, n (% do total de mortes em cada categoria do IAH)
- Doenga cardiovascular e AVE 25 (31) 12 (26) 6 (38) 2 (33) 5 (42)
- Cancer 37 (46) 22 (48) 6 (38) 4 (67) 5 (42)
- Suicidio 7(9) 409 2 (12,5) 0 (0) 1(8)
- Outros 6 (8) 4(9) 2(12,5) 0 (0) 0 (0)
- Causa desconhecida 5(6) 409 0(0) 0 (0) 1(8)
Total de mortes, n (%) 80 (100) 46 (100) 16 (100) 6 (100) 12 (100)
Adaptado de Young et al.'’.
* Diagnéstico médico, autodeclarado no inicio do protocolo de pesquisa.
T Autopontuagio sobre o estado de satde.
AVE = acidente vascular encefilico; IAH = indice apneia-hipopneia (por hora de sono); IMC = indice de massa corporal.
Tabela 4: Taxas de mortalidade por todas as causas e por causas especificas por mil pessoas-anos
Mortalidade por todas as causas Mortalidade cardiovascular
Esi:raltj&ﬁ}clagio & admissio il Taxa por mil pessoas-anos Taxa por mil pessoas-anos
pelo Mortes, n (%) (IC 95%) Mortes, n (%) (IC 95%)
Ausente: 0-< 5 1.157 46 (4) 2,85 (2,09-3,8) 12 (1) 0,74 (0,38-13)
Leve: 5-< 15 220 16 (7,3) 5,54 (3,16-8,99) 6(2,7) 2,08 (0,76-4,52)
Moderada: 15-< 30 82 6(7,3) 5,42 (1,99-11,9) 2(2,4) 1,81 (0,22-6,53)
Grave: = 30 63 12 (19,1) 14,6 (7,52-25,4) 5(7,9) 6,07 (1,97-14,1)
Adaptado de Young et al.".

IAH = indice apneia-hipopneia; IC 95% = intervalo de confianga de 95%.

Tabela 5: Risco de mortalidade relacionado ao distirbio respiratério do sono (n = 1.522): taxas de risco ajustadas*

Mortalidade por todas as causas Mortalidade cardiovascular
Estratificacdo 4 admissio pelo IAH
Taxas de risco (IC 95%) Taxas de risco (IC 95%)
Ausente: 0-< 5 Referéncia Referéncia
Leve: 5-< 15 1,6 (0,9-2,8) 1,8 (0,7-4,9)
Moderada: 15-< 30 1,4 (0,6-3,3) 1,2 (0,3-5,8)
Grave: > 30 3 (1,4-6,3) 2,9 (0,8-10)
P =0,008 P=0,12

Adaptado de Young et al.’’.

* Para idade, idade?, sexo, indice de massa corporal, e indice de massa corporal?.
IAH = indice apneia-hipopneia (por hora de sono); IC 95% = intervalo de confianca de 95%.

Relampa. 2016;29(4):155-60

159



160

Artigo de Revisao

Zagatti JS, Somera RC

A 1””'_5%
IAH < 5
901 IAH 5-15
IAH 15-30
.-} 80
T§
wy
g 707
IAH > 30
60
50 T r r T
0 5 10 15 20

Anos de acompanhamento

B 100
IAH <&
90 1 |AH 5-15
|AH 15-30
& 807
=
a
£
@
= 107
60 1 IAH = 30
50 T T T T
0 5 10 15 20

Anos de acompanhamento

Figura 1: Curvas de Kaplan-Meier com a estimativa de sobrevida de acordo com a gravidade do distiirbio respiratério do
sono para a amostra total de 1.522 individuos, em A, e para a amostra excluindo 126 pacientes tratados com CPAP (do inglés
continuous positive airway pressure) (n = 1.396), em B, no estudo Sleep disordered breathing and mortality: eighteen year
Jollow-up of the Wisconsin sleep cobort. (Adaptado de Young et al.’.). IAH = indice apneia-hipopneia.

sequéncias na mudanca das pressoes intratordci-
cas e dos niveis de oxigenagao e de hipercapnia
influenciados pelo uso do dispositivo. Nessa
mesma linha de raciocinio cabe a indicagio de
traqueostomia, visando a eliminar o fator obstru-
tivo das vias aéreas. A partir do experimento em
ratos feito pelo grupo de Iwasaki et al.’, outras
possiveis linhas de pesquisa para fins terapéuticos
ainda podem ser desenvolvidas. A descoberta de
medicamentos que modulem a expressiao génica
da conexina-43 das células estriadas miocdrdi-
cas, a sintese de firmacos que consigam reduzir
a ativagao da proteinoquinase p-38 ou ainda uma
abordagem farmacoldgica e/ou intervencionista
(por denervacio tordcica) talvez possam reduzir a
amplitude da responsividade do sistema autono-
mico cardiopulmonar. Modular o sistema nervoso
autondémico parece um caminho promissor pelo
qual certamente percorreremos.

Conclusao

Nao raramente, o portador de SAOS apresenta
multiplas comorbidades, as quais, quando expos-
tas ao processo de disautonomia tanto neuronal
como respiratdria, exacerbam suas manifestacoes
clinicas e contribuem para a génese das elevadas
taxas de morbimortalidade consequentes ao dis-
turbio respiratério do sono.

O constante progresso das diversas dreas do co-
nhecimento humano e o incessante interesse por
respostas e solugoes tornaram a “irrelevante” e sub-
diagnosticada SAOS assunto de destaque, com im-
portancia terapéutica e preventiva na diminui¢ao de
diversas arritmias cardfacas e, por consequéncia, na
redu¢io da mortalidade por causas cardiovasculares.
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