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RESUMO

As doencas cardio-cerebrovasculares sdo das principais causas de morte no mundo e a
ateromatose o seu principal motivo, traduzindo-se inicialmente na espessura da camada
fntima-média arterial. Cada vez mais prevalente, a apneia do sono apresenta efeitos
negativos no sistema cardio-cerebrovascular. A sua gravidade pode ser quantificada pelo
indice apneia-hipopneia.

Objetivou-se avaliar a relagdo da espessura da camada intima-média carotidea em
individuos com apneia do sono com o grau de gravidade da mesma, através de um
estudo observacional, longitudinal, retrospetivo e quantitativo com recolha de base
de dados de amostra do tipo ndo probabilistico por conveniéncia, constituida por 67
individuos.

A andlise estatistica realizou-se através do programa IMB SPSS Statistics, com calculo de
medidas descritivas e Teste Qui-Quadrado (p<0,05).

Neste estudo, apenas 20 individuos com apneia do sono apresentavam espessamento da
camada intima-média, sendo que 11 apresentavam apneia grave e 6 moderada. Verificou-
se que a relagdo dos graus de gravidade da apneia do sono com o indice intima-média
ndo é estatisticamente significativa (p=0,523).

Concluiu-se que em individuos com valores aumentados da espessura da camada intima-
média das artérias cardtidas existe maior nimero de individuos com graus mais graves do
indice apneia-hipopneia, sendo mais prevalente no sexo masculino.

Palavras-chave: Apneia do sono; Espessura intima-média carotidea; Doenca das artérias
cardtidas.

ABSTRACT

Cardio-cerebrovascular diseases are one of the main causes of death in the world and
atheromatosis is the main reason, initially translating into the thickness of the arterial
intima-media layer. Increasingly prevalent, sleep apnea has negative effects on the cardio-
cerebrovascular system. lts severity can be quantified by the apnea-hypopnea index.

The objective of this study is to evaluate the relationship between the thickness of the
carotid intima-media layer in individuals with sleep apnea and the degree of severity of the
same, through an observational, longitudinal, retrospective and quantitative study with the
collection of a non-invasive sample database. probabilistic by convenience, consisting of
67 individuals.

Statistical analysis was performed using the IMB SPSS Statistics program, with calculation
of descriptive measures and Chi-Square Test (p<0.05).

In this study, only 20 individuals with sleep apnea had intima-media thickening, with 11
having severe and 6 moderate apnea. It was found that the relationship between the
severity of sleep apnea and the intima-media index is not statistically significant (p=0.523).

It is concluded that in individuals with increased values of the intima-media thickness of
the carofid arteries, there is a greater number with more severe degrees of the apnea-

hypopnea index, being more prevalent in males.

Keywords: Sleep apnea; Carofid intima-media thickness; Carotid artery disease.



-

-

-

ESPESSURA DA CAMADA INTIMA-MEDIA DA PAREDE ARTERIAL CAROTIDEA

E O INDICE APNEIA-HIPOPNEIA

EGITANIA SCIENCIA | N 31| 2022 | ISSN 1646-8848 90

RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares y cerebrovasculares son una de las principales
causas de muerte en el mundo vy la ateromatosis es su principal motivo, lo que se
refleja inicialmente en el engrosamineto de la capa intima-media arterial. Cada vez
mas frecuente, la apnea del suefio tiene efectos negativos sobre el sistema cardio-
cerebrovascular. Su gravedad se puede cuantificar mediante el indice de apnea-
hipopnea.

El objetivo de este estudio consiste en evaluar la relacién entre el grosor de la capa
intima-media carotidea en individuos con apnea del suefio y el grado de severidad de la
misma, a través de un estudio observacional, longitudinal, retrospectivo y cuantitativo con
la recoleccion de una muestra tipo base de datos de muestra invasiva, probabilistica por
conveniencia, compuesta por 67 individuos.

El anélisis estadistico se realiz6 mediante el programa IMB SPSS Statistics, con célculo de
medidas descriptivas y Test Chi-Cuadrado (p<0,05).

En este estudio, solo 20 personas con apnea del suefio tenfan engrosamiento de la
intima-media, 11 tenfan apnea severa y 6 moderada. Se enconiré que la relacién entre
la severidad de la apnea del suefio y el indice intima-media no es estadisticamente
significativa (p=0,523).

Se concluyd que en individuos con valores aumentados del grosor intima-media de las
arferias cardtidas, existe un mayor ndmero de individuos con grados mas severos del
indice de apnea-hipopnea, con mayor incidencia en el sexo masculino.

Palabras clave: Apnea del suefio; Grosor de la intima-media carotidea; Enfermedad de
la arteria cardtida.
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INTRODUCAO

Segundo os dados das Estatisticas da Satde de 2019 do Instituto Nacional de Estatistica
a maior taxa de mortalidade em Portugal deve-se as doencas do aparelho circulatério
representando cerca de 29,9% do total de mortes, sendo as causas mais prevalentes
neste grupo as doencas cerebrovasculares (9,8%), as doencas isquémicas cardiacas
(6,4%) e outras doencas cardiacas (7,7%), ocorrendo maioritariamente acima dos 65
anos (INE, 2019).

Relativamente, & apneia do sono, estima-se que em Portugal afete cerca de 2 a 3%
dos individuos do sexo feminino e 4 a 6% dos individuos do sexo masculino, entre os
40 e os 60 anos, sendo a prevaléncia mais baixa no sexo feminino até & menopausa
(Valenca, 2020). De acordo com alguns estudos a apneia do sono apresenta uma

alta prevaléncia para doencas cerebrovasculares e cardiovasculares, consequéncia da
frequéncia de vérios fatores de risco associados (Andonova et al., 2012; Silvestrini

et al., 2002). Estudos demonstraram também que a dessaturacdo de oxigénio, que
estéd associada aos eventos respiratérios presentes na apneia do sono, pode levar a
alteracdes degenerativas ao nivel das paredes arteriais, facto esse que pressupde uma
relagdo entre a apneia do sono e a progressdo da doenga ateromatosa, cujo marcador
precoce de doenca subclinica é a espessura da camada intima-média arterial (Andonova
et al., 2012; Silvestrini et al., 2002).

Alguns estudos revelam que individuos com apneia do sono apresentam alteragdes na
espessura da parede arterial carotidea, e outros estudos encontraram uma relaco entre
o nivel de hipoxemia noturna, que esté associado & gravidade da apneia do sono, com
alteracdes ateromatosas nos vasos cerebrais (Andonova et al., 2012; Silvestrini et al .,
2002).

Dado a existéncia de relacdo entre os diferentes parametros relativos a apneia de sono
e a principal causa de morte a nivel mundial, as doencas cardio-cerebrovasculares,
importa o escrutinio desta relacdo de modo a permitir a sua prevencdo. Assim, neste
confexto, foi realizado o presente estudo tfendo como objetivo avaliar a relacdo da
espessura da camada intima-média das artérias carétidas em individuos com apneia do
sono diagnosticada com o grau de gravidade do Indice Apneia-Hipopneia (IAH).

Foram entdo colocadas as seguintes hipéteses de estudo: individuos com valores
aumentados do IAH apresentam um aumento na espessura da camada intima-média das
artérias cardtidas e individuos do sexo masculino apresentam um grau de gravidade do
IAH maior e espessura da camada intima-média das artérias carétidas aumentada.

1. FUNDAMENTACAO TEORICA

A apneia do sono classificada como um distirbio respiratério do sono é caracterizada
por interrupcdes totais (apneias) ou parciais de mais de 50% (hipopneias) do fluxo
oro-nasal durante o sono, com um perfodo de tempo igual ou superior a 10 segundos e
uma frequéncia superior a 5 eventos por hora de sono (Javaheri et al., 2017; Ehrhardt et
al., 2015; Chang et al, 2019).

Na sua esséncia a sindrome da apneia obstrutiva do sono (SAQS) pode ser
caracterizada como um evento cardiorrespiratério, cuja gravidade é estimada através do
nimero total de apneias e hipopneias por hora de sono ou de registo polissonogréfico
através do IAH, que reflete o grau de gravidade da apneia do sono segundo uma
classificacdo da frequéncia de episédios respiratérios (Suzuki et al, 2019; Chang et al,
2019; Cintra et al, 2011).
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Este distirbio do sono desencadeia um conjunto de efeitos negativos no sistema
cardio-cerebrovascular causando privagdo crénica do sono, estando esta associada a

um aumento da pressdo arterial, risco de diabetes mellitus (DM), obesidade, doencas
cardiovasculares e oncolégicas. Esta estrutura sistémica de desenvolvimento desta
patologia traduz-se no individuo como um fator de risco com alta prevaléncia para
doencas cardiovasculares e cerebrovasculares importantes como, hipertenséo arterial
(HTA), DM, acidente vascular cerebral (AVC), enfarte agudo do miocérdio (EAM),

entre outros (Nahorecki et al., 2019; Mehra, 2019; Drager. et al., 2009; Silvestrini et

al., 2002). A sua contribuicdo para a doenca ateromatosa ocorre através de diversos
mecanismos, como por exemplo, através dos niveis elevados de stress oxidativo, a hipoxia
noturna infermitente, a inflamacao sistémica, a ativacdo de células lisas vasculares, o
aumento da expressdo de moléculas de adesao, a ativacdo dos linfécitos, o aumento da
reducdo de lipidos em macréfagos, a peroxidacao lipidica, a disfuncéo de lipoproteinas
de alta densidade e a disfuncdo endotelial, levando a que a sindrome da apneia do sono
seja altamente prevalente nos individuos com ateromatose (Nahorecki et al., 2019; Mehra,
2019; Drager. et al., 2009; Silvestrini et al., 2002).

As alteracdes hemodindmicas cerebrais desfavoréveis que ocorrem durante o periodo
de sono e que persistem durante as primeiras horas apds o despertar, podem contribuir
ainda mais para aumentar a suscetibilidade a doencas cerebrovasculares em individuos
com apneia do sono (Nahorecki et al., 2019; Mehra, 2019; Drager et al., 2009;
Silvestrini et al., 2002).

As doencas cerebrovasculares de causa ateromatosa sdo doencas inflamatérias de
evolugdo lenta e progressiva ao nivel das artérias, caracterizadas por éreas espessadas
da parede arterial, devido ao facto de ocorrerem em resposta a agressao endotelial
das paredes arteriais. Denominadas placas de ateroma, as éreas espessadas da parede
arterial contém lipidos, fibras de colagénio e vérios tipos de células, sendo inicialmente
traduzidas por aumento da espessura da camada intima-média das artérias. Numa fase
inicial este aumento é considerado marcador de risco de doenca arterial subclinica que
prognosticam episédios futuros de doencas cardiovasculares (lannuzzi et al., 2021;
Daghem et al., 2020; Sitrangulo Junior e Silva da, 2018; Zhou et al., 2017; Kong et al.,
2017; Lévy, et al., 2009).

A camada da intima-média pode ser avaliada através de imagens ultrassonogréficas ndo
invasivas, de forma a quantificar a sua espessura, avaliar a extensdo das lesdes, a reducdo
do ltmen arterial e as alteragdes hemodindmicas. Assim, através do exame complementar
de diagnéstico ndo invasivo ultrassonogréfico a espessura da camada fntima-média é
classificada por meio do Indice da intima-Média (IIM) (Cetin et al., 2019; Daghem et al.,
2020; lannuzzi et al., 2021; Minoguchi et al, 2005).

Na artéria carétida comum o aumento da espessura da camada intima-média representa
uma forma de ateromatose que se manifesta como um espessamento difuso da parede
arterial, sendo que a espessura da camada intima-média desta artéria é considerada

uma medida mais reprodutivel e mais adequada para a avaliagdo do risco cardiovascular
(Polak et al., 2011).

De acordo com alguns estudos, foi observado que a espessura da camada intima-média
da artéria cardtida e a presenca e grau de obstrucdo da placa carotidea estdo associadas
ao aumento da incidéncia de eventos cardiovasculares, incluindo o AVC em individuos
sem histéria de doenca cardiovascular. A HTA, a hipercolesterolemia e os elevados
valores do indice de massa corporal (IMC) correlacionam-se com a progresséo da
ateromatose medida pelo IIM da artéria cardtida (lannuzzi et al., 2027; Kong et al., 2017;
Silvestrini et al., 2002). Assim, a doenca ateromatosa é uma patologia degenerativa que
consiste numa reducéo do limen arterial, podendo ser uni ou bilateral, impedindo assim,
o normal fluxo de sangue (lannuzzi et al., 2021; Sitréngulo Junior e Silva da, 2018; Zhou
et al., 2017).
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2. MATERIAIS E METODOS

Estudo observacional, longitudinal, retrospetivo e quantitativo com recolha de base

de dados de amostra do tipo ndo probabilistico por conveniéncia, constituida por 67
individuos com apneia do sono diagnosticada, sendo 37 individuos do sexo masculino
e 30 do sexo feminino.

Os critérios de inclusdo aplicados foram: todos os individuos com apneia do sono
diagnosticada que tenham efetuado polissonografia de nivel | ou Il no Laboratério de
Sono e Triplex Scan Cervical no Laboratério de Ultrassons Neurovascular num Hospital
distrital, no periodo de 1 de janeiro de 2018 a 31 de dezembro de 2019. O critério de
exclusdo estabelecido foi individuos com idades inferiores a 18 anos.

Relativamente as variéveis selecionadas para este estudo foram: sexo, idade, os graus
de gravidade do IAH determinados de acordo com o descrito na tabela 1, e o IIM nas
artérias cardtidas (fabela 2).

TABELA 1 — CLASSIFICAGAO DA FREQUENCIA DOS EVENTOS RESPIRATORIOS ATRAVES DO IAH (GOYAL M,
JOHNSON J., 2017)

EVENTOS POR HORA DE
SONO/REGISTO

Normal <5
SAOCS Ligeira 514,9
SAQOS Moderada 1529,9
SAOS Grave >30

TABELA 2 — CLASSIFICAGAO DA ESPESSURA DA CAMADA iINTIMA-MEDIA ATRAVES DO IIM (SANT'OVAIA, H. B.
G ET AL., 2019)

ESPESSURA DA CAMADA iNTIMA-
MEDIA

Normal < 0,9mm
Espessamento 1,0-1,3mm
Placa de ateroma > 1,4mm

A anélise e o tratamento estatistico dos dados foram efetuados através de célculos da
distribuicao das frequéncias, média, valor minimo, valor maximo e desvio padrao das
varidveis e de um estudo de associacdo entre varidveis com o Teste de Qui-Quadrado,
com uma significancia estatistica de p<0,05. A distribuicdo da normalidade das
varidveis foi testada pelo Teste de Kolmogorov-Smirnov. Para a obtencdo dos resultados
dos dados e aplicacdo dos testes recorreu-se ao programa estatistico IMB® SPSS
Statistics versdo 20.0.

De modo a garantir o sigilo e o anonimato de todos os dados, estes foram codificados
de forma sequencial e numérica, sem qualquer identificacdo pessoal dos individuos,
respeitando os principios éticos constantes da Declaracdo de Helsinquia (Diniz, D. e
Corréa, M., 2001).
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3. RESULTADOS E DISCUSSAOQ

A amostra em estudo é constituida por 67 individuos, sendo 37 do sexo masculino
(55,2%) e 30 do sexo feminino (44,8%), com idades compreendidas entre os 35 e 82
anos, apresenfando uma média de 61,90 + 12,594 anos (fabela 3). Observa-se também
que a faixa etaria mais prevalente é entre os 63 e os 69 anos (29,9%) e o sexo feminino é
mais prevalente acima dos 56 anos.

TABELA 3 — DISTRIBUIQI.\O DOS INDIVIDUOS POR SEXO E FAIXAS ETARIAS (N=67).

MASCULINO FEMININO TOTAL
SEXO % n % n %
N
37
55,2 30 44,8 67 100
MASCULINO FEMININO TOTAL
n % n % n %
35 — 41 anos 4 6,0 2 3,0 6 9,0
42 — 48 anos 5 7,5 1 1,5 6 9,0
49 — 55 anos 4 6,0 4 6,0 8 1,9
IDADES 56 — 62 anos 5 7,5 7 10,4 12 17,9
63 — 69 anos 9 13,4 6 9,0 15 22,4
70 — 76 anos 3 4,5 7 10,4 10 14,9
77 — 82 anos 7 10,4 3 4,5 10 14,9
Total 37 55,2 30 44,8 67 100
Média 61,90

Desvio padrdo 12,594

Xie et al. (2022), numa revisdo sistemética e metandlise, referiram que a prevaléncia da
sindrome da apneia e hipopneia do sono esté a aumentar, sendo que segundo estudos
anferiores observados as estimativas atuais da prevaléncia dos distirbios respiratérios
do sono de grau moderado e grau grave (IAH =15 eventos/hora) s&o de 17% no sexo
masculino e 9% no sexo feminino com idades compreendidas entre os 50 e os 70 anos.
Nesta revisao sistemética verificou-se também que o sexo masculino comparativamente
com o sexo feminino possui um maior risco de desenvolver apneia obstrutiva do sono,
embora o risco seja semelhante aquando do pds-menopausa do sexo feminino (Xie et
al, 2022). De acordo com os dados do Sleep Heart Health Study, observou-se que a
prevaléncia desta patologia do sono aumenta de forma constante com o avancar da
idade, atingindo um platé apds os 60 anos (Grote et al, 2000). Assim, conseguimos
verificar que os dados descritos corroboram com os resultados deste estudo acima
obtidos.

Apbs a anélise relativa aos graus de gravidade do IAH nesta amostra, observou-se que
14 individuos apresentam grau ligeiro (20,9%), 23 apresenta grau moderado (34,3%)
e 30 apresenta grau grave (44,8%). Quanto aos graus moderado e grave existe uma
prevaléncia do sexo masculino, sendo que representa 25,4% (n=17) dos 44,8% (n=30)
dos individuos com IAH Grave (tabela 4). Estes resultados corroboram com diversos
estudos, pois existe uma maior predominancia deste distirbio respiratério do sono no
sexo masculino comparativamente com o sexo feminino, assim como a gravidade do
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mesmo € mais prevalente nos homens que nas mulheres. Na apneia do sono um dos
fatores de risco mais frequentes é o sexo masculino, consequéncia da presenca de um
conjunto de fatores que provocam o surgimento e o agravamento desta patologia em
comparagio com o sexo feminino, como por exemplo, o aumento do peso corporal
com maior depésito de gordura ao redor das vias areas superiores e as hormonas
femininas (como a progesterona) possuirem um papel protetor nas mulheres durante o
seu periodo fértil até & menopausa (Otto-Yafiez et al., 2018; Duarte et al., 2010; Abreu
et al., 2009). Em outros estudos observou-se uma prevaléncia da SAOS de 22% no sexo
masculino e 17% no sexo feminino, contudo considerando a gravidade, a prevaléncia
da apneia moderada e grave foi de 49,7% nos homens e 23,4% nas mulheres (Maria e
Santos, 2017).

Relativamente & espessura da camada intima-média carotidea classificada afravés do

IIM (tabela 4), 47 (70,1%) dos individuos apresenta uma espessura < 0,9mm (normal)

e 20 (29,9%) apresentam espessamento da intima-média (1-1,3mm). Dos individuos

com espessamento da intima-média carotidea 22,4% (n=15) sdo do sexo masculino,
verificando-se maior prevaléncia dos homens comparativamente com as mulheres (7,5%,
n=5).

Segundo o estudo de Andonova et al. (2012), os valores da espessura da camada da
intima-média carotidea e a frequéncia das placas ateromatosa foram significativamente
maiores em individuos com SAOS, comparativamente com individuos sem patologia
do sono associada (grupo de controlo), existindo assim, uma correlagéo entre o lIM
e a apneia do sono. Averiguaram que individuos com este distirbio respiratério do
sono apresentavam maior frequéncia de placas ateromatosas e estenose de alto grau
(Andonova et al., 2012).

Assim, a partir da literatura descrita, verificamos que os resultados obtidos neste estudo
ndo correspondem as conclusdes de outros autores, uma vez que na amostra em estudo
cerca de 70,1% dos individuos apresenta uma espessura da camada intima-média da
artéria cardtida normal (<0,9mm), o que poderé dever-se a um nimero reduzido da
presente amostra.

TABELA 4 — DISTRIBUICAO DOS INDIVIDUOS POR SEXO DE ACORDO COM OS GRAUS DE GRAVIDADE DO IAH
E DO IIM (N=67).

SEXO MASCULINO SEXO FEMININO TOTAL

n % n % N %
Ligeiro 7 10,4 7 10,4 4 209
IAH Moderado 13 19,4 10 14,9 23 343
Grave 17 25,4 13 19,4 30 448
SEXO MASCULINO SEXO FEMININO TOTAL

n % n % N %
Normal (< 0,9mm) 2 32,8 25 37,3 7 70

iIM

Espessamento 15 22,4 5 75 20 299

(1,0-1,3mm)
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De seguida relacionou-se o IIM carotideo com os graus de gravidade do IAH,
verificando-se que dos 20 (29,9%) individuos com espessamento cerca de 11 (16,4%)
apresentam |IAH Grave, 6 (9,0%) IAH Moderado e 3 (4,5%) apresentam IAH Ligeiro
(tabela 5). Através do Teste de Qui-Quadrado, verificou-se que esta relacdo ndo é
estfatisticamente significativa (p= 0,523), o que ndo corrobora com estudos com amostras
com maior nimero de observacées, como o de Souza et al. que através de um grande
estudo de coorte de adultos constituido por 2009 individuos com apneia do sono,
verificaram um aumento progressivo da espessura da camada intima-média carotidea
em paralelo com o aumento da gravidade da apneia do sono, obtendo assim, uma
correlagdo significativa entre a gravidade da apneia do sono e a espessura da camada
intima-média das artérias cardtidas (r=0,33; p<0,001) (Souza et al., 2021).

TABELA 5 — DISTRIBUIQ;\O DOS INDIVIDUOS DE ACORDO COM OS GRAUS DE GRAVIDADE DO IAH E DO IIM E
TESTE QUI-QUADRADO (N=67).

1IM NORMAL 1IM ESPESSAMENTO TOTAL p VALUE
n % n % n %
Ligeiro 1 16,4 3 4,5 14 20,9
IAH Moderado 17 25,4 6 9,0 23 34,3 0,523
Grave 19 28,4 n 16,4 30 44,8
Total 47 70,1 20 29,9 67 100

CONCLUSOES

No presente estudo observou-se que na amostra existe maior prevaléncia de graus mais
graves do IAH com maior incidéncia no sexo masculino. Os valores aumentados da
espessura da camada da intima-média carotidea verificaram-se com maior prevaléncia

em individuos do sexo masculino comparativamente com individuos do sexo feminino.
Concluindo-se que em individuos com valores aumentados da espessura da camada
intima-média das artérias cardtidas existe um maior ndmero de individuos com graus mais
graves do IAH, sendo o sexo masculino em maior nimero.

As limitagdes deste estudo incidiram essencialmente no nimero de individuos que
constituem a amostra em estudo, uma vez que se considera que com uma escala maior
os resultados possivelmente poderiam corroborar estatisticamente com o descrito em
estudos anteriores.
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