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RESUMO

Objetivo: Discorrer sobre seus impactos clinicos e de comorbidades associadas, abordando também,
medidas terapéuticas e suas eficicias. Revisdo bibliografica: A SHO é uma condicdo cronica dada pela
associagao de fatores como hipercapnia, alterages respiratorias e obesidade. Juntamente a SHO podem
surgir outros distdrbios, como AOS e altera¢fes cardiovasculares, as quais se correlacionam com desfechos
desfavoraveis. O tratamento de escolha inicial da SHO é o CPAP, sendo indispensavel uma abordagem
multidisciplinar sobre a melhora da higiene do sono e mudancas de estilo de vida, medidas essas,
consideradas primordiais. ConsideracGes finais: Por meio de uma analise sem sistematizacdo e
comparagdo com outras técnicas disponiveis, constatou-se que o tratamento de escolha é feito com o CPAP,
devido a reducdo do indice de Apneia-Hipopneia (IAH) na maioria dos pacientes, ndo sendo necessaria a
associacdo com outras medidas terapéuticas. Terapias como a traqueostomia e flebotomia devem ser
realizadas somente se necessério. Além disso, devem ser evitadas medicagdes como medroxiprogesterona
e acetazolamida e o uso excessivo de diuréticos de alca e sedativos/hipnoticos.

Palavras-chave: Sindrome hipoventilacdo por obesidade, Apnéia Obstrutiva do sono, Polissonografia,
Ventilagdo néo invasiva, Sindrome de Pickwick.

ABSTRACT

Objective: Discuss their clinical impacts and associated comorbidities, also addressing therapeutic measures
and their effectiveness. Literature review: OHS is a chronic condition given by the association of factors such
as hypercapnia, respiratory changes and obesity. Along with OHS, other disorders may arise, such as OSA
and cardiovascular alterations, which are correlated with unfavorable outcomes. The treatment of choice for
OHSS is CPAP, and a multidisciplinary approach to improving sleep hygiene and lifestyle changes is essential,
which are considered essential measures. Final considerations: Through an analysis without systematization
and comparison with other available techniques, it was found that the treatment of choice is made with CPAP,
due to the reduction in the Apnea-Hypopnea Index (AHI) in most patients, not being association with other
therapeutic measures is necessary. Therapies such as tracheostomy and phlebotomy should be performed
only if necessary. In addition, medications such as medroxyprogesterone and acetazolamide and excessive
use of loop diuretics and sedatives/hypnotics should be avoided.

Key words: Obesity hypoventilation syndrome, Obstructive sleep apnea, Polysomnography, Non-invasive
ventilation, Pickwick syndrome.
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RESUMEN

Objetivo: Discutir sus impactos clinicos y comorbilidades asociadas, abordando también las medidas
terapéuticas y su efectividad. Revision de la literatura: El SHO es una condicidn cronica dada por la
asociacién de factores como hipercapnia, alteraciones respiratorias y obesidad. Junto con el SHO pueden
surgir otros trastornos, como la AOS y las alteraciones cardiovasculares, que se correlacionan con desenlaces
desfavorables. El tratamiento de elecciéon para el SHO es la CPAP, y es fundamental un enfoque
multidisciplinario para mejorar la higiene del suefio y los cambios en el estilo de vida, que se consideran
medidas fundamentales. Consideraciones finales: A través de un andlisis sin sistematizacion y comparacion
con otras técnicas disponibles, se encontr6é que el tratamiento de eleccion se realiza con CPAP, debido a la
reduccion del indice de Apnea-Hipopnea (IAH) en la mayoria de los pacientes, no estando asociado con otros
Es necesario tomar medidas terapéuticas. Las terapias como la traqueotomia y la flebotomia deben realizarse
solo si es necesario. Ademas, se deben evitar medicamentos como medroxiprogesterona y acetazolamida y
el uso excesivo de diuréticos de asa y sedantes / hipnéticos.

Palabras clave: Sindrome de hipoventilacién por obesidad, Apnea obstructiva del suefio, Polisomnografia,
Ventilacion no invasiva, Sindrome de Pickwick.

INTRODUCAO

A Sindrome de Hipoventilacdo da Obesidade (SHO) é caracterizada pela combinagéo de fatores como a
obesidade (indice de massa corporal = 30kg/m?), hipercapnia diurna (concentracdo parcial de diéxido de
carbono arterial = 45 mmHg) e Disturbios Respiratérios do Sono (DRS), associado a uma insuficiéncia
respiratdria com hipercapnia cronica, sendo que se faz necessario descartar outros distirbios que possam
também cursar com hipoventilagcao alveolar (MASA JF, et al., 2019).

Considerada uma desordem respiratéria grave relacionada com a obesidade, a SHO é uma condi¢é@o
crbnica, acompanhada em mais de 90% dos casos com Apneia Obstrutiva do Sono (AOS), podendo repercutir
ainda com uma diminuicdo das atividades de vida didria dos pacientes associada a taxas mais altas de
mortalidade, insuficiéncia cardiaca crénica, hipertensdo pulmonar e aumento dos nimeros de hospitalizacdes
devido ao quadro de hipercapnia aguda (TERREROS FJG, et al., 2019).

A SHO possui um diagnostico de exclusdo, necessitando que outras causas de hipoventilagdo sejam
descartadas inicialmente. E rotineiramente diagnosticada ap6és um quadro de insuficiéncia respiratoria
hipercapnica aguda ou por sintomas croénicos de DRS (MASA JF, et al., 2018). Apesar de possuir alta
prevaléncia e relevancia clinica, ainda é amplamente subdiagnosticada e é frequentemente reconhecida
apenas nos estagios finais da doenca, com a presen¢a de comorbidades cardiovasculares e metabdlicas
(ATHAYDE RA, et al.,, 2018; TERREROS FJG, et al., 2019).

O intuito do tratamento € controlar as anormalidades causadas pela sindrome, normalizar o distarbio
respiratorio e melhorar as trocas gasosas, buscando uma perda ponderal, uma vez que esta comorbidade
afeta significativamente o seguimento da SHO (ATHAYDE RA, et al., 2018; PIPER A, et al., 2020).

Além disso, uma das principais abordagens em pacientes com SHO é o uso de ventilagdo mecéanica no
modo pressao positiva na via aérea (CPAP). A finalidade é promover uma normalizacdo da PaCO2; prevenir
dessaturacdes; controlar a hipertensao pulmonar e a cor pulmonale, além de aliviar a hipersonia. De modo
gue, para o tratamento da SHO, é preciso buscar associacdo de estratégias terapéuticas (ATHAYDE RA, et
al., 2018; MASA JF, et al., 2019).

O presente artigo teve como objetivo realizar uma revisao de literatura sobre a SHO em conjunto com as
comorbidades associadas, compreendendo os impactos clinicos dessa sindrome. Pretendeu-se também,
abranger os tratamentos ja descritos e assim, evidenciar a efetividade da terapia com pressédo positiva, além
de esclarecer sobre abordagens que se mostraram ineficazes.
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REVISAO BIBLIOGRAFICA

A SHO define-se através da combinacdo de fatores como hipercapnia, alteracdes respiratérias e
obesidade. Devido a isso, os distarbios do sono encontram-se presentes, sendo que a maioria desses
pacientes possuem apneia obstrutiva do sono. Ha também um ndmero crescente da taxa de obesidade global,
juntamente com os custos adquiridos através disso. Levando-se em conta a importancia da salde, tem-se
maior interesse em desmembrar essa sindrome e os tipos de tratamentos que otimizam os resultados e
reduzem os gastos. O mecanismo fisiopatoldgico pelo qual a obesidade leva a hipoventilacdo é complexo e
ndo completamente compreendido. Varios mecanismos tém sido propostos na patogénese da SHO, incluindo
alteracdes mecanicas respiratorias secundarias a obesidade, hipercapnia aguda devido aos eventos
obstrutivos durante o sono, hipoventilagdo central secundaria a resisténcia a leptina e uma resposta
compensatoria alterada a hipoventilagéo crénica durante o sono (IFTIKHAR IH e ROLAND J, 2018; PIPER A,
et al., 2020).

Dentre as combinacdes de fatores da SHO h& um quadro clinico comum de hipoxemia, hipercapnia e
alteracdes neuro-humorais. A obesidade € uma das principais causas da doenca, sendo as modificagbes do
padréo respiratdrio relacionados nao somente a quantidade de gordura, mas também a estruturagao do tecido
adiposo pelo corpo. DistribuigBes centripeto e periférico se diferem, por exemplo, sendo a primeira maior
influente sobre a mecanica ventilatéria e com maior predominancia em pacientes com SHO. Além disso, o
diafragma, érgao coparticipante da respiracao, € influenciado pela deposicao da gordura abdominal causando
danos a fun¢do pulmonar, e, inclusive, provocando adelgacamento desse musculo (ATHAYDE RA, et al.,
2018).

O alto indice do tecido adiposo faz com que o trabalho respiratério intensifique, provocando uma
resisténcia pulmonar aumentada e uma complacéncia pulmonar diminuida. A troca gasosa também é
comprometida através da respiragdo em menor volume corrente e elevacao da frequéncia respiratdria. Dessa
forma, resulta em um quadro clinico comum de hipoxemia, apresentando, concomitantemente, hipertensao
pulmonar secundaria a hipoxia. Isso faz com que CO2 seja elevado e aumente a absorcao de bicarbonato.
Ha a diminuicao do pH do liquido cefalorraquidiano e consequente hipercapnia ventilatéria (ATHAYDE RAB,
et al., 2018; IFTIKHAR IH e ROLAND J, 2018).

A leptina, proteina produzida pelo tecido adiposo, possui contribuicdo em relacéo a obesidade, hipercapnia
cronica e ao controle ventilatorio alterado na sindrome. Tal horménio possui niveis elevados em obesos
devido a maior presenca de adipdcitos. A fungdo no hipotalamo é inibir o apetite. Com o excesso de peso, ha
mais adipdcitos e, por consequéncia, maiores niveis circulantes de leptina, o que também se apresenta sendo
um estimulante a resposta ventilatéria, semelhante a um fator protetor. Entretanto, devido a obesidade, ocorre
uma resisténcia a leptina, acarretando na diminuicao da resposta ventilatéria ao CO2. Essa alteracdo do
controle metabdlico leva a alteragbes cardiometabdlicas e influencia diretamente no sono (IFTIKHAR IH e
ROLAND J, 2018).

Comorbidades e repercussdes clinicas

Juntamente a SHO podem surgir outros distlrbios, como a Apneia Obstrutiva do Sono (AOS) e também
alteracdes no sistema cardiovascular, sendo essas comorbidades foco de atencéo ao longo dos anos devido
aos desfechos desfavoraveis que podem apresentar. Esses fatores sdo considerados de risco para o
desenvolvimento de doencas cardiovasculares e podem se relacionar direta ou indiretamente com ataques
isquémicos transitorios, acidente vascular encefalico e hemorragias intracerebrais (ATHAYDE RA, et al.,
2018; PARRA O e ARBOIX A, 2016).

Pacientes com AOS apresentam quadros de hipoxemia noturna repetitiva, a qual apresenta correlagéo
com diferentes mecanismos que podem ajudar a explicar o desenvolvimento de doencgas cardiacas e
vasculares associadas a essa condi¢ao. A hipoxemia é responsavel pela ativagdo de resposta inflamatoria e
metabdlica, além de desencadear resposta neural, tromboética e humoral. Esses mecanismos podem ser
ativados mesmo naqueles pacientes que ndo possuiam um distlrbio cardiovascular prévio, o que sinaliza que
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o proprio distdrbio do sono em associagéo com a sindrome de obesidade podem ser fatores desencadeadores
ou aceleradores de algumas doencas cardiovasculares (SHAMSUZZAMAN ASM, et al., 2003).

A apneia obstrutiva do sono tem consequéncias importantes. Muitos individuos que desenvolvem essa
condicéo possuem um sono fragmentado, pois precisam acordar para respirar devido a interrup¢cdes noturnas
gue a doenca causa. As consequéncias desse sono fragmentado repercutem de diferentes formas reduzindo
a qualidade de vida do individuo, além de comprometer sua funcdo cognitiva e capacidade de concentracao,
podendo ele se tornar mais sonolento durante o dia e colocando-o0 em risco de acidentes e demais
complicacBes. Outros fatores que possam explicar as consequéncias da apneia obstrutiva do sono sobre o
sistema cardiovascular sdo a liberacdo de hormonios plasmaticos, como as catecolaminas, através de
periodos de hipoxemia e hipercapnia que levam ao despertar do sono (JAISWAL SJ, et al., 2017).

Diferentes estudos de reviséo sistematica buscaram explicar a relagao entre a apneia obstrutiva do sono
e 0 acometimento do sistema cardiovascular. Foram encontrados diferentes mecanismos que podem explicar
porque individuos com AOS sdo mais susceptiveis a desenvolverem quadros hipertensivos, bem como
acidente vascular encefélico e outras doengas cerebrovasculares. Alguns mecanismos identificados foram a
desregulacdo do metabolismo enddcrino, estresse oxidativo, ativagdo do sistema nervoso simpatico e da
cascata de coagulagdo e também disfungbes do endotélio dos vasos. Foi observado que pacientes que
possuem histérico de AVE com causa a esclarecer apresentavam maior incidéncia de distirbios respiratérios
do sono, como a apneia obstrutiva, confirmando entdo que essas condi¢des influenciam, de maneiras ainda
a serem esclarecidas totalmente, a ocorréncia desses eventos cardiovasculares. Além disso, foi também
observado que pacientes com histérico de AVE e que desenvolveram apneia obstrutiva do sono possuiam
risco aumentado de morte em relagédo aqueles sem o disturbio respiratério do sono (PARRA O e ARBOIX A,
2016).

Além dos distlrbios vasculares, pacientes com apneia obstrutiva do sono podem ter maiores riscos de ter
distdrbios de conducéo cardiaca e desenvolverem quadros de arritmias cardiacas, se comparados aqueles
sem AOS. Em um estudo de caso controle, foi evidenciado que a fibrilag&o atrial (FA) foi mais frequentemente
observada em individuos com AOS e que esses pacientes tiveram maior risco de desenvolverem acidentes
vasculares encefalicos do que aqueles sem AOS. Em adi¢do a isso, evidéncias mostraram que a presenca
da fibrilacdo atrial como doenca de base pode desencadear piora nessas outras condi¢cdes e comorbidades
associadas, como a AOS e demais doencas como miopatias e hipertensao arterial sistémica (JEHAN S, et
al., 2018).

Existem algumas modalidades de tratamento que buscam melhorar as consequéncias do AVE em
pacientes que possuem a apneia obstrutiva do sono associada. O uso do CPAP, por exemplo, € responséavel
por melhorar significativamente os efeitos do acidente isquémico, como deficiéncias fisicas e intelectuais que
possam ter surgido. Esse tratamento ainda € um processo desafiador, que necessita de outras abordagens
complementares para garantir seu sucesso. De forma a superar e minimizar a ocorréncia e as consequéncias
da AOS é preciso controlar fatores que estao intrinsecamente relacionados a gravidade do quadro, como a
obesidade. Apenas através de uma abordagem multidisciplinar sera possivel reduzir consequéncias graves
como AVE, hipertenséo e demais doencas cardiovasculares. (JEHAN S, et al., 2018).

Manejo e tratamentos

N&o se sabe ao certo como a obesidade explica fisiopatologia da sindrome por completa, mas tem-se
conhecimento que sua presenca é a grande responsavel pelos quadros respiratérios observados nesses
pacientes obesos. Diante disso, atenta-se para o fato de que o tratamento ndo deve envolver apenas a
reducéo de sequelas e desordens respiratérias, mas sim utilizar de medidas e técnicas multidisciplinares que
busquem estimular mudanca no estilo de vida de forma a tratar a obesidade, que segue sendo preditor de
surgimento e de agravo da condi¢cédo (PIPER A, et al., 2020).

O tratamento de escolha inicial a SHO que se encontra estavel é o uso da pressao positiva das vias aéreas,
a CPAP. Seu uso é capaz de aumentar a ventilagdo central e reduzir a resisténcia das vias aéreas superiores.
O indice de apneia-hipopneia (soma de todas as apenas e hipopneias durante uma hora de sono) é reduzido

REAC | Vol. 28 | DOI: https://doi.org/10.25248/REAC.e7888.2021 Pagina4 de 7


https://doi.org/10.25248/REAC.e7888.2021

2%acervo+ | - -
&° indexnbase Revista Eletronica Acervo Cientifico | ISSN 2595-7899

para menos de 10 eventos por hora no sono de muitos pacientes. Em decorréncia disso, o nimero de
despertares durante a noite diminui, reduzindo significativamente as consequéncias de um sono fragmentado
e prejudicial para a resolucdo das atividades de vida diarias (ATHAYDE RAB, et al., 2018; FARIA AC e
CHIBANTE F, 2016).

Uma abordagem multidisciplinar é indispensavel. De inicio, é considerado primordial a melhora da higiene
do sono e a adequacao do paciente a um estilo de vida mais saudavel, que ird incluir ndo apenas a perda de
peso. Os profissionais responsaveis devem pesquisar o uso de medicacdes que podem se relacionar com a
atividade muscular respiratéria, como por exemplo benzodiazepinicos, narcéticos e barbituricos. E preciso
orientar o paciente a respeito da importancia de reduzir ou interromper o consumo de alcool e tabagismo,
além de estimular a pratica de atividades fisicas regulares. (ANDRADE FMC e PEDROSA RP, 2016)

A perda de peso pode ser obtida por meio de acompanhamento profissional com nutricionista e professores
de educacéo fisica. O emagrecimento esta associado a grande melhoria dos parametros respiratérios, sendo
gue uma perda de cerca de 10kg é capaz de reduzir a pressao parcial de CO2 durante o dia e aumentar a
capacidade vital maxima. (OLSON AL e ZWILLICH C, 2005)

Muitos pacientes possuem indicacdo de realizar cirurgia bariatrica, em virtude dos valores elevados de
massa corpérea. A National Institutes of Health possui diferentes designacdes da indicacéo cirdrgica para
pacientes com ou sem comorbidades. Caso 0 paciente possua um IMC>35kg/m2 e sindrome da
hipoventilacao-obesidade ou com IMC>40 kg/m2 é indicado o tratamento cirdrgico primariamente, com
adocao de medidas dietéticas/nutricionais e de mudanca de qualidade de vida como manutencéo (OLSON
AL e ZWILLICH C, 2005).

Um fato bastante observado € que pacientes com obesidade moérbida muitas vezes ndo conseguem
sustentar a perda de peso, seja ela obtida cirurgicamente através da cirurgia bariatrica bem como pela adogéo
de um estilo de vida diferente, sendo isso explicado por diferentes mecanismos bioldgicos associados a
estagnacéo do peso. Como terapia adjuvante pode ser associada a farmacoterapia vida do aumentar a perda
de peso. De uma forma geral, a perda de peso varia entre os pacientes, mas se alcancado valores satisfatorios
pode ser responsavel pela melhora dos distarbios respiratérios do sono e demais comorbidades (ATHAYDE
RAB, et al., 2018; WOLFE BM, et al., 2016).

A perda de peso é altamente sugerida para pacientes com AOS e SHO devido aos seus beneficios para
a reducado das comorbidades, melhoria de qualidade de vida e reducdo dos indices de morbimortalidade. A
perda de peso é responsavel pela reducdo do risco de doencas cardiovasculares graves e que produzem
sequelas permanentes. Além disso, a reducdo do IMC relaciona-se a menor ocorréncia de quadros
metabdlicos, inflamatérios e respiratérios, devendo ser indicada a todos os pacientes obesos com
comorbidades associadas. (WOLFE BM, et al., 2016).

Tratamentos ineficientes

A oximetria de pulso, quando utilizada de modo isolado na SHO detecta apenas a dessaturacdo da
oxihemoglobina e ndo a hipercapnia, levando a um diagndstico perdido, pois os pacientes sao tratados
erroneamente em monoterapia de oxigénio suplementar, o que ndo suprime a hipoventilagdo da SHO. Em
casos de pacientes hemodinamicamente estaveis sem trabalho respiratério excessivo, deve-se utilizar
gasometria arterial para confirmar a presenca de hipercapnia diurna (OLSON AL, et al., 2005).

Devido aos riscos e complica¢des associados ao procedimento de traqueostomia, evita-se realiza-la em
pacientes obesos, sendo apenas assimilada em casos resistentes a ventilagcdo ndo invasiva (VNI). Além disso,
na farmacoterapia ndo é recomendado o uso de medroxiprogesterona e acetazolamida para ampliar a
resposta ventilatéria, pois ja foram tentadas, mas ndo apresentaram éxito. Ja medicamentos
sedativos/hipnéticos com seus usos excessivos reduzem a resposta ventilatoria e aumentam a colapsibilidade
das vias aéreas, prejudicando ainda mais a hipoventilagdo no SHO (ATHAYDE RAB, et al., 2018).

Outro cuidado € com o uso excessivo de diurético de alca (furosemida), que pode piorar a hipoventilagdo
diurna e a hipoxemia, devido ao agravamento da alcalose metabdlica. Indica-se o uso cauteloso na menor
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dose plausivel para diminuir o impacto eletrolitico e acido-metabdlico de diuréticos. A furosemida é utilizada
para obter um estado euvolémico, porém no caso de SHO os pacientes sdo acometidos por edemas devido
a cor pulmonale (MANTHOUS CA e MOKHIESI B, 2015; ATHAYDE RAB, et al., 2018).

Na literatura ha dados insuficientes sobre os efeitos adversos e resultados de longo prazo sobre o uso da
terapia de progesterona na frequéncia de apneia ou sintomas de sonoléncia. O que se sabe para SHO é que
a medroxiprogesterona demonstra um aumento na quimiossensibilidade hipercapnica e melhora de
ventilagdo, mas séo resultados insuficiente para tratar SHO (OLSON AL, et al., 2005).

A eritrocitose esta presente em pacientes com SHO secundariamente, com o intuito de gerar uma resposta
fisiolbgica do corpo a hipdxia. Para trata-la pode ser utilizado flebotomia, porém néo ha dados suficientes que
comprovem a eficacia em SHO, sendo a utilizagdo com flebotomia uma terapéutica raramente admitida para
tal sindrome (MOKHLESI B e TULAIMAT A, 2007; HEINEMAN F, et al., 2007). Portanto, profissionais da
saude devem avaliar pacientes com suspeita de SHO através de caracteristicas individuais, comorbidades e
fatores de risco associados para uma terapéutica eficiente (TERREROS FJG, et al., 2019).

CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo contempla uma analise sem sistematizacao e embora néo tenha sido feita uma comparacao
com todas as técnicas disponiveis, observa-se que o tratamento com CPAP é o de escolha, pois pode reduzir
o indice de Apneia-Hipopneia (IAH) na maioria dos pacientes. Entretanto, é necessario associar outras
medidas terapéuticas para promover a melhora dos pardmetros respiratérios, como a perda de peso e
realizacdo de atividades fisicas. Algumas terapias devem ser usadas somente se necessario, como a
traqueostomia e flebotomia; e outras medicacdes devem ser evitadas, como a medroxiprogesterona e
acetazolamida e o uso excessivo de diurético de alca e sedativos/hipnoticos.
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