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Resumo

Desde 1981, o uso da pressio aérea positiva através do
CPAP nasal vem sendo considerado o principal tratamento cli-
nico da sindrome da apnéia-hipopnéia obstrutiva do sono
(SAHOS), apesar de sua adesao parcial a longo prazo. Alguns
autores referem que as queixas nasais provenientes do fluxo
de ar sob pressio positiva na cavidade nasal sio as principais
responsaveis pela interrup¢ao do tratamento. Isto ocorreria
porque o uso do CPAP levaria a alteracoes na mucosa e mu-
dancas no transporte mucociliar e, conseqiientemente, um
maior nimero de infeccoes nasosinusais. Objetivo: Avaliar o
clearance mucociliar nasal em pacientes com SAHOS em uso
de CPAP nasal através do teste de sacarina e correlacionar os
efeitos adversos desta terapia com o tempo de tratamento e o
nivel de pressao utilizada no mesmo. Forma de estudo: Es-
tudo clinico caso-controle. Material e Método: Foram avali-
ados 25 pacientes com SAHOS entre 18 a 70 anos em uso de
CPAP nasal a partir de um més acompanhados no Instituto do
Sono (UNIFESP-EPM) e submetidos ao teste de sacarina cujos
resultados foram comparados com um grupo de 25 individuos
sem doencas nasosinusais. Resultados: Nio houve diferenca
estatistica entre os grupos em relacio ao teste de sacarina.Os
efeitos adversos estavam presentes em 84% da amostra, sen-
do 60% ressecamento e 36% obstrucio nasal. Nao houve cor-
relaciio entre estas queixas e o tempo de tratamento ou a
pressio aplicada pelo aparelho. Conclusdes: O clearance
mucociliar nasal no grupo com SAHOS em uso de CPAP nasal
foi semelhante ao grupo controle e a obstru¢io nasal e o
ressecamento nao apresentaram correlacio com o tempo de
tratamento e o nivel de pressdo utilizada pelo aparelho.
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/ Summary

ince 1981 the use of positive airway pressure through
the nasal CPAP has been considered the main clinical
treatment of the SAOS- sleep obstructive apnea syndrome,
despite its low adhesion on a long- term. Some authors
report that the nasal complaints from the continuous
positive airway pressure in the nasal cavity are the main
causes for the therapy discontinuance. This would probably
occur because the treatment would lead to epithelium
alterations and changes in the mucociliarytransport and
hence, a greater number of upper respiratory infections.
Aim: To evaluate the nasal mucociliary clearance in
patients with SAHOS under nasal CPAP use through
saccharin test, and correlate the adverse effects of this
therapy with the treatment endurance and the pressure
level used in it. Study design: Clinical study case-control.
Material and Method: Twenty five patients, carriers of
SAHOS — between their 18 and 70 — submitted to nasal
CPAP use for one month, were followed-up at the Instituto
do Sono (UNIFESP-EPM) and subjected to the saccharin
test. The results were compared to a group of 25 normal
individuals. Results: There was no statistical difference
among the groups regarding the saccharin test. The
adverse effects were present in 84% of the sample, being
60% for nasal dryness and 36% for nasal obstruction.
Conclusions: The mucociliary transport stays normal in
the SAHOS group submitted to nasal CPAP use and the
nasal obstruction and nasal dryness do not present
correlation with the treatment time and pressure level
used by the device.
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INTRODUCAO

A sindrome da apnéia-hipopnéia obstrutiva do sono
(SAHOS) € uma condi¢ao extremamente comum na popu-
lacao adulta, com prevaléncia de 2% das mulheres e 4%
entre os homens'. E caracterizada por episodios recorrentes
de colabamento das estruturas que compdem a via aérea
superior (VAS) ocorrendo obstrucao parcial ou total a passa-
gem do ar durante o sono. O diagndstico desta sindrome é
feito através do exame clinico e da polissonografia (PSG),
que detecta a reducio transitéria Chipopnéia) ou completa
(apnéia) do fluxo aéreo durante o sono. E classificada em
leve, moderada ou grave de acordo com os indices de apnéia
e hipopnéia (IAH) por hora de sono. A apnéia € considera-
da leve quando o paciente apresenta entre 5 a 15 IAH/
hora, moderada quando o IAH estiver entre 15 a 30 por
hora e quadros graves quando o TAH for superior a 30 even-
tos por hora?.

O principal tratamento da SAHOS foi introduzido por
Sullivan em 1981, que consiste no emprego da pressao aé-
rea positiva aplicada na VAS por intermédio de uma masca-
ra nasal (continuous positive airway pressure— CPAP), im-
pedindo o colabamento da faringe. O CPAP & atualmente a
modalidade terapéutica de escolha para a SAHOS modera-
da ou grave®. Seu uso inadequado € o maior problema deste
tratamento, ja que a adesio do paciente ao tratamento &
parcial a longo prazo*’. Na literatura, observamos indices de
adesio ao tratamento com o CPAP que variam de 80 a me-
nos de 50% apds 18 meses’. Em estudos realizados através
do uso de horimetros, que analisam objetivamente o uso do
CPAP, mostram que a adesio é ainda menor?. Alguns auto-
res atribuem aos efeitos adversos sobre a mucosa nasal como
o ressecamento, a obstrucio nasal, e o incobmodo da masca-
ra como os principais responsaveis pela interrup¢ao do uso
do CPAP.

Constantinis et al., em 2000, estudaram um grupo de
126 pacientes em uso de CPAP nasal procurando verificar a
presenca de alteracoes estruturais da mucosa nasal. Realiza-
ram uma andlise histologica da mucosa destes pacientes e
uma avaliacio do clearance mucociliar nasal (CMN) através
do teste de sacarina aplicado em dez individuos deste gru-
po. Os resultados mostraram a presenca de alteracoes
histopatolégicas compativeis com inflama¢ao da mucosa nasal
e um prolongamento do tempo do transporte mucociliar
nasal em todos os pacientes estudados®.

O clearance mucociliar nasal (CMN) € o mais impor-
tante meio de defesa do trato respiratorio e corresponde a
uma perfeita interaciao entre o epitélio ciliado e as proprie-
dades do muco. Existem varios métodos descritos na litera-
tura para a mensuracao do clearance, mas ainda nao se tem
um método ideal. Teoricamente todos os métodos mensuram
o tempo que a particula leva para percorrer toda a cavidade
nasal até atingir a faringe, seja pelo uso de particulas facil-
mente visiveis na orofaringe pelo observador, seja pelo uso

de particulas marcadas radiativamente ou por particulas
radiopacas, entre outras™'’.

O teste de sacarina, descrito por Andersen et al. em
1974, também segue o mesmo principio, mas o que indica
que a sacarina atingiu a faringe é o gosto doce na garganta
referido pelo paciente!. Segundo este autor, o teste de sa-
carina tem correlagcao com os testes que visualizam as parti-
culas na orofaringe, mas depende de uma resposta subjeti-
va’. A literatura € controversa neste assunto, temos autores
que nio encontraram correlacio do teste de sacarina quan-
do comparados ao uso de radioisétopos’?, e temos autores
que encontraram uma relacao positiva'?. Mesmo assim, atu-
almente o teste de sacarina ¢ o método utilizado na maioria
das pesquisas que envolvem o estudo do CMN, sendo con-
siderado por alguns autores como o melhor teste de andlise
do transporte mucociliar nasal, devido a facilidade de exe-
cucio, auséncia de complicacoes e a fidelidade quanto aos
resultados® 1355,

Com o intuito de estudar o impacto do uso de CPAP
na mucosa nasal, desenvolvemos uma pesquisa cujo objeti-
vo € avaliar o clearance mucociliar nasal através do teste de
sacarina em pacientes com apnéia do sono tratados com
CPAP nasal e correlacionar os efeitos adversos desta terapia
com o tempo de uso do CPAP e o nivel de pressiao utilizada
Nno mesmo.

MATERIAL E METODO

Os pacientes foram selecionados no Ambulatério do
Sono do Hospital Sao Paulo, da Universidade Federal de Sao
Paulo — Escola Paulista de Medicina. Os 50 pacientes seleci-
onados com idade entre 18 e 70 anos, foram divididos em
dois grupos, a saber:

. grupo controle: composto por 25 individuos sem queixas
nasais selecionados na triagem da otorrinolaringologia apds
uma avaliacio por entrevista e exame otorrinolaringologico
excluindo qualquer doenca nasossinusal ou utilizacao de
medicacoes tépicas nasais.

. grupo caso: composto por 25 individuos com SAHSO em
uso do CPAP por um periodo superior a trinta dias e que
preencheram os critérios de inclusio e exclusio expostos
abaixo.

Todos os pacientes foram esclarecidos da pesquisa a
serem submetidos e concordaram espontaneamente em
participar deste estudo preenchendo e assinando o termo
de consentimento aprovado pelo comité de ética médica
desta instituicao.

Critérios de inclusao:

® Adultos entre 18 e 70 anos, do sexo feminino ou
masculino, com SAHSO diagnosticada através da PSG e
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em tratamento com CPAP nasal por um periodo superior
a trinta dias, de forma continua (didria), segundo a
entrevista aplicada pelo pesquisador.

Critérios de exclusio:

® Presenca de processo inflamatério e/ou infeccioso nasal
até 30 dias precedendo a avalia¢io.

® Presenca de processo inflamatério e/ou infeccioso nasal
cronico.

® Presenca de polipos nasais, tumores nasosinusais e
deformidades septais obstrutivas.

* Cirurgias prévias nasais, palatinas, faringeas, amigdalianas.

® Tabagismo.

® Uso de medicacdes topicas nasais.

Os pacientes foram avaliados pelo mesmo examina-
dor no Ambulatério de Otorrinolaringologia do Hospital Sao
Paulo, UNIFESP-EPM, no periodo de marco de 2001 a abril
de 2002. A avaliacio clinica constituiu no preenchimento
de uma ficha clinica especifica com enfoque nos critérios de
inclusido e exclusido, na data do inicio do tratamento com o
CPAP nasal, nos sintomas nasais relacionados ao uso do apa-
relho, no tempo de uso e na adesio ao uso do mesmo, e na
pressio usada pelo mesmo. Os sintomas nasais pesquisados
foram: obstru¢io nasal, ressecamento, coriza, epistaxe,
rinorréia posterior.

A avaliacio do CMN foi realizada através do teste de
sacarina.

O teste de sacarina foi realizado duas vezes, sempre
pelo mesmo examinador, em dias diferentes e na auséncia
de qualquer processo inflamatério e/ou infeccioso nasal agudo
ha pelo menos 30 dias. A sacarina utilizada foi em particulas
de 1 mm de didmetro colocada a 1 cm da por¢ao cefilica na
face medial do corneto inferior da fossa nasal mais pérvia. O
paciente era instruido a manter a cabeca no plano horizon-
tal, mantendo a respiracao nasal naturalmente, procurando
evitar assoar o nariz, espirrar ou realizar manobras que ace-
lerassem o transito normal do muco nasal. Também era ori-
entado a deglutir a cada 60 segundos referindo o momento
em que surgisse o gosto adocicado na garganta. O teste era
suspenso e repetido em outra data no caso do paciente
apresentar espirros. Se o tempo medido durante o teste
ultrapassasse 60 minutos, a sacarina era colocada diretamente
na lingua para testar a capacidade do paciente em identifi-
car o gosto adocicado; nao conseguindo identificar o gosto,
o paciente era excluido da amostra.

A avaliacio estatistica foi realizada através do teste t-
pareado para verificar as diferencgas entre os valores do tes-
te de sacarina nos dois grupos estudados e calculados o ni-
vel descritivo (p), sendo p< 0,05 significante a 5% e p >
que esse valor no significante. E também da aplicacio da
regressao linear para o estudo da relacao das varidveis inde-
pendentes (obstrucao e ressecamento) e da pressao aplica-

da pelo CPAP, e do tempo de tratamento. Sendo calculado
o nivel descritivo (p), sendo p< 0,05 significante a 5% e p >
que esse valor nao significante.

RESULTADOS

No Grifico 1, realizamos a comparacio do teste de
sacarina nos dois grupos em estudo através do teste t de
student, ndo sendo encontrada diferenca estatisticamente
significativa entre os dois grupos.

No Grifico 2, exibimos a comparagio entre o grupo
em estudo, com e sem obstrucao nasal, em relacio a pres-
sao aplicada pelo aparelho, e no Grifico 3, o mesmo grupo
em relacdo ao tempo de tratamento.
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Gréfico 1. Distribuicdo da média de sacarina (min), para cada grupo.

6 O13

Presséao

Ausente Presente

Obstrugéo

Grafico 2. Distribuicdo da pressao utilizada pelo CPAP no grupo em
estudo, segundo a ocorréncia de obstrugio nasal.
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No Grafico 4, exibimos a comparac¢io entre os paci-
entes em uso de CPAP, com e sem a queixa de ressecamento,
em relacio a pressio aplicada pelo CPAP, e no Grifico 5,
comparamos 0 mesmo grupo em relacio ao tempo de uso
do aparelho.

O Grifico 6 descreve a incidéncia das queixas nasais
referidas pelos pacientes em uso de CPAP nasal.

Na Tabela 1, exibimos os valores do nivel descritivo
apos a aplicacao do teste t de student para as variaveis estu-
dadas.

DISCUSSAO

Desde a introdugiao do CPAP nasal por Sullivan (1981)
para o tratamento da SAHOS, este se tornou o principal
tratamento clinico para a apnéia de grau moderado e grave,
no entanto, a adesao ao tratamento a longo prazo € abaixo

do desejado™'*!8. Dois sao os fatores referidos pelos pacien-
tes, e considerados como principais pelos observadores,
como responsaveis pela desisténcia ao tratamento: o inco-
modo da miscara sobre a face e os efeitos adversos sobre a
mucosa nasal>’. Estes Gltimos sao expressos pelas queixas
de ressecamento, obstruc¢io nasal, cefaléia, epistaxe e
rinorréia, entre outras.

No grupo de pacientes em uso de CPAP do presente
estudo, as queixas nasais foram freqiientes e estavam pre-
sentes em 76% dos pacientes. Dentre estes, 60% referiu
ressecamento, 36% obstrucao nasal, 16% coriza, 12%
epistaxe, e outras menos comuns (Grafico 0).

Estes resultados estio de acordo com a literatura.
Sanders (1986), num grupo de 19 pacientes em uso de
CPAP, encontrou 17 deles com queixas em relacio a masca-
ra, 13 (68%) com queixas de ressecamento e congestio
pela manha. Pepin et al. (1995) analisaram 193 pacientes
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Gréfico 3. Distribuicdo do tempo de uso do CPAP (em meses) no
grupo em estudo, segundo a queixa de obstrugcéo nasal.

Gréfico 4. Distribuicdo da presséo utilizada pelo CPAP no grupo em
estudo, segundo a ocorréncia da queixa de ressecamento nasal.
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Gréfico 5. Distribuicdo do tempo de uso do CPAP (em meses) no grupo
em estudo, segundo a ocorréncia da queixa de ressecamento nasal.

Gréfico 6. Distribuicdo das queixas nasais nos pacientes em uso de
CPAP nasal.
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Tabela 1. Resultados inferenciais das variaveis estudadas.

Grupos comparados

Variavel de estudo Nivel descritivo

Obstrucdo presente x obstrucdo ausente

Ressecamento presente x ressecamento ausente

Controle x Tratado

Presséo 0,052
Tempo de uso 0,897
Presséo 0,654
Tempo de uso 0,078
Sacarina (min)* 0,378
Sacarina (s)" 0,376

“ Mediante os valores de curtose vistos na analise descritiva, a comparacao foi feita com base no logaritmo natural da sacarina

de dois centros do sono na Franga e relataram que 65% dos
pacientes em terapia com CPAP apresentavam ressecamento
nasal ou bucal pela manha, 35% coriza e espirros, 25% con-
gestdo nasal, 8% sinusites de repeticio e 4% epistaxe.

Em relacdo ao ressecamento nido foi observado ne-
nhuma relacido com o tempo de uso do CPAP ou com a
pressao usada pelo aparelho (Grificos 4 e 5), semelhante 2
literatura. Nino-Murcia et al. (1989) avaliaram 144 pacientes
por 25 meses e consideraram os relatos de nariz e boca
ressecados como os efeitos adversos mais comuns e nio
relacionados ao tempo de uso nem a pressao aplicada pelo
aparelho®.

O grupo de pacientes em uso de CPAP com obstru-
¢ao nasal, comparada ao grupo sem obstrucio, apresentou
uma relacao com a pressao aplicada pelo aparelho sem atingir
valores estatisticamente significantes (p=0,052), mas com
uma tendéncia a significincia (Grafico 2). Nao obtivemos
relacido da queixa de obstrucdo nasal com o tempo de uso
do CPAP nasal (Grafico 3). Segundo Pepin et al., os efeitos
adversos nao foram associados aos niveis de pressio aplica-
da e sugerem que a velocidade de fluxo de ar pelas cavida-
des nasais possa ser a responsavel®.

Acreditamos que os sintomas surgem devido a desi-
dratacao da mucosa nasal e ao edema de submucosa provo-
cado pelo fluxo de ar frio e seco que o uso do aparelho
proporciona. Em 2000, Martins de Araujo et al. realizaram
uma pesquisa num grupo de pacientes que usavam CPAP
sem umidificador com o objetivo de mensurar e comparar a
umidade relativa do ar inspirado utilizando um CPAP sem
umidificador e outro acoplado ao umidificador. Os resulta-
dos mostraram que o CPAP sem umidificador apresentou
uma umidade relativa do ar de 60+£14%, contra 81+14% do
CPAP com umidificador®. Hayes et al. (1995) avaliaram a
influéncia do CPAP com e sem umidificador no fluxo de
sangue na mucosa nasal com e sem a boca aberta num gru-
po de oito pacientes. Seus resultados mostraram que nos
pacientes com CPAP sem umidificador e boca aberta houve
um aumento de 65% no fluxo sanguineo na mucosa, sendo

que no mesmo grupo com umidificador, este aumento foi
de apenas 8%?'. Segundo estes estudos, podemos inferir
que o CPAP sem umidificador estd realmente relacionado a
queda da umidade do ar inspirado e ao aumento do fluxo
de sangue na mucosa, o que pode corresponder a uma ati-
vidade inflamatéria e, conseqiientemente no surgimento de
queixas como ressecamento e obstru¢ao nasal.

Em relacao ao transporte mucociliar nasal em pacien-
tes em uso de CPAP, pouco se tem na literatura. Constantinis
etal., em 2000, avaliaram 10 pacientes com SAHOS através
do teste de sacarina e da biopsia da mucosa nasal antes do
inicio do tratamento com CPAP, trés e dez meses apds o
inicio. Os resultados mostraram que todos os pacientes apre-
sentaram um prolongamento no transporte mucociliar a partir
do terceiro més e se mantiveram até o décimo. Também
foram observadas intensas mudancas na estrutura da mucosa
nasal mimetizando um processo inflamatério crénico, com
diminuiciao e desorientacao dos cilios das células ciliadas.
Estes autores discutem que as alteracoes histopatologicas
encontradas eram provenientes do processo inflamatorio
provocado pelo elevado fluxo de ar imposto 2 mucosa na-
sal.

No presente estudo, utilizamos o mesmo método de
mensuracio do CMN, seguindo também os mesmos critéri-
os de avaliacao publicados por Andersen em 1974. Nossos
resultados mostraram que nao houve diferenca estatistica-
mente significante entre os grupos estudados, estando os
valores do teste de sacarina dentro dos padroes de normali-
dade encontrados na literatura (Grafico 1 e Tabela 1).

Existem na literatura trabalhos mensurando o CMN
em individuos normais expostos a ambientes com reduzida
umidade relativa do ar que apresentam um prolongamento
no CMN e outros em que o CMN nio se modificou. Andersen
et al. (1972) avaliaram 58 individuos normais expostos a
quatro ambientes com umidade relativa do ar de 70, 50, 30
e 10% e todos os individuos apresentaram valores seme-
lhantes?. Salah et al. (1988) analisaram 11 individuos nor-
mais expostos a dois ambientes com umidade relativa do ar
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diferente entre si (40-43% e de 0.1%) através do teste de
sacarina e observaram que o CMN se prolongou em todos
os participantes no ambiente mais ressecado (0,1%) e foi
estatisticamente significante?.

No presente estudo, o fato do CMN ser semelhante
nos dois grupos estudados nos faz acreditar que as proprie-
dades do muco nasal e a atividade ciliar estejam preserva-
das e, portanto o ressecamento induzido pelo CPAP nio
tenha sido suficiente para alterd-los. No entanto, nao pode-
mos afirmar que alteracdes ciliares decorrentes do uso con-
tinuo do CPAP nio ocorreram, pois nao realizamos uma ava-
liacao histologica da mucosa nasal destes pacientes. Além
disso, alguns trabalhos expostos anteriormente se contradi-
zem em relaciao as alteracoes do CMN provocadas pelo
ressecamento do ar inspirado durante o uso do CPAP. Os
relatos da literatura cientifica sobre este aspecto ainda sdo
inconclusivos.

Fica claro que este assunto é muito controverso e
esta pesquisa veio adicionar talvez mais davidas do que es-
clarecimentos. Acreditamos que a continuidade desta linha
de pesquisa através da andlise histologica nasal com micros-
copia eletrOnica para avaliar alteracdes ciliares possa ajudar
a esclarecer estas controvérsias. Outro aspecto a ser consi-
derado no futuro € a inclusao de pacientes que realmente
estejam usando o CPAP continuamente através da
monitoracao por horimetros de pressao.

Acreditamos, ainda, que a compreensao das altera-
¢coes da mucosa nasal decorrentes do uso do CPAP podem
ajudar a identificar os fatores responsaveis pelo uso irregular
do CPAP e pela desisténcia do tratamento.

CONCLUSOES

A analise dos nossos resultados mostraram que:

* No grupo de pacientes estudados, a queixa de obstrucao
nasal nio esta relacionada ao tempo de uso do CPAP,
porém estd relacionada ao nivel de pressio utilizada pelo
CPAP, sem atingir valores estatisticamente significantes.
O clearance mucociliar nasal em pacientes com SAHOS
em uso de CPAP nasal através do teste de sacarina foi
semelhante aos valores do grupo controle.

No grupo de pacientes estudados, a queixa de
ressecamento nasal nlo esta relacionada ao tempo de
uso do CPAP ou ao nivel da pressio utilizada pelo aparelho.
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