FLAVIA BAGGIO NERBASS
ISRAEL DOS REIS DOS SANTOS
LUIS VICENTE FRANCO OLIVEIRA

B INTRODUGAO
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Em um tempo ndo muito longinquo, 0 sono era uma preocupacéo apenas dos poetas, dos filésofos,
dos religiosos e dos escritores, sendo considerado um fenémeno passivo comparado a morte.
No inicio do século XIX, a necessidade de compreender melhor o sono tornou-se mais evidente
perante a comunidade cientifica, visto que se tratava de um periodo importante para a restauracéo
da energia dispendida durante o dia e ocupava a terga parte da existéncia.’

No aspecto comportamental, o sono ¢ visto como uma condicdo de auséncia ou de pouca
mobilidade, olhos fechados, postura tipica, com acentuada redugdo de resposta a estimulos
externos e reversivel estado de inconsciéncia acompanhado de diversas alteragdes funcionais.

Em 1875, Caton descobriu as ondas cerebrais em animais, e Berger, em 1929, registrou-as
pela primeira vez em humanos — por eletroencefalograma (EEG). Loomis, em 1937, propds a
primeira classificacdo das fases de sono. Fisiologicamente, isso é possivel pela observagdo do
EEG, do eletro-oculograma (EOG) e do eletromiografia de mento (EMG), que permitem que essa
classificacdo seja feita.!

Nos anos 1960, Frei Snyder descreveu os dois padrdes de sono, fundamentados nos critérios
fisioldgicos,'* sendo eles:*5

m sono Rapid Eye Movement (REM), denominado sono de movimentos rapidos dos olhos;
m sono ndo REM (NREM), sem movimentos rapidos dos olhos.

O sono NREM é dividido em trés estagios especificos: N1, N2 e N3. O primeiro estagio é
caracterizado pela sonoléncia, sendo a transi¢do com a vigilia e compreendendo de 3 a 8% do
tempo total de sono. O estagio 2, sono leve, ocupa de 45 a 55%, e 0 estégio 3, chamado de sono
lento, & o estagio mais profundo e preenche cerca de 15 a 20% da noite de sono.®
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O sono REM, por sua vez, apresenta caracteristicas bastante similares as do estado de vigilia,
representando de 20 a 25% do tempo total de sono. Com base nas caracteristicas do EEG, do
EMG e do EOG, o sono REM é dividido em dois estagios:' tonico e fasico.

A fase tonica do sono REM apresenta um EEG dessincronizado, hipotonia ou atonia muscular
generalizada e diminuigao dos reflexos monossinapticos e polissinapticos. O sono REM fasico &
demarcado por movimentos rapidos dos olhos em todas as dire¢des, por alteragdes na pressao
sanguinea e na frequéncia cardiaca (FC), por respiragdo de ritmo irregular, por atividade muscular
espontanea e por movimentos de lingua.

Durante uma noite normal de sono, os estagios NREM e REM se alternam, formando ciclos
NREM-REM, com duragao aproximada de 90 a 120 minutos cada. Em uma noite de sono com oito
horas de duragéo, uma pessoa deve apresentar entre 5 e 6 desses ciclos.

Também na década de 1960, dois fatos marcaram a histéria da Medicina do Sono: a descoberta da
Apneia Obstrutiva do Sono (AOS), em 1965, simultaneamente, na Franga, por Gastaut, Tassinari
e Duron, e, na Alemanha, por Jung e Kuhlo. Na mesma década de 1960, foi realizada a primeira
traqueostomia em pacientes obesos para facilitar a respiragdo durante o sono. Kuhlo também
descreveu a sindrome de Pickwick, causada pela hipercapnia e associada a sonoléncia diurna.*$

De 1971 até 1980, a identificagdo de complicagdes relacionadas & AOS e os avangos no seu
diagnéstico permitiram o desenvolvimento de terapéuticas eficazes para o tratamento desses
disturbios respiratérios, tendo em vista os efeitos deletérios que provocam ao organismo.

Assim, em 1981, Collin Sullivan descreveu o uso da pressao positiva continua nas vias aéreas (do
inglés Continuous Positive Airway Pressure — CPAP) para tratamento da AOS. Trata-se de uma
presséo positiva gerada por um aparelho que ira manter as vias aéreas superiores (VAS) abertas
durante todo o ciclo respiratério. Essa descoberta permitiu que hoje o fisioterapeuta tenha ampla e
importante participagéo no tratamento e no acompanhamento dos pacientes com AOS.

B OBJETIVOS

Ao final do artigo, o leitor estara apto a:

compreender o que sdo os disturbios respiratdrios do sono;

identificar uma AQS;

perceber 0s aspectos negativos do ndo tratamento da AOS;

ter conhecimento sobre diferentes abordagens terapéuticas da ACS;

compreender o papel do fisioterapeuta no tratamento multidisciplinar da AOS;

identificar problemas e dificuldades na adaptagdo do paciente & pressé@o positiva nas vias
aéreas.
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B DISTURBIOS RESPIRATORIOS DO SONO

Séo classificados como disturbios respiratérios do sono todos os eventos relacionados ao sistema
respiratdrio que ocorrem durante o periodo de sono.

Os distarbios respiratorios do sono séo:

ronco;
sindrome da resisténcia das VAS;

hipopneia;

ACS;

apneia central do sono (ACS);

respiragéo periodica — Cheyne-Stokes;

sindrome da hipoventilagéo alveolar congénita (sindrome de Ondine);
sindrome da hipoventilagdo da obesidade.

Neste artigo, sera abordada de forma mais abrangente a AOS, por ser a mais prevalente na
populagéo geral e a responsavel por maiores consequéncias ao organismo.

B APNEIA OBSTRUTIVA DO SONO

Conceitualmente, a AOS caracteriza-se por episodios repetidos de obstrugéo parcial ou completa
das VAS durante o sono, seguida por queda na saturagéo da oxiemoglobina e despertar.

O despertar decorre da redugéo nos niveis de oxigénio (O,) e da elevagao nos niveis de dioxido
de carbono (CO,) no sangue. Esse desequilibrio acidobasico é “percebido” pelos sensores
quimicos que, por sua vez, estimulam o sistema nervoso central (SNC) a despertar a pessoa, para
restabelecer o tbnus muscular e a paténcia das VAS.

Com isso, a pessoa volta a respirar normalmente e os gases sanguineos retomam seus niveis
adequados no sangue. Contudo, assim que o individuo voltar a dormir, a musculatura das VAS
relaxa novamente, obstrui a passagem do ar e o processo todo se repete, gerando um ciclo vicioso
que resulta em um sono fragmentado e de ma qualidade.

Nos episddios obstrutivos, a musculatura respiratoria continua trabalhando ativamente, por isso se
percebe um esforco toracico e abdominal do individuo tentando respirar, porém, contra uma VAS
fechada. Esses pacientes frequentemente apresentam ronco alto e ressuscitador no despertar, o
que traduz a reabertura das VAS.
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DIAGNOSTICO

O diagndstico dos disturbios respiratorios do sono deve combinar a suspeita clinica e avaliagéo
objetiva por exames complementares.

Alguns sinais/sintomas devem ser pesquisados em pacientes com AOS:

B ronco — é a manifestacéo clinica mais comum, ocorrendo em até 95% dos casos. Porém,
apresenta um baixo valor preditivo positivo, pela sua alta prevaléncia na populagéo geral;

B pausas respiratorias presenciadas pelo(a) parceiro(a) — sdo bons preditores clinicos e tém

relacdo direta com a presenga da doenga;’

laténcia curta para o inicio do sono (pegar no sono muito rapido);

insénia de manutencao (dificuldade para manter o sono, pela sua fragmentag&o);

nocturia (necessidade de acordar para urinar);

enurese (micgao involuntaria noturna);

sono agitado e/ou pesadelos;

movimentagdo excessiva na cama;

disfungéo erétil.

€ uma manifestagdo comum, porém, nem sempre valorizada, pois é confundida com

‘ Dentre os sintomas diurnos referidos pelos pacientes com AOS, a sonoléncia excessiva
cansago, com fadiga e com falta de disposigao.®
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Outros sintomas diurnos podem estar presentes em pacientes com AOS, como:

déficit de memoria;

alteragdes do humor (ansiedade, depressao e irritabilidade);
cefaleia matinal (dor de cabega);

nauseas;

refluxo gastroesofagico.

A aplicacéo de alguns questionarios e escalas auxilia nessa investigagdo. Dentre os instrumentos
mais utilizados, est&o:

B a Escala de Sonoléncia de Epworth,® que avalia a intensidade da sonoléncia diurna;

m o Questionario Clinico de Berlin,” que indica alto ou baixo risco do paciente de ter AOS;

m indice de Qualidade de Sono de Pittsburgh," que avalia subjetivamente a qualidade do sono
do individuo.

polissonografia noturna completa, que consiste em um sistema de registro de diversos
parametros fisioldgicos durante o0 sono, por meio de um equipamento multicanal que
monitoriza, em ambiente controlado, 0 EEG, o EOG, 0 EMG, a saturagao de pulso de
oxigénio (SpQ,), o fluxo de ar, o esforgo respiratorio e a FC."

‘ O exame padrdo-ouro para o diagnostico dos disturbios respiratérios do sono é a

Com a polissonografia noturna completa, é possivel monitorar e classificar as fases do sono e
suas porcentagens em cada estadgio NREM e REM, avaliar o tempo total de sono, a laténcia do
sono, a eficiéncia do sono e os despertares.'

Na polissonografia noturna completa, mudangas no fluxo de ar séo registradas por um termistor
oronasal (sensor térmico sensivel as variagdes de calor), pelo cateter nasal conectado a um
transdutor de pressao e por um pequeno microfone localizado na regido cervical (detecgao de ronco).
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A SpO, é avaliada pela oximetria de pulso. Duas cintas s&o alocadas em torno do térax e do
abdbémen para detectar o esforgo respiratério e um eletrocardiografo registra a FC e as ondas
cardiacas. O sinal captado por cada um desses sensores € demonstrado em forma de curvas na
tela do computador (Figura 1).
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Figura 1 - Representagéo de cinco minutos de sono em uma tela de polissonografia noturna com as variéveis de EEG
(estagio do sono), sensor de ronco, fluxo aéreo, canula nasal, cintas de esforgo toracico e abdominal e SpO,. A seta
vermelha no fluxo representa os eventos de AOS e na SpO, representa as quedas de saturagdo decorrentes das apneias.
Fonte: Laboratério do Sono InCor

Para a interpretagéo dos resultados, sdo seguidos alguns critérios determinados pela Academia
Americana de Medicina do Sono (AASM):"

B apneia é definida como a redugao do fluxo aéreo em pelo menos 90% ou cessagdo completa
desse fluxo por, no minimo, 10 segundos, associada a dessaturagdo da oxiemoglobina em pelo
menos 3%;

m hipopneia ¢ definida como redugéo = 50% no fluxo aéreo por, no minimo, 10 segundos,
associada a dessaturagao da oxiemoglobina em pelo menos 3%.

O indice de apneia e hipopneia (IAH) considera o nimero de apneias e de hipopneias
‘ divididas pelas horas de sono e classifica a doenga em leve (IAH entre 5 e 15 eventos/

hora), moderada (IAH entre 15 e 30 eventos/hora) e grave (IAH = 30 eventos/hora).™
Como a polissonografia completa tem alto custo, requer tempo e 0 niimero de laboratérios do sono
no Brasil ainda é pequeno, foram desenvolvidos tipos diferentes de monitores portateis, que visam
otimizar as filas de espera e reduzir custos, mantendo a acuracia. Esses monitores podem ser
utilizados em domicilio, em leito hospitalar ou até em leitos de terapia intensiva, porém avaliam um
numero menor de variaveis fisiologicas e sdo empregados sem supervisao técnica. As possiveis
desvantagens do seu uso s&o:

auséncia de técnico para corrigir os artefatos;

possibilidade de perda de sinal em algum canal;

dificuldade na interpretagdo dos dados pelo limitado nimero de canais;
auséncia de estagiamento do sono, por causa da auséncia de EEG.
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PREVALENCIA E FATORES DE RISCO

AAOS é uma doenca cada vez mais prevalente na populagéo mundial. Um estudo epidemiol6gico
realizado em 2010 na cidade de S&o Paulo avaliou, por polissonografia completa, 1.042 voluntarios
de 20 a 80 anos. A prevaléncia de AOS nessa populagao foi de 32,8%, ou seja, 1:3 individuos.

LEMBRAR

Quando avaliada por sexos, a AOS estava presente em 40% dos homens e em 26%
das mulheres. Contudo, a prevaléncia aumenta em ambos 0s sexos com o avango
da idade."

Nesse estudo, a faixa etéria de homens que tém AOS mais grave foi de 70 a 80 anos. Todavia, desde
0s 40 anos, a média do IAH foi > 30 eventos/hora. Entre as mulheres, a faixa etaria com maior IAH
foi de 60 a 70 anos (parece ter relagdo com a menopausa).

Dentre os principais fatores de risco de AOS, est&o:
B aobesidade;

B 0 sexo masculino;
B aidade avangada.
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Entretanto, as caracteristicas craniofaciais também podem ser preditivas para a AOS,
por favorecerem o estreitamento das VAS.

Dentre caracteristicas craniofaciais preditivas para a AOS, estéo:

Uvula alongada e/ou hipertrofiada;
palato mole flacido e rebaixado;
dorso da lingua elevado;
hipertrofia de tonsilas;
macroglossia;

micrognatia;

retrognatia;

obstrugéo nasal;

desvio de septo nasal.

Apesar dessa alta prevaléncia, a AOS ainda permanece pouco reconhecida. A grande maioria dos
casos (70 a 80%) nem é diagnosticada." Isso é bastante preocupante, pois existem crescentes
evidéncias de que a AOS ¢é um importante fator de risco para doengas cardiovasculares e
metabolicas.

Além disso, a sonoléncia excessiva diurna leva a alterac&o significativa da qualidade de
vida e a diminui¢&o do desempenho cognitivo, bem como ao aumento da frequéncia de
acidentes de trénsito e de trabalho.
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IMPLICAGOES CLINICAS E CONSEQUENCIAS DA APNEIA OBSTRUTIVA
DO SONO NOS DIVERSOS SISTEMAS

Os potenciais efeitos deletérios da AOS sobre o sistema cardiovascular sdo multiplos:

as obstrucdes recorrentes das VAS aumentam o esforgo inspiratorio, gerando maior negativacéo
da presséo intrapleural, que, por sua vez, aumenta o retorno venoso para dentro do atrio direito,
causando distensdo do ventriculo direito (VD), podendo deslocar o septo interventricular para
a esquerda (prejuizo ao enchimento do ventriculo esquerdo — VE);

as variagdes na pressao intratoracica durante os episddios obstrutivos aumentam a presséo
transmural do VE (pds-carga do VE);

a hipoxia e a hipercapnia levam a despertares frequentes, o que desencadeia maior estimulagéo
dos quimiorreceptores centrais e periféricos, elevando a atividade nervosa simpatica.'®'” Cabe
destacar que esses fendmenos ocorrem inlmeras vezes em uma noite e durante todos os
periodos de sono.

Evidéncias indicam que as consequéncias sistémicas dos eventos obstrutivos ndo séo restritas
apenas a noite, podendo estender-se ao longo do dia. Assim, a AOS, além de ser mediadora de
aumento na resisténcia a insulina e na disfungao endotelial,’®*® desencadeia uma grande lista de
respostas neuro-hormonais e inflamatorias que séo potencialmente prejudiciais para o sistema
cardiovascular, incluindo:

aumento da atividade nervosa simpatica;

liberag&o de produtos do estresse oxidativo;

alteracdo do metabolismo da glicose;

aumento nas concentragdes plasmaticas de proteina C-reativa, de fibrinogénio, de citocinas e
de leptina.

LEMBRAR

Estudos sugerem que a presenga de AOS também contribui para o desenvolvimento
da aterosclerose, pois, nesses estudos, os pacientes com AOS apresentaram
aumento da rigidez arterial e da espessura da camada intima-média da artéria
carétida quando comparados aos controles.??'

Ao longo dos anos, essas alteragdes provocadas pela AOS néo tratada desencadeiam a formagao
de uma série de doengas, incluindo, dentre outras:
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hipertensao arterial sistémica;
doenca arterial coronariana;
acidente vascular encefalico (AVE);
arritmias cardiacas;

diabetes.
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1. Quais s&o os padrdes de sono descritos por Frei Snyder? Explique suas diferencas.

4. Em relag&o ao diagndstico dos distlrbios respiratérios do sono, qual é a alternativa
correta?

A) E baseado apenas na pesquisa de sintomas noturnos nos pacientes com queixas.

B) E feitoa partir da associacéo da sintomatologia clinica com os exames complementares.

C) Apolissonografia é o Ginico método usado para confirmagao dos disturbios respiratorios
do sono.

D) Um IAH de 40 eventos/hora é compativel com AOS moderada.

Resposta no final do artigo

5. Quais sinais/sintomas devem ser pesquisados em pacientes com AOS?
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6. Quais séo os instrumentos de pesquisa mais utilizados para investigar casos de AOS?

8. Sobre os disturbios respiratorios do sono, qual esta correta?

A) Ocorrem apenas em individuos obesos e idosos, sendo prevalentes igualmente em
ambos 0s sexos.

B) Todos decorrem de obstrugdes recorrentes nas VAS associadas a queda de saturagao
da oxiemoglobina.

C) Alteragdes craniofaciais podem ter uma relagao de causa com a AOS.

D) Respiragdo de Cheyne-Stokes ndo se enquadra na classificagdo de distlrbios
respiratérios do sono.

Resposta no final do artigo

9. Aponte quatro doengas decorrentes de alteragcbes provocadas ao longo dos anos
pela AOS né&o tratada.

B TRATAMENTO DOS DISTURBIOS RESPIRATORIOS DO SONO

Existem varias formas de tratamento para os distlrbios respiratérios do sono, que podem ser
paliativas ou corretivas, conforme descrito a seguir.

HIGIENE DO SONO

Ahigiene do sono tem a finalidade de melhorar a qualidade do sono, adequando os habitos de vida
(dieta e exercicios fisicos) e os fatores ambientais (luz, barulho, temperatura) que possam interferir
nela. Trata-se de recomendagdes que facilitam o inicio e a manutengéo do sono, além de estimular
horarios mais regulares para os habitos noturnos.
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APARELHO INTRAORAL

A Odontologia ingressou para o rol de opg¢des do tratamento da AOS por meio da possibilidade do
uso de aparelhos intraorais (AlOs), permitindo que o fluxo de ar passe sem dificuldade pelas VAS .22
Os AlOs confeccionados por dentistas sdo uma opgao terapéutica de primeira linha para pacientes
com ronco primario (sem apneia) € com AOS leve a moderada, que n&o se adaptam ao uso de CPAP.

LEMBRAR

Basicamente, a agdo biomecanica dos AlOs esta no posicionamento da mandibula
em protrusdo durante o sono,?* avangando a lingua e estruturas orofaringeas
adjacentes (ver Figura 2).

Como a lingua tem sua insercdo na mandibula e as paredes laterais da faringe estéo inseridas nela,
via palatoglosso, com a protrusdo mandibular e com a tragdo dessas estruturas anteriormente,?
ha aumento das dimensdes do espago aéreo, diminuindo a resisténcia e favorecendo a passagem
mais livre do fluxo de ar para os pulmdes.

Assim, ocorre redugao/eliminacdo do ronco, dos eventos obstrutivos e dos sintomas subjetivos
como a sonoléncia.28 A terapia com AlOs também pode ser utilizada concomitantemente com o
CPAP, aumentando a adesao ao tratamento.

Figura 2 - Figura ilustrativa dos aparelhos Avango Mandibular.
Fonte: Laboratério do Sono InCor.

Atualmente, existem inimeros AlOs utilizados para o tratamento do ronco primario e da AOS.#
Esses aparelhos séo divididos em trés categorias:®

m aparelhos reposicionadores mandibulares (MRA, do inglés mandibular repositioner appliance),
que estéo subdivididos em ajustaveis e ndo ajustaveis;

m aparelhos retentores de lingua (TRD, do inglés tongue retainer device);

m aparelhos de elevagdo do palato mole (LSP, do inglés lift soft palate).
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LEMBRAR

Os AlOs mais utilizados atualmente s&o os do tipo MRA ajustaveis.

EXERCICIOS DA OROFARINGE

O papel da Fonoaudiologia no tratamento dos disturbios respiratorios do sono é adequar a
musculatura das VAS, reduzindo os eventos de apneia e de hipopneia e/ou auxiliando na adaptac¢éo
ao uso de CPAP e de AlOs. Essa terapia é indicada, principalmente, em casos de ronco primario
e de AOS leve e moderada.

IAH de pacientes com AOS moderada em até 40%, a intensidade e frequéncia do ronco

‘ Evidéncias demonstram que os exercicios fonoaudioldgicos sdo capazes de reduzir o
e a sonoléncia diurna, além de melhorar a qualidade do sono® (Figura 3).

|IAH 32,9 eventos/hora |AH 18,2 eventos/hora

Figura 3 - Foto ilustrativa de paciente antes e apés trés meses da terapia
fonoaudiolégica. Deve-se observar o posicionamento da lingua e do palato mole.
Fonte: Laboratorio do Sono InCor.

Os exercicios fonoaudiolégicos também podem ser aplicados concomitantemente ao uso de
CPAP, auxiliando objetivamente na sua ades&o.*

PRESSAO POSITIVA NAS VIAS AEREAS

Continuos Positive Airway Pressure

O CPAP é o tratamento de escolha para AOS moderada a grave. E um gerador de ar comprimido
que impde uma pressao positiva, aplicada continuamente nas VAS, durante todo o ciclo respiratorio.
Essa pressao é transmitida por meio de interfaces (mascaras) nasais, oronasais ou faciais (Figura 4).
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Apesar de ser continua, ha uma pequena variagao dessa pressao oferecida pelo CPAP durante
0 ciclo respiratorio (~1,5cmH,0), por conta das mudangas no fluxo e volume pulmonar, porém
mantendo na média a pressao prescrita ao paciente.

CPAP

.

Obstrugéo das vias aéreas Abertura das vias aéreas

Figura 4 - Representagdo esquematica da acdo do CPAP na abertura das VAS por meio de uma
interface nasal.
Fonte: Advacare Inc (2011). %'
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LEMBRAR

No tratamento da AOS, o CPAP atua como uma protese pneumatica, provocando
uma tragdo traqueal, que aumenta a paténcia das VAS durante o sono e impede seu
colapso frente aos episddios obstrutivos.

Assim, observa-se a remissdo dos eventos respiratorios € melhora na estrutura do sono. Como
consequéncia, o tratamento com CPAP elimina as elevagdes da pressao arterial (PA) decorrentes
dos despertares e da hipoxia intermitente'” e também impede o aumento na pressao intratoracica,
que é causada pelo esforco respiratério aumentado, tentando abrir uma via aérea fechada.®

Contudo, é importante considerar que a PAP pode alterar a hemodinamica, por diminuir o retorno
venoso e, em algumas situagdes, causar redugao consequente do débito cardiaco, que pode gerar
efeitos indesejaveis ao paciente.

Apresséo de tratamento do CPAP deve ser titulada manualmente por um técnico durante o exame
de polissonografia, ou utilizando um dispositivo automatico. Nesse Ultimo caso, o paciente deve
fazer visitas constantes aos especialistas, para que a pressdo do CPAP seja reajustada quando
houver necessidade (AOS residual).

LEMBRAR

O CPAP pode ser indicado também para alguns casos de AOS leve e sindrome de
restricdo das VAS, considerando a presenga de sintomas relacionados e a baixa
resposta a outros tipos de tratamento.*
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Binivel pressorico

O binivel pressorico (BiPAP®) foi concebido com o intuito de poder variar dois niveis de press&o:
inspiratoria e expiratoria.

LEMBRAR

A pressao positiva inspiratéria final (IPAP) é maior e reduz a limitagéo de fluxo
causada pelo estreitamento das VAS durante o sono. Além disso, aumenta a
variagdo do volume pulmonar entre as fases do ciclo respiratorio, promovendo maior
conforto ao paciente.

FISIOTERAPIANOS DISTURBIOS RESPIRATORIOS DO SONO | N

A presséo contra a qual 0 paciente expira, presséo positiva expiratéria final (EPAP) é mais baixa,
facilita a exalagdo do ar, o que diminui o recrutamento muscular abdominal e o desconforto
respiratério consequente.

A ciclagem da inspiragéo para a expiragao, € vice-versa, pode ser feita na respiragdo espontanea
ou por uma frequéncia selecionada no BiPAP®. A diferenga minima entre os niveis de IPAP e
EPAP n&o deve ser menor do que 4cm H,0% (Figura 5).

Binivel
___________ <— [PAP
A
CPAP Suporte de
§ presséo do
8 - Binivel
a | Respiragéo
normal [\/\]
_______ ->__<— EPAP
AVAVE §

Tempo

Figura 5 — Representagdo do funcionamento do BiPAP® e do CPAP em relagéo a
respiragéo sem presséo positiva.
Fonte: Adaptado The Physiological Society (2014). ¥

de sindrome da hipoventilagcdo da obesidade, de sindrome da hipoventilagao alveolar
congénita (sindrome de Ondine), para alguns pacientes que nédo aderiram ao CPAP ou
para casos em que a pressdo de CPAP for muito alta.®3

. O BIiPAP® é um equipamento de custo mais elevado e pode ser indicado em casos

Contudo, uma revisdo sistematica recente concluiu que o BiPAP® nao foi superior ao CPAP
convencional para o tratamento da AOS em termos de adesdo.*’ Sua indicagédo para o tratamento
de ACS e respiragdo durante o sono e respiragdo de Cheyne-Stokes ainda é controversa na
literatura. 443
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Dispositivos automaticos de pressao positiva
Os dispositivos automaticos de presséo positiva foram desenvolvidos para:

B ser uma alternativa a titulagdo manual realizada em laboratério;

B alcangar pressdes médias mais baixas em resposta as mudancas na paténcia das VAS,
podendo melhorar a adesao;

B ser capaz de modificar o nivel de presséo em diferentes situacdes (fases do sono, mudangas
no peso corporal, posi¢do do corpo e ingestdo de alcool).

LEMBRAR

Ultimamente, o proposito dos dispositivos automaticos de pressdo positiva tem
se expandido para detectar e tratar os disturbios respiratérios do sono e corrigir a
hipoventilago.®

Os novos algoritmos dos dispositivos automaticos de presséo positiva conseguem detectar
eventos respiratérios de qualquer natureza, analisar os sinais e determinar uma resposta a eles.
Assim, sdo capazes de:*

m diferenciar as hipopneias das ACS e AOS, modificando automaticamente a presséo em
resposta a esses eventos e na auséncia deles;

identificar a respiracdo de Cheyne-Stokes;

sinalizar hipoventilagao;

compensar vazamentos;

medir a resisténcia das VAS e das vias aéreas inferiores (VAl).
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Os dispositivos automaticos de pressao positiva podem também ser programados para aumentar a
pressdo apenas nas AOS e n&o elevar nas ACS. Além disso, dispositivos automaticos de presséo
positiva de nova geragdo podem aumentar apenas o IPAP, a fim de:*46

m melhorar os eventos obstrutivos (binivel automatico);

m corrigir a hipoventilagao (elevar a média da presséo de suporte para garantir o volume);
m corrigir ACS nos pacientes com apneia complexa (servo ventilag&o).
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Para corrigir o ritmo irregular, o servo ventilador fornece EPAP e um suporte de Ipap, que é servo
controlado, com base no monitoramento da ventilagdo/minuto.*” Especificamente, ha um ajuste
automatico do nivel de pressao de suporte, que é relacionada de forma inversa as variages no

Servo ventilador

O servo ventilador foi desenvolvido com o intuito de tratar ACS e respiragdo de Cheyne-Stokes
durante o sono. A respiragdo de Cheyne-Stokes € causada por uma instabilidade no centro
respiratério e no controle quimico da respiragdo. Ocorre um padréo de hiperpneia, seguido de
hipopneia (“crescendo-decrescendo”) e ACS (Figura 6).

@c/.
S} Fluxo
000 Q8
ores® )

Apneia
central

Presséo de
suporte

IPAPmax

Redugéo na Aumento na Frequéncia de
press&o suporte pressdo suporte Back-up

Figura 6 - Principios do funcionamento do servo ventilador. Observa-se, na curva de fluxo (superior), que o
tragado indica o padrdo crescendo-decrescendo de respiragdo de Cheyne-Stokes, seguido de uma ACS. O
dispositivo responde as elevagdes e as redugbes do pico de fluxo, oferecendo niveis inversos de pressao de
suporte, minimizando esse comportamento oscilatorio. Durante aACS, o sistema ativa a frequéncia respiratéria
(FR) de backup e ventila o paciente. Nessa figura, o IPAPméx e o IPAPmin estdo em 17cmH,0 e 9cmH,0
(linhas tracejadas vermelhas). O EPAP é de 7cmH 0. Durante toda respiragéo de backup, a presséo de suporte
ofertada é igual ao IPAP menos a EPAP.

Fonte: Adaptado de Antonescu-Turcu e Parthasarathy (2010).%

pico de fluxo, de mais de uma janela de tempo em movimento.

Assim, se os picos de fluxo forem menores do que o pico de fluxo médio da janela anterior, 0
dispositivo reconhece como padrédo decrescendo, que precede uma apneia central, e responde

aumentando o nivel de pressao de suporte.

Em contrapartida, se o pico de fluxo é significativamente mais elevado do que o picos médios
da janela anterior, o dispositivo assume que € uma hiperpneia e reduz o nivel de presséo de
suporte. Portanto, o sistema servo minimiza e/ou corrige 0 comportamento oscilatorio “crescendo-

decrescendo” da respiragéo, tornando-a mais regular e abolindo as apneias centrais.
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ndo excedendo 15¢cmH,0, pois esse tipo de respiragdo € comum em pacientes com
insuficiéncia cardiaca, que podem ser sensiveis as redugdes de retorno venoso
ocasionadas pela presséo positiva nas vias aéreas.

o O nivel de EPAP deve ser programado para tratar as hipopneias e as apneias obstrutivas,

O nivel IPAP é determinado pelo algoritmo do dispositivo, considerando um nivel minimo e maximo
(IPAPmin e IPAPmax), que é determinado pelo especialista, sendo capaz de proporcionar suporte
de presséo varidvel. O IPAPmin é, geralmente, designado como um valor igual ao nivel de EPAP
ou 2cmH,0O acima. Em alguns dispositivos, no entanto, a diferenca entre IPAPmin e EPAP ja é
predefinido.

LEMBRAR

O nivel de IPAPMax n&o deve exceder 30cmH,0. A FR de backup pode ser definida
automaticamente ou configurada manualmente, caso o paciente manifeste ACS
persistentes.

° ATIVIDADE

10. De acordo com o texto, qual € o objetivo da chamada “higiene do sono”?

12. Para quais casos o CPAP é considerado como tratamento de escolha? Explique seu
funcionamento.
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13. Sobre o BiPAP®, assinale V (verdadeiro) ou F (falso).

() O BiPAP® foi concebido com o intuito de poder variar dois niveis de pressdo —
inspiratoria e expiratoria.

() AIPAP é menor e aumenta a limitagéo de fluxo causada pelo estreitamento das
VAS durante o sono. Além disso, diminui a variagdo do volume pulmonar entre
as fases do ciclo respiratério, promovendo maior conforto ao paciente.

() Apressao contra a qual o paciente expira (EPAP) & mais alta, dificulta a exalagao
do ar, 0 que aumenta o recrutamento muscular abdominal e o desconforto
respiratério consequente.

() Aciclagemdainspiracéo para a expiragao, e vice-versa, pode ser feita na respira¢éo
espontanea ou por uma frequéncia selecionada no equipamento. A diferenca
minima entre os niveis de IPAP e de EPAP nao deve ser menor do que 4cm H,O.

Qual é a sequéncia correta?

Resposta no final do artigo

14. Quais propriedades sdo demonstradas pelos dispositivos automaticos de PAP no
tratamento dos disturbios respiratérios do sono?

15. Para que foram desenvolvidos os aparelhos servo controlados?

A) Para tratamento de AOS em que as pressdes usadas sao muito altas para manter a
via aérea aberta durante o sono.

B) Para tratamento de apneia complexa.

C) Para tratamento de respiragdo periédica com padréo crescendo-decrescendo,
compativel respiragdo de Cheyne-Stokes.

D) Para tratamento de disturbio respiratorio do sono de origem central.

Resposta no final do artigo
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W O PAPEL DO FISIOTERAPEUTA NA ADAPTAGAO
AO CONTINUOS POSITIVE AIRWAY PRESSURE

Como o CPAP é o tratamento de escolha para AOS moderada e grave e necessita de uma
interface (mascara) conectada ao rosto do paciente, seu uso indiscriminado pode torna-lo pouco
tolerado (Figura 7). O fisioterapeuta especializado em sono é o profissional que atua diretamente
junto ao paciente para realizar sua adaptacéo ao aparelho, orienta-lo e esclarecé-lo sobre seu
funcionamento e sobre a importancia do seu uso.

Figura 7 - CPAPs (2014).#
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diagnostico pelo exame do sono. O fisioterapeuta deve demonstrar o equipamento ao

‘ C A adaptagdo ao CPAP ¢é feita mediante prescrigdo médica e apds confirmagéo do
paciente e selecionar 0 modelo e o tamanho da interface a ser utilizada.

Além disso, cabe ao fisioterapeuta langar mao, quando julgar necessario, de outros recursos que
foram desenvolvidos para melhorar o conforto do paciente (rampa de tempo, alivio de IPAP e
expiratéria e umidificadores — descritos a seguir), contribuindo para uma adaptagéo mais eficaz.

Os conhecimentos do fisioterapeuta sobre aspectos anatémicos e fisioldgicos do CPAP também
podem auxiliar no esclarecimento de dividas do paciente, ajudando a alcangar melhores
resultados no tratamento. Uma boa adaptagéo deve ocorrer em ambiente calmo, com o paciente
confortavelmente acomodado.

O fisioterapeuta deve conectar o paciente no CPAP, iniciar a adaptagdo com uma pressao mais
baixa do que aquela prescrita e s6 depois manté-lo por alguns minutos na pressao terapéutica.
Esse primeiro contato com o aparelho € com a pressdo imposta por ele pode causar algum
desconforto ao paciente, por isso é importante que o fisioterapeuta supervisione e intervenha
nesse processo sempre que Necessario.

Durante o inicio do tratamento com CPAP, o acompanhamento do fisioterapeuta, além de orientar
0 paciente sobre cuidados e conservagdo do equipamento, periodicidade de higienizag&o e troca
de filtros, permitiré identificar, corrigir e comunicar ao médico problemas relacionados ao uso do
equipamento, tais como:

vazamento pela interface;

aerofagia;

fixagdo inadequada da mascara no rosto;
queixas de irritagdo nasal;

ressecamento de via aérea;

lesdes de pele.
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No tratamento em médio e em longo prazo com CPAP, o acompanhamento a esse paciente se
faz necessario e essencial, pois possibilita ao fisioterapeuta realizar ajustes na méscara e no
aparelho, por meio da leitura do cartdo de meméria. Os relatdrios fornecidos pelos equipamentos
possibilitam identificar vazamento, horas e dias de uso, se a pressao esta adequada ou se precisa
ser reajustada.

E importante ressaltar que um trabalho em conjunto do fisioterapeuta com o médico
também sao vitais para o sucesso do tratamento com CPAP.

O maior desafio do fisioterapeuta é fazer com que o paciente tenha uma boa adesao ao tratamento.
O padréo de adesao ¢ individual e costuma ser estabelecido na primeira semana de tratamento.
Assim, esse deve ser o periodo de maior atengao e assisténcia do profissional.

Varios fatores devem ser analisados na tentativa de prever a ndo adesao ao tratamento com CPAP.
Idade avangada, baixa condi¢éo socioecondmica, estresse, raiva, ansiedade e/ou depresséo tém
demonstrado comprometer o uso do CPAP. Em geral, os pacientes mais sintomaticos séo os que,
habitualmente, aceitam melhor o tratamento.*

Outro fator limitante na adaptacéo ao CPAP é o aparecimento de alguns efeitos colaterais, que
podem ser facilmente evitados e/ou corrigidos pelo fisioterapeuta:>

ressecamento e congestao nasal;

espirros;

coriza;

sinusite;

claustrofobia;

conjuntivite;

Ulceras de presséo na base do nariz;

reagao alérgica ao material da mascara;

degluticdo do ar com consequente distensdo gastrica;
ruido da maquina.

Cabe ao fisioterapeuta ficar atento, orientar bem o paciente e reavalia-lo sempre que julgar
necessario. Hoje em dia, ja existem varios recursos que podem ser usados para facilitar o uso do
CPAP, conforme descrito a seguir.

RECURSOS PARA MELHORAR A ADESAQ AO CONTINUOS POSITIVE AIRWAY PRESSURE

Rampa

Arampa permite iniciar o uso do CPAP em niveis mais baixos de presséo (nivel minimo permitido
= 4cmH,0), seguindo um aumento progressivo até alcangar a pressao prescrita. Essa elevagéo
se da em um intervalo de tempo ajustavel, que pode variar entre 5 e 45 minutos. Assim, no inicio
do sono, o paciente experimenta uma pressao mais baixa e tende a aderir melhor ao tratamento.
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Alivio expiratdrio

O alivio expiratério foi criado para minimizar a resisténcia que a pressao positiva oferece a exalacéo
do ar. Essa suavizagéo da presséo ocorre no inicio da expiragéo. Pode ser utilizado isoladamente
na rampa, no periodo fora da rampa ou em ambos. Ha duas formas de alivio expiratorio:

B reducéoda pressao noinicio da expiragao e depois retorno a pressao terapéutica, imediatamente
antes da inspiragéo (C-flex);
B trés niveis ajustaveis para redugdo da presséo durante a expiragéo.

Umidificadores aquecidos

O tratamento com PAP pode ressecar as VAS e causar edema reativo e coriza, pois 0 ar ofertado
pelos dispositivos é frio e seco, o que reduz sua umidade relativa em até 80%. Nesses casos,
¢ indicado o uso de umidificadores de base aquecida acoplados ao equipamento de PAP, que
aumentam em até 90% a umidade relativa das VAS e melhoram esses sintomas (Figura 8).512

| PROFISIO FISIOTERAPIA CARDIOVASCULAR E RESPIRATORIA | Ciclo 1 | Volume 1| S

Figura 8 - Figura ilustrativa de modelos umidificadores.
Fonte: Umidificadores (2014).%

Relatorios dos cartoes de memoria

Os equipamentos de CPAP mais modernos sdo equipados com cartdes de memdria, que
armazenam informagdes sobre a adesdo do paciente, conforme comentado anteriormente.
Esses dados permitem aos fisioterapeutas dar feedbacks frequentes aos pacientes, ajustando os
parametros quando necessario e demonstrando as melhoras obtidas com o tratamento e/ou os
objetivos a alcangar, além de conseguir reduzir o IAH para niveis abaixo de cinco eventos/hora
(nivel normal).
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B TRATAMENTO DA APNEIA OBSTRUTIVA DO SONO COM
PRESSAOQ POSITIVA E DESFECHO CARDIOVASCULAR

Estudos observacionais e ensaios clinicos randomizados tém sido amplamente realizados com
o intuito de investigar os efeitos benéficos do tratamento da AOS com CPAP nas variaveis
cardiovasculares e metabdlicas.

Evidéncias crescentes demonstram que o CPAP é capaz de diminuir a atividade
. simpatica, de reduzir concentragéo de proteina C-reativa, de melhorar a resisténcia a

insulina e a fungao endotelial, além de minimizar os sinais precoces de aterosclerose. 5%
A AOS também € uma causa secundaria de hipertensao arterial e seu tratamento com CPAP é
capaz de reduzir a PA.5"% Duas recentes metandlises demonstraram que a redugéo global da PA
com CPAP foi de ~2mmHg®% e, apesar de ser uma redugéo aparentemente pequena, parece ser
clinicamente relevante.

Em hipertensos resistentes (casos de hipertensao ndo controlada mesmo com uso de trés anti-
hipertensivos, incluindo diurético, ou daqueles que precisam de mais de trés medicagdes para
controle da PA), o tratamento com CPAP por seis meses foi capaz de reduzir, aproximadamente,
em 6 e 4mmHg as PA sistdlica e diastdlica, respectivamente.®’

Uma forte correlagdo encontrada entre a velocidade da onda de pulso carétida-femoral (estimativa
da medida da rigidez arterial da aorta) com o indice de massa do VE em pacientes com AOS sugere
que a pos-carga aumentada provocada pela elevagédo da pressao transmural durante as apneias/
hipopneias, possa contribuir para a progressao do remodelamento cardiaco. Esse remodelamento
ainda pode ajudar a explicar a forte associagdo entre a AOS e a fibrilago atrial (FA).

Aprevaléncia de AOS entre os pacientes com FA é em torno de 50% e uso de CPAP parece reduzir
o risco de episddios recorrentes de FA.62 Um estudo observacional muito importante demonstrou
que o tratamento de pacientes com AOS pelo CPAP foi capaz de reduzir de forma significativa os
eventos cardiovasculares fatais e ndo fatais em um seguimento de dez anos.®

B CONTRAINDICAGOES

N&o existe uma contraindicagdo formal para o uso de CPAP no tratamento dos distlrbios
respiratérios do sono. Em pacientes claustrofébicos e muito ansiosos, o CPAP pode apresentar
intolerancia ao uso do aparelho. A dificuldade para iniciar 0 sono com o CPAP, relatada por alguns
pacientes, pode ser minimizada com o uso e com medicagdes indutoras do sono.

Pacientes com obstrucao nasal importante podem precisar de um tratamento otorrinolaringolégico
antes de iniciar o uso de CPAP. Cada caso deve ser avaliado e discutido com a equipe
multiprofissional, para que a conduta seja individualizada e correta.
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16. Emrelacdo a adaptagéo ao CPAP no tratamento dos disturbios respiratérios do sono,
qual é a importancia do acompanhamento do fisioterapeuta:

A) Durante o inicio do tratamento?

17. Em relac&o aos dispositivos de CPAP, considere as seguintes afirmagdes:

| — o CPAP possui recursos como alivio de pressao e rampa, que sdo usados na tentativa
de obter uma boa adesé&o por parte dos pacientes.

[l - a pressdo de CPAP deve ser regulada de forma a abolir os eventos respiratorios
durante todas as fases do sono.

[l - o uso do umidificador s esta indicado em pacientes que apresentam obstrugéo
nasal e rinites frequentes.

IV — o BiPAP® deve ser considerado para casos em que a pressao de CPAP for muito
alta e pouco tolerada pelos pacientes.

Quais estdo corretas?

A) Apenasal,allealll
B) Apenasal,allealV.
C) Apenasal,alllealV.
D) Apenasall,alllealV.

Resposta no final do artigo

| PROFISIO FISIOTERAPIA CARDIOVASCULAR E RESPIRATORIA | Ciclo 1 | Volume 1| 2

22/09/2014 11:31:35



®

FISIOTERAPIANOS DISTURBIOS RESPIRATORIOS DO SONO | 3

18. O acompanhamento aos pacientes em uso de CPAP deve ser feito considerando os
seguintes parametros:

| - apresséo de tratamento para abolir 0s eventos obstrutivos deve estar em niveis
toleraveis e € imutavel ao longo do tratamento.

[l - o tamanho e o formato do rosto do paciente devem ser adequados a mascara
apropriada.

lIl - queixas de vazamento e aerofagia devem ser consideradas e corrigidas
imediatamente.

IV — o uso de medicagdes indutoras de sono pode ser necessario em casos especificos
de intoleréncia ao tratamento pela dificuldade do paciente em pegar no sono.

Quais estao corretas?

A) Apenasal,allealll
B) Apenasal,allealV.
C) Apenasal,alllealV.
D) Apenasall,alllealV.

Resposta no final do artigo

19. Por que o tratamento com pressdo positiva pode ressecar as VAS, causar edema
reativo e coriza? Nessa situagéo, qual deve ser a conduta?

B CASO CLINICO

O

Paciente JBR, 19 anos, sexo masculino, 1,87m de altura e 83Kg. Procura o
fisioterapeuta com queixa de cefaleia matinal, sonoléncia diurna intensa e dificuldade
de concentragéo na faculdade. Sua polissonografia demonstra um sono fragmentado
por 206 microdespertares, presenga de ronco frequente e um IAH de 33,7 eventos/hora.

As imagens polissonograficas do exame mostram auséncia de fluxo aéreo por, aproximadamente,
18 segundos, com movimentos toracicos e abdominais preservados. A SpO, minima chegou a
79% e n&o atingiu estagio N3 em nenhum momento da noite.
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20. Qual é o tipo de disturbio respiratério do sono do paciente do caso clinico? Explique.

Fisio nos disturbios.indd 83

Resposta no final do artigo

21. Assinale V (verdadeiro) e F (falso) sobre os disturbios respiratérios do sono.

A possivel causa do distirbio respiratério do sono € o sobrepeso.

Os microdespertares frequentes decorrem das quedas de saturagao.
O indice de apneia e de hipopneia € compativel com grau moderado.
A auséncia de fluxo aéreo por 18 segundos denota uma hipopneia.

(
(
(
(

—_— — — —

Assinale a alternativa que apresenta a sequéncia correta.

)
)
)
)

Resposta no final do artigo

V-V-F-V.
F-F-V-F
F-V-F-F
V-F-V-V.

O o0Owm>

22. Por que o paciente ndo atingiu estagio N3 durante a noite?

Resposta no final do artigo
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23. Considerando as consequéncias cardiovasculares do caso clinico, analise as seguintes
afirmagdes:

| - os episodios recorrentes de hipoxia intermitente provocam um grau de sofrimento
miocardico e podem predispor ao aparecimento de arritmias cardiacas.

[l — oesforgo toracico e abdominal constantes fazem com que haja um aumento na pos-
carga do coragéo, e a musculatura miocardica pode se sobrecarregar e aumentar
seu tamanho (hipertrofia).

[l - os microdespertares frequentes podem provocar um aumento na atividade nervosa
simpatica e ser uma possivel causa de hipertensao arterial sistémica futura.

IV — A maior resisténcia a insulina em alguns casos é proveniente de fatores genéticos
e tem pouca relagdo com os disturbios do sono.

FISIOTERAPIANOS DISTURBIOS RESPIRATORIOS DO SONO | R

Quais estéo corretas?

A) Apenasal,allealll.
B) Apenasal,allealV.
C) Apenasal,alllealV.
D) Apenasall,alllealV.

Resposta no final do artigo

B CONCLUSAO

A medicina e biologia do sono é uma area relativamente jovem, pois, somente a partir dos anos
1930 alguns estudos neurofisioldgicos comegaram a compreender 0 sono como um fendmeno
complexo, composto por distintos estagios e fases. Os disturbios respiratérios do sono séo
frequentes na populagdo geral e seu tratamento deve envolver uma equipe multi, trans e
interdisciplinar.

O uso da pressao positiva nas vias aéreas €, atualmente, a alternativa terapéutica de primeira
escolha para a maioria dos distdrbios respiratérios do sono, o que faz com que o fisioterapeuta possa
atuar ativamente junto ao paciente, permitindo seu adequando tratamento e restabelecimento.

B RESPOSTAS AS ATIVIDADES E COMENTARIOS

Atividade 4
Resposta: B

Atividade 8
Resposta: C
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Atividade 13

Resposta: C

Comentario: A IPAP é maior e reduz a limitagdo de fluxo causada pelo estreitamento das VAS
durante o sono. Além disso, aumenta a variagdo do volume pulmonar entre as fases do ciclo
respiratério, promovendo maior conforto ao paciente. A EPAP é mais baixa, facilita a exalagdo do
ar, o que diminui o recrutamento muscular abdominal e o desconforto respiratério consequente.

Atividade 15
Resposta: A

Atividade 17

Resposta: B

Comentario: O uso do umidificador esta indicado para todos os pacientes, por manter a via aérea
aquecida e umidificada, evitando agressdes a mucosa.

Atividade 18

Resposta: D

Comentario: A pressao de tratamento deve ser modificada sempre que houver AOS residual,
queixa de ronco mesmo com uso do CPAP, e pode-se considerar aumenta-las quando nao houver
melhora dos sintomas relatados pelo paciente.

Atividade 20

Resposta: Trata-se de AOS: a auséncia de fluxo aéreo indica uma apneia; a presenca de movimen-
tos toracicos a abdominais sugerem que o individuo esta tentando respirar, porém encontra uma
via aérea fechada, e o ronco frequente demonstra que ha, sim, um componente obstrutivo, pois
ocorre quando o ar passa por um local estreito e provoca vibragdes nos tecidos moles.

| PROFISIO FISIOTERAPIA CARDIOVASCULAR E RESPIRATORIA | Ciclo 1 | Volume 1| &

Atividade 21

Resposta: C

Comentario: O paciente ndo apresenta sobrepeso; as quedas de satura¢éo sao percebidas pelos
quimioceptores, que despertam a pessoa para que ela restabeleca a paténcia das vias aéreas;
indice compativel com AOS grave; auséncia de fluxo denota apneia.

Atividade 22

Resposta: Os eventos respiratorios recorrentes fizeram com que o paciente despertasse com
muita frequéncia, o que dificultou a progressao dos estagios do sono. Assim, ele ndo conseguiu
aprofunda-lo e atingir o estagio N3.

Atividade 23

Resposta: A

Comentario: A maior resisténcia a insulina decorre do aumento da atividade simpética e da
liberagdo de neurotransmissores, como a adrenalina e a noradrenalina na corrente sanguinea, o
que dificulta a entrada da glicose na célula, acumulando, assim, no sangue.
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