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Introducdo: A doenca arterial coronaria (DAC) é a principal causa de
mortalidade nos paises industrializados e representa cerca de 10% de todos
os 6bitos no Brasil.1 Num espectro de maior gravidade dos pacientes com
DAC cronica, encontram-se aqueles classificados como angina refrataria,
uma vez que apresentam sintomas aos esforgos habituais e mesmo ao
repouso, a despeito de otimizacdo da terapéutica clinica e do controle de
fatores de risco. No conhecimento e combate aos fatores de risco da DAC, a
apneia obstrutiva do sono (AOS) é comum nesta populagdo,2 no entanto,
ainda sub diagnosticada e seus potenciais efeitos deletérios no sistema
cardiovascular precisam ser esclarecidos. A AOS ¢é caracterizada por
episodios recorrentes de obstrucao parcial (hipopneias) ou total (apneias)
das vias aéreas superiores durante o sono. Estes eventos recorrentes geram
hipoxemia intermitente e aumento da estimulacdo simpatica, com
consequente aumento da demanda de oxigénio pelo miocardio durante o
sono. No entanto, o papel da AOS em pacientes com angina refrataria é
desconhecido. Objetivos: Estudo 1: comparar a prevaléncia de AOS em
duas populacdes de DAC cronica, a de angina refrataria, com sintomas
limitantes e recorrentes, com a de pacientes com DAC estavel. Estudo 2:
avaliar a associacao entre lesdo miocardica e AOS em pacientes com angina
refratdria. Material e Métodos: Estudo 1: pacientes consecutivos, com

diagnostico estabelecido de angina refrataria, que faziam parte do NEPAR



(Nucleo de Ensino e Pesquisa em Angina Refrataria) do InCor, foram
avaliados para presenca de AOS, através do exame de polissonografia
(PSG) noturna, que é padrao-ouro para diagnéstico de AOS. Eles foram
comparados ao grupo de pacientes com DAC estavel (pacientes com DAC
crbnica, em pré-operatério para cirurgia de revascularizacdo miocardica
(RM), que faziam parte do ambulatério de DAC crénica do InCor), sendo
que a frequéncia de AOS nestes pacientes com DAC estavel ja foi descrita
previamente.3 Todos os pacientes foram avaliados quanto a condigdes
clinicas preexistentes, uso de medicamentos, medidas antropométricas,
afericdo de pressao arterial (PA) e frequéncia cardiaca (FC) ao repouso e
responderam questionarios para avaliagdo da qualidade do sono. Estudo 2:
os pacientes com diagndstico de angina refrataria, do NEPAR, foram
encaminhados ao laboratério do sono do InCor e submetidos a: avaliacdo
clinica detalhada, medidas antropométricas, questionarios de qualidade do
sono e exame de PSG noturna. Eles também foram avaliados quanto a
presenca de isquemia miocardica por exames de imagem: ressonancia
magnética cardiaca (RMC) e/ou cintilografia de perfusdo miocardica (CPM).
A dosagem da troponina T ultra-sensivel (TnT-us) também foi realizada,
sendo que a determinacao deste biomarcador foi feita em trés coletas (as
14, 22 e 07h). Sendo as duas primeiras coletas (14 e 22h) pré exame de
PSG noturna e a coleta das 07h foi realizada na manha seguinte apods
exame de PSG. Resultados Estudo 1: foram avaliados 79 pacientes com
angina refrataria, no entanto, 9 foram excluidos por ndo preencheram os
critérios de inclusdao. Portanto, 70 pacientes com angina refrataria foram
comparados a 70 pacientes com DAC estavel. Os pacientes com angina
refrataria eram em média mais velhos que os com DAC estavel (61 10 x
57+7 anos, p=0,013, respectivamente), no entanto, semelhantes quanto a
porcentagem de sexo masculino (61,5% x 75,5%, p=0,07,
respectivamente) e indice de massa corpdérea (IMC) (29,5 +4 x 28,5+ 4
kg/m2, p= 0,06, respectivamente). O grupo de angina refrataria era mais
depressivo, com maior escore no inventario de depressao de Beck (19 £8 x
10£8, p< 0001, respectivamente). A AOS foi mais frequente no grupo com
angina refrataria em relacdo ao de DAC estavel (73% x 54%, p=0,022,
respectivamente) e também a AOS grave (48% x 27%, p=0,009,

respectivamente). A AOS e depressao permaneceram independentemente



associadas a angina refrataria, na analise multivariada, apds ajuste para
fatores de confusdao como sexo masculino, idade e IMC (AOS com OR:7,91;
p=0,017 e Depressdo com OR:15,71; p< 0,001). Estudo ja publicado4 e se
encontra anexado a esta tese. Estudo 2: foram avaliados 89 pacientes com
diagnédstico de angina refrataria, mas 9 foram excluidos, portanto amostra
final de 80 pacientes. 66% eram do sexo masculino, no geral esta
populacdo ndo era obesa (IMC: 29,5+4 kg/m2) e idade média de (62 10
anos). 75% tinham AOS e 50% apresentaram AOS grave. Diante da
elevada frequéncia de AOS nesta populacdo, ndés dividimos a populagdo
através de quartis de AOS e assumimos o 1° quartil como sem AOS (IAH
<15 eventos/h). Assim, o 2° quartil (IAH: 16 a 30 eventos/h), 3°quartil
(IAH: 31 a 50 eventos/h) e 4°quartil (= 51 eventos/h). No geral, os
participantes estavam bem medicados, com controle da PA e da FC ao
repouso, além do controle laboratorial adequado e cessacdao do tabagismo.
A grande maioria (94%) ja havia apresentado pelo menos uma intervengao
de revascularizagdo como RM ou intervencao coronaria percutanea (ICP) e a
avaliacdo de isquemia, pelos métodos de imagem (RMC e/ou CPM) foi
presente em 92% dos pacientes. No entanto, os pacientes com AOS mais
grave, quanto aos quartis, apresentavam maior proporcao de isquemia
naqueles dos Ultimos quartis, com diferenca estatistica significativa
(p=0,005). Quanto a TnT-us coletada na manha seguinte ao exame de PSG
(as 07h), 88% apresentaram valores detectaveis e 36% com valores acima
do percentil 99 do ensaio utilizado. Os pacientes do 4° quartil de AOS
apresentaram valores de TnT-us cerca de 2 vezes maiores do que 0S
pacientes dos outros trés quartis. Além disso, os pacientes do 4°quartil de
AOS apresentaram uma variagao circadiana dos valores de TnT-us, com
pico matinal e este comportamento nao foi demonstrado na populagao dos
outros trés quartis de AOS. Conclusdes: A AOS é extremamente frequente
na populacao de DAC, sendo mais frequente nos pacientes com angina
refratdria  do que naqueles com DAC estavel e encontra-se
independentemente associada a angina refrataria, mesmo apds ajuste para
fatores de confusdo classicos como idade, sexo masculino e IMC. No estudo
2 observamos que existe associacao da gravidade da AOS com lesao
miocardica demonstrada por: elevados valores detectaveis de troponina na

manhad seguinte ao exame de PSG, mais de um terco apresentou valores de



TnT-us acima do percentil 99 e pela ocorréncia de variacdo circadiana da

TnT-us nos pacientes do 4°quartil de AOS.

Descritores: Sindromes da apneia do sono; Troponina; Angina pectoris;

Isquemia miocardica, Doenca da artéria coronariana; Revascularizacdo

miocardica.




