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RESUMO 

MATTOS, Samanta. Avaliação do efeito da perda ponderal sobre a função endotelial e 

rigidez arterial em indivíduos com obesidade e apneia obstrutiva do sono. 2022. 142 f. 

Tese (Doutorado em Ciências Médicas) – Faculdade de Ciências Médicas, Universidade do 

Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2022. 

 

A obesidade é uma doença crônica sendo um dos problemas de saúde pública mais 

evidentes e negligenciados. A obesidade e a Apneia Obstrutiva do Sono (AOS) podem ter 

efeitos sinérgicos na patogênese ou progressão das doenças cardiovasculares. Apesar da perda 

de peso induzida pelo balanço energético negativo estar associada com a melhora de parâmetros 

metabólicos, inflamatórios e vasculares, ainda não se sabe se esses efeitos variam de acordo 

com a presença e/ou gravidade da AOS. O objetivo do estudo foi avaliar o efeito da perda 

ponderal através de intervenção nutricional na função vascular, tônus simpático, biomarcadores 

metabólicos e inflamatórios em indivíduos com obesidade e AOS. Participantes de ambos os 

sexos, com idade entre 40 e 70 anos e índice de massa corporal (IMC) ≥ 30 e < 40 kg/m² foram 

acompanhados e instruídos a seguir dieta hipocalórica (-800 kcal/dia) por 16 semanas. Antes e 

após a intervenção, os participantes foram submetidos à avaliação clínica, nutricional 

(antropometria e bioimpedância), bioquímica, estudo do sono, sistema autonômico, vascular 

estrutural e funcional. O estudo do sono foi realizado através do aparelho de polissonografia 

domiciliar (Watch-PAT 200®) e foi aplicado o questionário de Epworth. A avaliação do 

sistema autonômico foi feita por meio de um medidor de frequência cardíaca (Polar® RS800), 

a função endotelial foi avaliada pela reatividade microvascular e pela dilatação mediada por 

fluxo na arterial braquial. A análise oscilométrica das ondas de pulso e de rigidez arterial através 

do Mobil-O-Graph® e a medida da espessura médio-intimal da carótida foi avaliada com 

aparelho de ultrassonografia. A ingestão alimentar foi avaliada utilizando um questionário de 

frequência alimentar. Incialmente 86 indivíduos foram selecionados e 76 foram incluídos e 

divididos em dois grupos, com base no índice de apneia-hipopneia (IAH): grupo AOS leve-

ausente (LA; n=30), IAH <15 eventos/h, e grupo AOS moderada-grave (MG; n=46), IAH ≥ 15 

eventos/h. Na análise transversal, a média de idade foi de 52±8 anos, IMC de 34,1±2,7 kg/m2 e 

IAH de 22±16 eventos/h, sendo 75% do sexo feminino. Em relação aos dados basais, foi 

encontrada correlação positiva do IAH com a velocidade de onda de pulso (r= 0,261; p= 0,024) 

e com a razão LF/HF (r= 0,396; p <0,001). Concluíram as primeiras 8 semanas de intervenção 

nutricional 70 participantes e observou-se que ambos os grupos reduziram a pressão arterial 

(PA), IMC, gordura corporal e frequência cardíaca (FC). Além disso, o grupo com AOS LA 

apresentou melhora dos parâmetros vasculares. Após 16 semanas, 60 participantes 

completaram o período de restrição calórica com perda de peso similar (-5,0 (-5,2 ‒ -1,7) vs -

3,2 (-6,3 ‒ -1,7) %, p= 0,532). Os grupos apresentaram redução da PA e da composição 

corporal, e uma melhora da resistência à insulina e inflamatória. E o grupo com AOS MG 

apresentou uma melhora da qualidade e dos índices do sono, função endotelial, PA central e 

vascular. Em conclusão, indivíduos com obesidade e AOS MG precisaram de mais tempo maior 

de intervenção nutricional para obter mais benefícios na qualidade do sono e funções vasculares 

do que aqueles com AOS LA. 

 

Palavras-chave: Obesidade. Apneia Obstrutiva do Sono. Perda de peso. Endotélio. Rigidez 

vascular.  

 

 

 



 

 

ABSTRACT 

MATTOS, Samanta. Evaluation of the weight loss effect on endothelial function and 

arterial stiffness in individuals with obesity and obstructive sleep apnea. 2022. 142 f. 

Tese (Doutorado em Ciências Médicas) – Faculdade de Ciências Médicas, Universidade do 

Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2022.  

 

Obesity is a chronic disease and considered one of the most evident and neglected public 

health problems. Obesity and obstructive sleep apnea (OSA) may have synergistic effects on 

the pathogenesis or progression of cardiovascular diseases. Although weight loss induced by 

negative energy balance is associated with improvement in metabolic, inflammatory and 

vascular parameters, it is not yet known whether these effects vary according to the presence 

and/or severity of OSA. The study aimed to evaluate the effect of weight loss through nutritional 

intervention on vascular function, sympathetic tone, metabolic and inflammatory biomarkers in 

individuals with obesity and moderate-severe OSA. Participants of both sexes, aged between 

40 and 70 years and body mass index (BMI) ≥ 30 and < 40 kg/m² were followed up and 

instructed to follow a low-calorie diet (-800 kcal/day) for 16 weeks. Before and after the 

intervention, the participants were submitted to clinical, biochemical and nutritional 

(anthropometry and bioimpedance) evaluation, sleep study, autonomic, structural and 

functional vascular system. The sleep study was performed using a home polysomnography 

device (Watch-PAT 200®) and the Epworth questionnaire was applied. Assessment of the 

autonomic system was performed using a heart rate meter (Polar® RS800), endothelial function 

was assessed by microvascular reactivity and flow-mediated dilation in the brachial artery. 

Oscillometric analysis of pulse waves and arterial stiffness using the Mobil-O-Graph® and the 

measurement of carotid intima-media thickness were performed with an ultrasound device. 

Food intake was assessed using a food frequency questionnaire. Initially, 86 subjects were 

selected and 76 were included and divided into two groups, based on the apnea-hypopnea index 

(AHI): mild-absent (MA; n=30) OSA group, AHI <15 events/h and moderate-severe (MS; 

n=46) OSA group, AHI ≥ 15 events/h. In the cross-sectional analysis, the mean age was 52±8 

years, BMI was 34.1±2.7 kg/m2 and AHI was 22±16 events/h, with 75% being female. 

Regarding the baseline data, a positive correlation was found between the AHI and the pulse 

wave velocity (r= 0.261; p= 0.024) and with the LF/HF ratio (r= 0.396; p <0.001). A total of 70 

participants completed the first 8 weeks of nutritional intervention and both groups observed 

reduced in blood pressure (BP), BMI, body fat and heart rate (HR). Additionally, the group 

with AOS MA showed a reduction in vascular parameters. After 16 weeks, 60 participants 

completed the calorie restriction period with similar weight loss (-5.0 (-5.2 ‒ -1.7) vs -3.2 (-6.3 

‒ -1.7) %, p= 0.532), with no significant difference. The groups showed a reduction in BP and 

body composition, and an improvement in insulin resistance and inflammatory profile. The MS 

OSA group showed an improvement in the sleep quality and indices, endothelial function, 

central and peripheral BP. In conclusion, individuals with obesity and MS OSA required a 

longer time of nutritional intervention to obtain greater benefits in sleep quality and vascular 

functions than those with MA OSA. 

 

Keywords:  Obesity. Obstructive Sleep Apnea. Weight loss. Endothelium. Vascular stiffness. 
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INTRODUÇÃO  

 

A obesidade é um dos problemas de saúde pública mais visíveis e negligenciados, de 

acordo com a Organização Mundial da Saúde (OMS), sendo definida como condição crônica, 

determinada pelo acúmulo anormal ou excessivo de gordura que pode prejudicar à saúde [1,2]. 

Segundo relatório da OMS, em 2016, 39% da população mundial adulta apresentava sobrepeso 

e 11% dos homens e 15% das mulheres apresentavam obesidade [3]. No Brasil, em 2019 a 

prevalência de sobrepeso atingia cerca de 60,3% e a de obesidade 25,9% da população adulta, 

segundo a Pesquisa Nacional de Saúde [4]. 

O tecido adiposo é um órgão endócrino dinâmico e metabolicamente ativo, que sintetiza 

e secreta fatores inflamatórios, que desempenham inúmeros papeis no organismo [5]. Em 

indivíduos com obesidade as respostas inflamatórias a nível celular e molecular são mais 

exacerbadas favorecendo a ocorrência de alterações estruturais e funcionais vasculares, com 

aumento no risco cardiometabólico [6–8]. O aumento do tecido adiposo favorece a hipertrofia 

dos adipócitos, com o recrutamento dos macrófagos que liberam citocinas pró-inflamatórias, 

por meio do fator de transcrição nuclear kappa β que é um regulador principal dos processos 

inflamatórios [9,10]. Este estado pró-inflamatório é mediado pelo desequilíbrio na produção de 

citocinas e adipocinas, com aumento do fator de necrose tumoral-alfa (TNF-α), interleucina 

(IL)-6, IL-1β, leptina e resistina e redução da adiponectina e IL-10, promovendo desordens 

metabólicas como a resistência à insulina (RI) e podendo favorecer alterações vasculares e 

elevação da pressão arterial (PA) [11,12]. 

O aumento na prevalência de obesidade, observado nos últimos anos, é alarmante uma 

vez que esta condição está associada a efeitos metabólicos adversos e constitui importante fator 

de risco para doenças crônicas, como diabetes mellitus tipo 2 (DM2), hipertensão, doenças 

cardiovasculares (DCV), doenças da vesícula biliar, osteoartrite, apneia obstrutiva do sono 

(AOS) e algumas formas de câncer (endometrial, mamário, próstata e cólon), estando associada 

com maior risco de mortalidade [13]. Dessa forma, a obesidade desempenha impacto negativo 

na morbimortalidade, elevando o custo dos cuidados de saúde [14,15].  

A obesidade é um fator de risco bem estabelecido para AOS, e a própria AOS pode 

promover ganho de peso [16]. Dentre os indivíduos diagnosticados com AOS cerca de 70% 

apresentam obesidade e 58% dos casos de AOS moderada à grave podem ser atribuíveis ao 

excesso de peso [17,18]. Vários fatores contribuem para o desenvolvimento da AOS em 

individuos com obesidade incluindo o estreitamento das vias aéreas superiores (VAS) pela 

deposição de gordura na região perifaríngea, e a liberação de mediadores humorais e citocinas 
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inflamatórias pelo tecido adiposo [19,20]. No entanto, os fatores de risco para AOS 

provavelmente atuam através de um ou mais mecanismos patogênicos [21]. 

Da mesma forma que a obesidade, a AOS está associada a diversas comorbidades e 

independentemente correlacionada a um risco aumentado de disfunção endotelial e rigidez 

arterial que pode predispor a eventos cardiovasculares (CV) [22,23]. A AOS está associada ao 

aumento da morbimortalidade por DCV, e a AOS e obesidade frequentemente coexistem [24]. 

A AOS e obesidade podem interagir favorecendo a patogênese ou progressão de muitas DCV 

[25]. 

No contexto atual de alta prevalência da obesidade e seu impacto na morbidade e 

mortalidade, a perda de peso consiste em uma alternativa eficaz para melhora metabólica, 

inflamatória, vascular, da AOS e da qualidade de vida [26]. O excesso de peso é um fator de 

risco comum e potencialmente modificável para a gravidade da AOS. Assim, a perda de peso é 

uma ferramenta terapêutica adjuvante no tratamento da AOS. De acordo com o último consenso 

internacional sobre AOS, os programas de perda de peso devem ser sugeridos para pacientes 

com excesso de peso e AOS, uma vez que estudos demonstram que a redução do peso corporal 

é eficaz na redução do IAH [27]. Dessa maneira, a intervenção no estilo de vida é uma estratégia 

que proporciona perda de peso associada à redução das consequências da obesidade e da AOS, 

podendo potencialmente reduzir a incidência de DCV [28,29]. 

A adesão de um estilo de vida saudável para o tratamento da obesidade com 

acompanhamento nutricional a partir de dietas hipocalóricas é recomendada pelas diretrizes 

para tratamento da obesidade [30–32]. Uma perda ponderal modesta, de 5% a 10% no peso 

corporal, está associada com benefícios clínicos importantes [33], já tendo sido observada 

melhora precoce das anormalidades estruturais e funcionais CV, o que pode reduzir o risco de 

DCV [34,35].  

Até o presente momento, um número muito reduzido de estudos avaliou os efeitos da 

perda ponderal sobre alterações metabólicas, inflamatórias e vasculares em indivíduos com 

obesidade e AOS [36–38].  Entretanto, não foram encontrados estudos que comparassem esses 

efeitos de acordo com a presença e/ou gravidade da AOS em sujeitos com obesidade. A 

realização do presente estudo se justifica pela escassez de dados na literatura e pela importância 

da perda de peso em indivíduos com obesidade e AOS moderada à grave, para redução do risco 

de morbidade e mortalidade, através da intervenção nutricional. 
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1 REVISÃO DA LITERATURA 

 

1.1 Obesidade  

 

 

1.1.1 Definição 

 

A OMS define a obesidade como condição crônica, sendo determinada pelo acúmulo 

anormal ou excessivo de gordura que pode prejudicar à saúde [1]. As diretrizes de obesidade 

classificam o estado nutricional com base no índice de massa corporal (IMC). Este índice é 

calculado utilizando o peso corporal em quilogramas (kg) dividindo pelo quadrado da altura 

em metros (m2) [39]. A OMS define como um intervalo de normalidade valores de IMC entre 

18,5 e 24,9 kg/ m2, enquanto IMC ≥ 25 kg/ m2 é considerado sobrepeso e IMC ≥ 30 kg/m2 é 

classificado como obesidade, enquanto a obesidade grave é definida como IMC ≥ 40 kg/ m2 

[1,39] 

 

 

1.1.2 Epidemiologia 

 

A obesidade é um dos problemas de saúde pública mais visíveis e negligenciados, de 

acordo com a OMS, tendo apresentado um aumento na prevalência em aproximadamente três 

vezes desde 1975, alcançando proporções epidêmicas [1,39]. Conforme estimativa publicada 

pelo Global Burden of Disease o excesso de peso foi a quarta principal causa de mortalidade 

global em 2017, apresentando um aumento de 70,4% desde 1990 [40]. As regiões que 

apresentaram maior prevalência de sobrepeso e obesidade no decorrer dos anos foram as 

Américas e a Europa [41].  

Nas Américas, a prevalência de excesso de peso aumentou de 45,3% para 64,2% e a de 

obesidade de 12,9% para 28,3%, no período entre 1980 e 2015. Na região europeia, a 

prevalência de sobrepeso aumentou de 48% para 59,6% e a de obesidade de 14,5% para 22,9%, 

no período entre 1980 e 2015 [41]. Em 2016 o sobrepeso atingiu mais de 1,9 bilhão de 

indivíduos (39%) e a obesidade mais de 650 milhões de indivíduos adultos (13%) no mundo[1].  

No Brasil, em 2019 a prevalência de sobrepeso atingiu cerca de 60,3% e a de obesidade 

25,9% da população adulta, segundo a Pesquisa Nacional de Saúde [4]. De acordo com 
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estimativas mundiais, caso sejam mantidas essas tendências, até 2030 cerca de 38% da 

população adulta estará com sobrepeso e 20% com obesidade [42]. 

 

 

1.1.3 Causas 

 

A obesidade é frequentemente causada pelo desequilíbrio entre a energia consumida, 

através da ingestão alimentar, em relação ao gasto energético que ocorre pela perda de energia 

via atividade metabólica e física[1,43]. O excesso de energia é armazenado nas células adiposas 

que aumentam em tamanho e número. A hiperplasia e hipertrofia das células adiposas são 

responsáveis pelo aumento da morbidade e mortalidade associados com a obesidade. A 

etiologia da obesidade resulta de uma combinação de causas e fatores contribuintes, incluindo 

fatores individuais como comportamento e genética, fisiológicos, psicológicos, sociais, 

econômicos e até políticos que interagem em graus variados para promover o desenvolvimento 

da obesidade. Os comportamentos podem incluir padrões alimentares, atividade física, 

sedentarismo, uso de medicamentos e outras exposições [44,45].  

O ambiente alimentar atual favorece o consumo excessivo, além da alta disponibilidade 

de alimentos processados que geralmente são calóricos, ricos em gordura, açúcar e sódio, além 

de estarem disponíveis em grandes porções. A acessibilidade a esses produtos aumentou, 

podendo ser encontrados em inúmeros restaurantes do tipo fast food, máquinas de venda 

automática e supermercados, o que contribui para o aumento da ingestão calórica diária [46,47]. 

O consumo de energia excedente aos requisitos metabólicos leva à lipogênese e ao 

armazenamento de gordura no tecido adiposo branco, principal local de armazenamento de 

gordura no corpo. O consumo excessivo de gordura na dieta pode levar ao ganho de peso mais 

rápido, pois esse nutriente é metabolizado em ácidos graxos livres (AGL), substrato primário 

para triglicerídeos (TG) e, posteriormente, na síntese lipídica. No entanto, o consumo excessivo 

de todos os macronutrientes pode levar à síntese e acúmulo de gordura [48].  

A redução do gasto energético resultante de um estilo de vida sedentário contribuiu para 

um aumento na prevalência de indivíduos com obesidade [49]. Os comportamentos sedentários 

excessivos, como assistir televisão, usar o computador, jogar videogame e usar telefones 

celulares e outros dispositivos eletrônicos estão associados a maior risco de obesidade e podem 

ser independentes da atividade física no lazer[50,51]. No estudo CARDIA, Chen e cols 

constataram que o tempo prolongado de exposição a televisão está associado com maior risco 

de obesidade, independentemente dos níveis basais de atividade física e dieta [52]. Entretanto, 
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estão bem estabelecidos os benefícios da atividade física na saúde que incluem menor risco de 

doenças crônicas não transmissíveis (DCNT) (hipertensão, diabetes, câncer de mama e cólon e 

DCV), atenuação da demência e manutenção do peso [53]. De acordo com a OMS, cerca de 

150 minutos por semana de atividade física aeróbica de intensidade moderada são 

recomendados para melhorar a aptidão cardiorrespiratória e muscular, a saúde óssea e reduzir 

o risco de DCNT e depressão [54]. 

Keith e cols analisaram outras possíveis causas da obesidade, além da alimentação e 

atividade física, entre elas os medicamentos, sono inadequado e desreguladores endócrinos 

[55]. Os medicamentos das classes de psicotrópicos, utilizados no tratamento para diabéticos, 

anti-hipertensivos, hormônios esteróides e contraceptivos, anti-histamínicos e inibidores de 

protease, apresentam efeitos deletérios para o ganho de peso, que paradoxalmente aumentam o 

risco para o desenvolvimento de outras doenças, como DM2, hipertensão e dislipidemia 

[46,56]. Estudos sugerem que a diminuição do tempo de sono é um fator predisponente para o 

aparecimento da obesidade [57,58].  

Além disso, o desenvolvimento da obesidade e a disfunção do sistema simpático 

apresentam uma relação bidirecional. Estudos epidemiológicos longitudinais observaram uma 

maior ativação simpática prévia no desenvolvimento da obesidade[59,60]. Os mecanismos 

propostos são o aumento crônico no fluxo simpático causando uma RI e hiperinsulinemia. A 

regulação do peso corporal é mediada principalmente pela modulação da saciedade, através da 

distensão gástrica, devido à ativação de nervos aferentes vagais e liberação de hormônios 

intestinais. E a atividade vagal também está envolvida no controle exercido pelos hormônios 

intestinais na entrega de nutrientes ao intestino, regulando a ingestão alimentar e o 

esvaziamento gástrico[61]. A segunda causa ocorre por diminuição da resposta β-adrenérgica, 

através de uma regulação negativa dos seus receptores, que são responsáveis por mediar o gasto 

energético em repouso e após a ingestão de alimentos. Esse mecanismo pode resultar em uma 

capacidade reduzida de dissipar energia e, como consequência, uma tendência ao ganho de peso 

[62]. 

 

 

1.1.4 Métodos de Avaliação 

 

A obesidade pode ser avaliada utilizando outras medidas antropométricas, além do IMC, 

que podem avaliar aspectos específicos como obesidade central ou abdominal, gordura visceral 

ou gordura subcutânea. Alguns estudos utilizam medidas que refletem a distribuição da gordura 
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corporal (GC), avaliando a adiposidade central, que em comparação com a adiposidade total, 

apresenta associação mais consistente com o risco de DCV e morte [63,64]. No estudo 

INTERHEART, Yusuf e cols constataram que a obesidade abdominal, definida pelo aumento 

da circunferência da cintura (CC) e da relação cintura/ quadril (RCQ) foi preditiva de risco de 

infarto agudo do miocárdio (IAM), enquanto o IMC não apresentou associação significativa 

[63].  

A CC tem sido recomendada como um biomarcador adicional para risco CV, 

apresentando alta correlação com a gordura intra-abdominal. O acúmulo de gordura intra-

abdominal está associado a maior risco de doença metabólica e CV [26,65]. Já foi demonstrado 

que, para qualquer valor de IMC, a variação na CC é considerável, e em qualquer categoria de 

IMC, adultos com valores mais elevados de CC apresentam maior risco de desfechos adversos 

[66]. A diretriz para o manejo do sobrepeso e obesidade da American Heart Association enfatiza 

a importância de incluir a CC como fator de risco para determinar a necessidade de perda de 

peso e define que os pontos de corte ≥88 cm para mulheres e ≥102 cm para homens estão 

associados com maior risco de DCV [32].  

A circunferência do pescoço (CP) é uma medida antropométrica que reflete a 

distribuição de tecido adiposo subcutâneo, sendo obtida de forma simples e prática, refletindo 

a distribuição de GC associada à gordura visceral, componentes da síndrome metabólica e RI 

[67,68]. A deposição de gordura ao redor do pescoço contribui para o colapso da faringe, desta 

forma, contribuindo para a maior prevalência de AOS em pessoas com obesidade, sendo 

considerada como um dos fatores preditivos juntamente com valores elevados de IMC [69,70].  

Os dados antropométricos podem ser utilizados em conjunto através de índices, que 

incluem os mais comuns como a RCQ e a relação cintura/ estatura (RCE). Existem evidencias 

de que a RCQ seja um bom marcador de aterosclerose precoce em comparação com outros 

parâmetros que avaliam a obesidade[71]. Enquanto a RCE pode ser considerada como o melhor 

parâmetro para identificação do risco cardiometabólico [72]. Dentre os indicadores 

antropométricos, outros índices são utilizados para avaliar a adiposidade como o índice de 

conicidade (Índice C), o índice de adiposidade corporal (IAC) e o índice de adiposidade visceral 

(IAV). O Índice C é um indicador com a finalidade de detectar a obesidade e a distribuição da 

GC. Esse índice é baseado na deposição de gordura do corpo, considerando que as pessoas que 

acumulam gordura em volta da região central do tronco têm a forma parecida com um duplo 

cone (dois cones com uma base comum), enquanto aquelas com menor quantidade de gordura 

na região central têm aparência de um cilindro [73]. Evidências sugerem que o Índice C seja 

um bom preditor de complicações CV [74].  
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O IAC é calculado a partir da medida da circunferência do quadril (CQ) e da estatura, 

tem como objetivo a avaliação da adiposidade corporal total, foi desenvolvido usando a 

absorciometria por raios X com dupla energia (DXA) como método de referência [75].  O IAV 

é um indicador capaz de identificar a distribuição e função do tecido adiposo, expressando 

indiretamente o risco CV. Devido a inclusão de parâmetros físicos e metabólicos, este indicador 

pode refletir a produção alterada de adipocitocinas, aumento de lipólise e AGL no plasma [76]. 

A avaliação da composição corporal pode ser feita por diversas ferramentas que são 

capazes de estimar a GC, entre elas pode ser utilizada a pesagem hidrostática, DXA, diluição 

isotópica, bioimpedância elétrica (BIA) e dobras cutâneas [26]. O método que avalia a 

composição corporal por dobras cutâneas não é preciso em indivíduos com obesidade, pois a 

gordura subcutânea não separa corretamente do músculo, desse modo não apresenta uma leitura 

precisa e confiável [77]. 

A BIA é utilizada para a avaliação da composição corporal, baseada na medida da 

resistência total do corpo à passagem de corrente elétrica de baixa amplitude e alta frequência, 

permitindo avaliar a resistência e a reatância [78]. A relação entre reatância e resistência reflete 

diferentes propriedades elétricas dos tecidos, os resultados podem ser afetados de várias 

maneiras por doenças, estado nutricional e grau de hidratação. A partir dos valores obtidos de 

resistência e reatância, utilizam-se equações preditivas para estimar a porcentagem da GC e 

outros parâmetros [79]. 

A DXA tem a capacidade de avaliar os três principais componentes do corpo, como o 

conteúdo mineral ósseo, massa magra e massa gorda, tanto em todo o corpo quanto em nível 

regional, bem como estimar a quantidade de tecido adiposo visceral [80]. Desta forma, tem sido 

utilizada para investigar os efeitos de intervenções ou doenças na composição corporal e a 

extensão da obesidade, além de quantificar o acúmulo de gordura androide e ginoide para 

investigações de risco CV [81,82].  

 

 

1.1.5 Consequências 

 

O tecido adiposo é um órgão endócrino dinâmico e metabolicamente ativo, que sintetiza 

e secreta substâncias bioativas, denominadas adipocinas que podem funcionar como 

moduladoras da inflamação, desempenhando inúmeros papeis no organismo [5,7]. A 

hiperplasia e hipertrofia dos adipócitos, que ocorre na obesidade, proporciona aumento na 

liberação de citocinas e proteínas pró-inflamatórias, como TNF-α, IL-6, proteína C-reativa 
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(PCR) e leptina e diminuição de IL-10 e adiponectina, que têm ação anti-inflamatória. As 

alterações nas concentrações séricas de citocinas/adipocinas, observadas em indivíduos com 

obesidade, contribuem para a inflamação sistêmica de baixo grau, favorecendo o 

desenvolvimento de alterações metabólicas como a RI e de DCV  [7,83]. Portanto, a obesidade 

está relacionada ao desenvolvimento de outras doenças, como DM2, hipertensão, DCV, 

doenças da vesícula biliar, osteoartrite, AOS, algumas formas de câncer (endometrial, mamário, 

próstata e cólon) e a mortalidade [8,13]. 

 

 

1.1.5.1 Hiperleptinemia 

 

A leptina é uma citocina secretada pelos adipócitos em proporção aproximada aos 

estoques de gordura. Na obesidade ocorre a hiperplasia desses adipócitos e por consequência 

tem maior liberação de leptina [84]. Além de regular os estoques de energia [84], a leptina 

aumenta a atividade do sistema nervoso simpático (SNS) ao se ligar aos receptores de leptina 

no sistema nervoso central e contribui para a hipertensão induzida pela obesidade [85]. Na 

obesidade pode ocorrer a hiperleptinemia que está associada à resistência a leptina, 

especificamente resistência aos efeitos anorexígenos e de redução do peso corporal [86]. 

 

 

1.1.5.2 Hipertensão 

 

A prevalência de hipertensão está associada com o sobrepeso e obesidade [87]. Alguns 

estudos têm demonstrado que o excesso de peso é um dos principais fatores relacionados ao 

aumento da incidência de hipertensão no mundo [88,89]. A patogênese da hipertensão 

relacionada à obesidade está associada com a acentuação da ativação do SNS [90]. Os 

mecanismos que têm sido propostos como responsáveis por um aumento da atividade simpática 

na obesidade incluem a função prejudicada da sensibilidade do barorreceptor, aumento dos 

níveis de AGL circulantes, AOS, angiotensina II, insulina e leptina [88,90].  

Os níveis predominantemente altos de atividade da renina plasmática, 

angiotensinogênio plasmático e aldosterona que estão associados a obesidade, podem elevar a 

PA [91,92]. A síntese elevada de angiotensinogênio causa a hipertrofia de adipócitos e leva à 

elevação da PA por meio das ações de angiotensina II, que induzem vasoconstrição sistêmica, 

retenção direta de sódio e água, e aumento da produção de aldosterona [88]. O estado 
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inflamatório de baixo grau predispõe a disfunção endotelial com consequente elevação da PA 

[88]. 

A hipoxemia também pode ocorrer na obesidade sem AOS. Deste modo, a hipoxemia 

induzida pela obesidade pode estimular quimiorreceptores periféricos, causando aumento 

compensatórios na ventilação e no SNS que contribuem para a hipertensão. No entanto, a 

presença da AOS coexistindo com a obesidade pode agravar a hipertensão [90]. 

 

 

1.1.5.3 Lesão Renal 

 

Na obesidade ocorre ativação do SNS que estimula a reabsorção tubular renal de sódio, 

promovendo a liberação de renina, que ativa o sistema renina-angiotensina-aldosterona 

(SRAA). A ativação do SRAA leva a maior formação de angiotensina II e aldosterona, que 

estimulam a reabsorção tubular renal de sódio. O aumento da reabsorção renal de sódio leva à 

vasodilatação renal compensatória que, em combinação com a elevação da PA, causa 

inicialmente o aumento da pressão hidrostática glomerular e hiperfiltração glomerular, o que 

pode exacerbar ainda mais a lesão renal [90]. 

 

 

1.1.5.4 Diabetes Tipo 2 

 

A obesidade é um dos fatores de risco mais potente e apresenta relação com o aumento 

da prevalência de DM2, em cerca de 90% dos indivíduos, o DM2 é atribuível ao excesso de 

peso [93,94]. Na obesidade há prejuízo na tolerância à glicose, apresentando altos níveis de 

insulina circulante e sensibilidade reduzida às ações metabólicas da insulina, determinando a 

RI [88]. A redução das ações metabólicas da insulina pode resultar em regulação desordenada 

dos níveis de glicose, levando a hiperglicemia, devido ao prejuízo em algumas das ações da 

insulina, como a supressão da produção hepática de glicose e a captação de glicose nos tecidos 

sensíveis à insulina. A diminuição da produção de insulina e a RI também podem prejudicar o 

metabolismo dos adipócitos, resultando em lipólise aumentada e níveis elevados de AGL. O 

que leva o aumento da RI e diminuição da função das células β pancreáticas [95]. O acúmulo 

de gordura intra-abdominal apresenta correlação com a RI [96]. A distribuição de GC avaliada 

pela CC ou pela RCQ é considerada um preditor independente do risco de diabetes [97,98]. 
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1.1.5.5 Sarcopenia 

 

A obesidade pode independentemente levar à perda de massa e função muscular, devido 

ao impacto negativo de distúrbios metabólicos dependentes do tecido adiposo, como estresse 

oxidativo, inflamação e RI, causando diminuição da massa muscular[99]. Além disso, 

indivíduos com obesidade apresentam alta prevalência de DCNT que impactam no 

metabolismo muscular, no anabolismo e catabolismo [100]. A RI e as alterações inflamatórias 

podem favorecer ao catabolismo muscular promovendo a perda de massa muscular associada 

ao ganho de massa gorda [101,102]. As alterações metabólicas incrementais ao longo do tempo 

promovem a deposição de gordura com uma cascata pró-inflamatória de eventos, em conjunto 

a interferência com o tecido muscular biologicamente ativo, leva a um ciclo de feedback 

negativo que promove ganho progressivo na massa gorda e perda de massa magra e força 

muscular. Essas alterações são os principais fatores biológicos subjacentes à obesidade 

sarcopênica [103].  

 

 

1.1.5.6 Doenças Cardiovasculares 

 

A obesidade foi associada positivamente a fatores de risco para doença arterial 

coronariana, bem como a taxas aumentadas de eventos adversos incidentes de doença cardíaca 

coronária [104]. O acúmulo excessivo crônico de GC provoca adaptações do sistema CV com 

o objetivo de manter a homeostase do corpo inteiro. A obesidade produz uma variedade de 

adaptações estruturais e funcionais, incluindo aumento do débito cardíaco e a alteração da 

resistência periférica, a progressão induz remodelação ventricular com aumento das cavidades 

cardíacas e da parede que pode levar a hipertrofia do ventrículo esquerdo. O espessamento do 

ventrículo é acompanhado por uma diminuição na complacência da câmara diastólica, 

resultando na disfunção do ventrículo esquerdo [105]. Estudos têm demonstrado que o IMC 

assim como a obesidade abdominal são fatores de risco para DCV, e o aumento do IMC tem 

relação com a prevalência, extensão e gravidade da doença arterial coronariana [106,107]. A 

DCV foi a principal causa de anos de vida ajustados por incapacidade relacionada ao IMC 

elevado [108].   

  

 

1.1.5.7 Câncer 
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O câncer é uma doença causada por relações complexas entre fatores genéticos, clínicos, 

ambientais e de estilo de vida [109]. Existem evidências de que a obesidade está relacionada 

com maior risco de morte por diferentes tipos de câncer tanto em homens quanto em mulheres 

[110]. O câncer e a obesidade podem ser associados por vias fisiopatológicas compartilhadas, 

incluindo inflamação sistêmica, desregulação de adipocinas, RI com hiperinsulinemia e 

hiperglicemia, disbiose e alterações do sistema imunológico [111]. 

 

 

1.1.5.8 Mortalidade 

 

A obesidade está associada à mortalidade por todas as causas [112]. O IMC apresenta 

associação em forma de J com a mortalidade geral, o IMC de sobrepeso e obesidade foi 

associado a redução da expectativa de vida, com a maior parte da carga absoluta de mortalidade 

causada pela obesidade [113]. O aumento de 5 kg/m2 do IMC se associou com risco 30% maior 

de mortalidade por todas as causas, sendo 40% maior para mortalidade vascular, 60–120% para 

mortalidade por diabetes, renal e hepática; 10% para neoplásica e 20% para mortalidade por 

doenças respiratórias e por todas as outras causas de mortes [114]. 

 

 

1.1.5.9 Apneia Obstrutiva do Sono 

 

O excesso de peso corporal é o principal fator de risco para AOS, sendo responsável 

pela incidência e progressão do distúrbio respiratório do sono [18]. O IMC e a elevação da CC 

correlacionam-se com a gravidade da AOS [115]. Algumas condições que estão relacionadas à 

obesidade, como estresse oxidativo, inflamação sistêmica, acúmulo de gordura visceral, 

dislipidemia, RI e aumento da atividade simpática podem ocorrer como manifestações 

associadas à AOS [116,117]. A AOS e a obesidade além de serem importantes fatores de risco 

para distúrbios metabólicos, também podem atuar sinergicamente no prejuízo a saúde [116].  

A obesidade é a principal causa de estreitamento da VAS, logo é um importante preditor 

de AOS [118]. A obesidade pode favorecer o desenvolvimento da AOS devido à excessiva 

deposição de gordura em dois lugares distintos. Pode ocorrer o aumento das estruturas de 

tecidos moles dentro e ao redor das vias aéreas, devido um excesso de deposição de gordura, 

principalmente na região perifaríngea, contribuindo significativamente para o estreitamento das 
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vias aéreas faríngeas [119,120]. A obesidade também está associada a uma redução significativa 

do volume pulmonar, como capacidade residual funcional e volume residual expiratório devido 

à diminuição da complacência da parede torácica [121]. O aumento da eficácia das trocas 

gasosas é devido a um baixo volume pulmonar, espaço morto, taxa metabólica e débito 

cardíaco, e alto dióxido de carbono arterial, que são comuns em pessoas com obesidade e AOS 

[122]. 

Na adiposidade central além de haver redução na complacência torácica e na capacidade 

residual funcional, pode ocorrer aumento na demanda de oxigênio, por conseguinte, aumenta a 

prevalência e a gravidade da AOS [123,124]. A figura 1 demonstra como as alterações 

fisiopatológicas da obesidade pode desenvolver ou agravar a AOS, da mesma forma como AOS 

pode acarretar a obesidade. 

 

Figura 1 – Relação entre obesidade e AOS. 

Nota: VAS, vias aéreas superiores; AOS, apneia obstrutiva do sono.  

Fonte: Adaptada ISONO, 2012 [125]. 

 

O excesso de peso que ocorre por fatores ambientais e genéticos tem como consequência 

diversas patologias, dentre elas a DCV que é um dos problemas de saúde pública mais 

importantes do mundo, assim como a AOS associada com a obesidade aumenta o risco de morte 

por DCV [126,127]. A AOS também aumenta o risco de morte e está associado com aumento 

de 14% de morte súbita por causas CV [128]. 
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1.1.6 Benefícios da Perda de Peso 

 

O manejo e o tratamento da obesidade apresentam como objetivo a perda de peso, bem 

como a redução do risco e melhoria da saúde que são igualmente importantes. O tratamento da 

obesidade inclui o manejo das comorbidades, a melhoria da qualidade de vida e o bem-estar 

dos pacientes [30]. A redução na ingestão calórica é o componente essencial de qualquer 

intervenção no estilo de vida no tratamento da obesidade [31]. A perda de peso moderada tem 

múltiplos benefícios metabólicos e CV [129]. 

A perda de peso pode alterar o número de células mononucleares no sangue periférico, 

que são uma fonte de citocinas pró-inflamatórias [130]. A redução no tecido adiposo pode 

diminuir o volume de adipócitos e pré-adipócitos, e o número de células endoteliais e 

macrófagos. Além da redução dos mediadores pró-inflamatórios e níveis circulantes de leptina, 

pode aumentar a expressão de mediadores anti-inflamatórios, atenuando a inflamação crônica 

[130,131].  

A função metabólica exibe benefícios com a perda de peso, sendo importantes 

modificações à saúde, incluindo diminuição do volume de tecido adiposo intra-abdominal, 

conteúdo de TG intra-hepáticos, PA sistólica (PAS) e concentração de TG no plasma e aumento 

da sensibilidade à insulina e função das células β, que são importantes na prevenção e controle 

da DM2 [129]. Além disso, a perda de peso reduz o risco de certos tipos de câncer e de diversas 

comorbidades com impacto positivo a longo prazo na mortalidade CV [132]. Um estudo 

observou que o risco de desenvolver câncer foi significativamente menor no grupo com perda 

de peso sustentada por um período de 10 anos para a taxa de câncer em mulheres e a relação 

foi semelhante para os cânceres relacionados à obesidade[133]. 

 

 

1.2 Apneia Obstrutiva do Sono 

 

1.2.1 Definição 

 

De acordo com a American Academy of Sleep Medicine (AASM) e Sleep Research 

Society, o sono é essencial para a saúde e o bem-estar, além de ser importante para a função 

cognitiva, saúde mental, CV, cerebrovascular e metabólica [134]. O sono pode ser afetado por 

diversos distúrbios respiratórios, dentre várias causas, a mais prevalente é a AOS [135]. A AOS 
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é um distúrbio que consiste na respiração desordenada durante o sono, caracterizada por colapso 

intermitente completo ou parcial, das vias aéreas que levam à desordem dos gases sanguíneos, 

hipoxemia e hipercapnia, podendo ativar o sistema simpático [136,137]. A apneia é definida 

como uma interrupção do fluxo de ar inspiratório com duração de 10 segundos ou mais, 

enquanto na hipopneia ocorre redução no fluxo de ar por um período mínimo de 10 segundos, 

causando dessaturação de oxigênio e episódios de aumento do esforço respiratório devido a 

obstrução parcial das VAS [138,139]. 

As apneias podem ser classificadas em três tipos: centrais, obstrutivas e mistas. A apneia 

central do sono é caracterizada por uma retirada completa do impulso respiratório central para 

os músculos inspiratórios, incluindo o diafragma, e resulta na ausência simultânea de fluxo 

aéreo naso-oral e excursões toracoabdominais. Na AOS, os músculos inspiratórios torácicos 

incluindo o diafragma são ativos, portanto são vistas excursões toracoabdominais. A ausência 

de fluxo aéreo resulta da oclusão das VAS causada pela perda do tônus muscular do dilatador 

faríngeo, com consequente colapso faríngeo [140]. A apneia mista tem um componente central 

inicial seguido por um componente obstrutivo [140]. Os episódios de apneia-hipopneia podem 

causar uma queda na saturação de oxigênio no sangue que desencadeia a resposta neural 

autônoma levando a microdespertares com asfixia noturna e falta de ar [141]. Essas alterações 

podem causar manifestações diurnas como sono não reparador, sonolência excessiva, baixa 

concentração, cansaço e fadiga [141,142]. 

 

 

1.2.2 Epidemiologia 

 

Recentemente foi estimado que a AOS afeta cerca de 1 bilhão de adultos entre 30 e 69 

anos em todo o mundo, alcançando prevalência superior a 50% em alguns países[143]. 

Senaratna e cols. realizaram uma revisão sistemática e estimaram que 9 a 38% dos adultos, da 

população em geral, apresentam AOS (IAH ≥ 5 eventos/hora) com maior prevalência em 

homens, idosos e obesos [20]. A prevalência de AOS aumenta com a idade, com prevalência 2 

a 3 vezes maior em idosos, acima de 65 anos, em comparação com os adultos de meia idade, 

45 a 64 anos  [144,145].  

A prevalência e progressão da AOS difere por gênero. Nos homens a AOS é mais 

prevalente do que nas mulheres, porém nas mulheres a prevalência aumenta após a menopausa. 

As mulheres na pré-menopausa com AOS apresentam uma proteção das disfunções que 

ocorrem na apneia, sendo baseada nas diferenças mecânicas das VAS, proteção contra estresse 
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inflamatório e oxidativo, níveis mais elevados de hormônios sexuais, como estradiol e 

progesterona, além de deposição de tecido adiposo subcutâneo. Já os homens que apresentam 

maior prevalência de AOS está associada à maior suscetibilidade à RI, disfunção das células β 

pancreáticas e maior deposição de gordura visceral. Com o envelhecimento, a prevalência de 

AOS se torna semelhante entre os sexos, principalmente devido à perda da proteção dos 

hormônios sexuais nas mulheres e as alterações da secreção e ação da insulina [146]. 

Em um estudo realizado nos Estados Unidos, publicado em 2013, a prevalência de AOS 

moderada à grave (IAH ≥15 eventos/hora) foi estimada nos homens em 10% (30-49 anos) e 

17% (50- 70 anos) e nas mulheres em 3% (30-49 anos) e 9% (50 – 70 anos). Essas estimativas 

são substancialmente mais altas do que há duas décadas atrás e refletem aumentos consideráveis 

na prevalência que variam de 14% a 55%, dependendo do subgrupo[147].  

O Brasil está entre os dez países com maior número estimado de indivíduos com AOS, 

com prevalência estimada em 49,7% para apneia leve, moderada ou grave (IAH ≥ 5 eventos/h) 

e 26,0% para apneia moderada à grave (IAH ≥ 15 eventos/h) [143]. O estudo EPISONO 

realizado com indivíduos da cidade de São Paulo observou prevalência de AOS de 32,9%, 

sendo maior nos indivíduos com obesidade 64,1% [148]. O estudo ELSA observou que os 

participantes com AOS eram predominantemente do sexo masculino, mais velhos, 

apresentando maior frequência na raça mista e com maior excesso de peso, obesidade e 

comorbidades, incluindo hipertensão, DM2, dislipidemia, além dos indivíduos com consumo 

excessivo de álcool e que praticavam menos atividade física [149]. Estima-se que o excesso de 

peso seja responsável por 41% de todos os casos e 58% dos casos moderadas e graves de AOS, 

e um aumento de 10% no peso prevê um aumento de 6 vezes na probabilidade de desenvolver 

AOS [18,123]. 

 

 

1.2.3 Mecanismos Fisiopatológicos 

 

A fisiopatologia da AOS é complexa e pode envolver quatro principais fenótipos, como 

o estreitamento/colapso da VAS, ineficiência dos músculos dilatadores das VAS, baixo limiar 

de excitação e controle ventilatório [150]. O colapso recorrente das VAS é a principal causa de 

AOS que ocorre durante o sono devido ao desbalanço entre a atividade dos músculos dilatadores 

da faringe e a pressão intraluminal negativa durante a inspiração [136,151]. A luz da faringe 

pode estreitar por diversos fatores, que incluem as forças adesivas da mucosa, o tônus 

vasomotor, a flexão do pescoço, a abertura e o deslocamento inferior da mandíbula, a força da 
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gravidade, a resistência nasal aumentada, a colapsabilidade faríngea e o aumento da 

complacência dinâmica. Entretanto, as forças que dilatam a faringe incluem a tração caudal 

torácica pelo aumento do volume pulmonar e a extensão do pescoço [136].  

Diversos processos anatômicos podem comprometer a perviedade das VAS, incluindo 

alterações nas estruturas craniofaciais, amígdalas aumentadas, edema das VAS, diminuição do 

volume pulmonar e, principalmente, obesidade [21,152]. As alterações na estrutura craniofacial 

que podem ocorrer na AOS, diminuem o tamanho do lúmen das vias aéreas da faringe, levando 

a uma maior probabilidade de colapso da faringe. O calibre das VAS na região retropalatal e 

retroglossal em pacientes com AOS é menor, enquanto as paredes laterais da faringe são 

maiores, em relação aos indivíduos sem apneia [119]. 

O controle ventilatório instável da respiração é outra causa que predispõe a AOS, pois 

afeta o controle da permeabilidade das VAS durante o sono. Devido as grandes oscilações no 

controle ventilatório, há grandes oscilações na atividade do motoneurônio das VAS que são 

maiores do que as oscilações nos músculos da bomba da parede torácica, como o diafragma 

[153]. Esse desequilíbrio nas atividades de controle motor desses dois grupos musculares pode 

resultar em grandes flutuações no calibre das VAS ao ponto de oclusão [154]. 

Os fatores de risco para AOS provavelmente atuam através de um ou mais mecanismos 

patogênicos que podem predominar em cada paciente e dar origem ao distúrbio [21]. Durante 

a vigília, a via aérea é mantida aberta pela alta atividade dos numerosos músculos dilatadores 

da VAS. No entanto, após o início do sono a atividade muscular é diminuída, o que pode levar 

ao colapso repetitivo das VAS [155].  

O colapso das VAS pode ocorrer no período de rapid eye movement (REM) e non-rapid 

eye movement (não-REM), a interrupção dos estímulos excitatórios noradrenérgicos e 

serotoninérgicos para os neurônios motores das VAS durante o sono REM reduz ainda mais a 

atividade da musculatura da faringe e aumenta substancialmente a propensão para esse colapso 

[156,157]. As apneias e hipopneias durante o sono REM duram mais e estão associadas a uma 

dessaturação de oxigênio significativamente maior [123]. O sono REM representa 

aproximadamente 20% do tempo total de sono e concentra-se principalmente na segunda 

metade do período de sono, está relacionado ao aumento da ativação simpática e à redução do 

tônus vagal de forma mais acentuada em indivíduos com AOS, desta forma induz além do 

aumento da frequência cardíaca (FC) e PA, também um aumento na demanda metabólica do 

miocárdio [158,159]. 

Os hormônios e citocinas relacionados à obesidade, como a leptina, podem prejudicar 

as interações neuro-anatômicas necessárias para uma respiração estável, aumentando assim a 
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frequência da AOS [125]. A leptina tem a capacidade de aumentar o controle neuromuscular 

da faringe, pode estar relacionada a um aumento do impulso ventilatório [160]. Polotsky e cols 

verificaram que a deficiência de leptina foi associada a diminuições acentuadas nas respostas 

neuromusculares faríngeas ativas [160].  

 

 

1.2.4 Diagnóstico 

 

O diagnóstico da AOS é realizado com base na avaliação abrangente do sono, que inclui 

história clínica completa que documenta sinais ou sintomas, como sonolência diurna excessiva, 

dores de cabeça pela manhã, ronco, apneia testemunhada ou dificuldade de concentração, 

episódios de engasgo ou asfixia durante o sono, exame físico e revisão do histórico médico para 

comorbidades relevantes e outros fatores de risco [161]. Os pacientes com suspeita de AOS 

após essa avaliação inicial são submetidos a avaliação do sono durante a noite, medindo vários 

sinais fisiológicos, particularmente o fluxo de ar e o esforço respiratório. Eventos respiratórios 

obstrutivos são designados como cessação completa ou redução significativa no fluxo aéreo, 

apneia e hipopneia, respectivamente [162].  

O diagnóstico da AOS pode ser realizado com base no índice de apneia-hipopneia (IAH) 

que reflete o número total de apneias e hipopneias por hora de sono [163]. O índice de distúrbio 

respiratório (IDR) também tem sido utilizado e compreende o IAH e ao esforço respiratório 

associado ao despertar (RERA) por hora de sono [164]. O RERA ocorre com o achatamento da 

pressão nasal inspiratória por 10 segundos ou mais, causando despertar do sono, porém não 

atende aos critérios de apneia ou hipopneia [165].  

A AASM com base na Terceira edição da Classificação Internacional de Distúrbios do 

Sono, define a presença da AOS quando IDR ≥ 5 eventos/h associado aos sintomas típicos da 

AOS como sonolência diurna, fadiga, ronco alto e apneias presenciadas ou IDR ≥ 15 eventos 

por hora mesmo na ausência de sintomas [164]. A gravidade da AOS pode ser categorizada de 

acordo com o IAH (eventos/h) em leve (≥ 05 e < 15), moderada (≥ 15 e <30) ou grave (≥ 30) 

[135,139]. Os eventos apneicos levam a reduções na saturação de oxigênio no sangue 

apresentando hipóxia intermitente [152]. A redução do oxigênio e as elevações no dióxido de 

carbono no sangue são detectadas pelos quimiorreceptores no cérebro e nos corpos carotídeos, 

que desencadeiam micro excitações breves e resultam em fragmentação do sono [166]. 

A polissonografia é considerada o exame padrão ouro para o diagnóstico da AOS, essa 

técnica avalia parâmetros fisiológicos do sono, incluindo a dinâmica cerebral da 
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eletroencefalografia, movimentos oculares, atividade muscular, fisiologia do coração e função 

respiratória [167]. No entanto, a polissonografia é limitada devido ao alto custo e o requisito de 

avaliação noturna em uma clínica de análise. Portanto, alguns outros dispositivos têm sido 

utilizados para o diagnóstico da AOS [168,169]. Métodos de diagnóstico mais simples usando 

medidas como fluxo aéreo, esforço respiratório e /ou eventos de dessaturação de oxigênio no 

sangue durante o sono também fornecem diagnósticos precisos [20].  

Os dispositivos portáteis têm sido utilizados para rastrear e diagnosticar a AOS. A 

tonometria arterial periférica (PAT) é utilizada em um dispositivo portátil validado para 

parâmetros respiratórios do sono. O dispositivo Watch-PAT detecta de forma indireta a apneia 

e hipopneia através da avaliação das alterações do volume arterial periférico, mediadas por 

receptores α-adrenérgicos do músculo liso vascular, em conjunto com oximetria de pulso e 

actigrafia para avaliar distúrbios respiratórios [170]. 

A associação da impressão subjetiva, que inclui a história clínica com exame físico, com 

o resultado do IAH permite um diagnóstico mais fidedigno da AOS [136]. Os questionários de 

triagem têm sido utilizados para rastrear pacientes com suspeita de AOS que posteriormente 

podem ser submetidos a estudos do sono, visto que esse é mais oneroso. O teste de triagem 

ideal para avaliar pacientes com suspeita de AOS deve apresentar alta sensibilidade com 

especificidade aceitável para evitar casos ausentes [171]. Diversos questionários têm sido 

utilizados para avaliar a AOS, entre eles o questionário STOP-Bang e o questionário Berlim 

apresentam boa sensibilidade e especificidade, como ferramenta de triagem para AOS 

[172,173]. 

O questionário Berlim, apresenta sensibilidade de 0,77 e especificidade de 0,44, inclui 

perguntas sobre os fatores de risco AOS, como comportamento de ronco, sonolência ou fadiga 

no horário de trabalho e presença de obesidade ou hipertensão[161,174]. Outro questionário 

validado e frequentemente utilizado para rastrear distúrbios do sono é a Escala de sonolência 

de Epworth (ESE) que apresenta sensibilidade de 0,47 e especificidade de 0,62 [161,175]. A 

ESE é um questionário curto e autoaplicável que consiste em oito perguntas para avaliar a 

probabilidade de adormecer em situações cotidianas que envolvem baixos níveis de 

estimulação, relativamente imóvel e relaxado [176]. 

 

 

1.2.5 Apneia Obstrutiva do Sono e Doenças Cardiometabólicas 
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O sono normal, sem alterações, proporciona um período de tempo com baixo estresse 

fisiológico, sendo o ideal para o sistema CV. Durante o sono a atividade simpática diminui e a 

atividade parassimpática aumenta, com a diminuição da PA e da FC [177]. Os eventos da AOS 

à noite são acompanhados por alterações agudas nos parâmetros CV, que ocorre com o aumento 

da atividade simpática devido à estimulação quimiorreflexa, desencadeada pela redução da 

pressão de oxigênio arterial e pela hipercapnia, e representa um dos principais fatores 

responsáveis pelos aumentos da PA e da FC que acompanham a retomada da ventilação após 

cada episódio apneico [139]. Dentre as DCV associadas com a AOS, a hipertensão é a que 

apresenta associação mais consolidada [161]. 

A AOS está associada ao aumento da sonolência diurna, maior probabilidade de 

acidentes de trânsito, prejuízo na qualidade de vida, no humor e no desempenho cognitivo, além 

de ser um fator de risco adicional e independente para DCV [178]. A AOS apresentam quatro 

consequências adversas agudas na saúde CV como (1) anormalidades dos gases sanguíneos 

arteriais com hipoxemia intermitente - reoxigenação e flutuações na pressão parcial de gás 

carbônico, (2) despertares excessivos, (3) diminuição da atividade parassimpática e (4) aumento 

da atividade simpática, e grandes oscilações de pressão intratorácica negativa [177]. Esses 

eventos iniciam uma cascata de processos interativos que contribuem para resultados adversos 

à saúde [179]. 

A AOS está associada ao remodelamento vascular e a disfunção endotelial que pode 

predispor a eventos CV [22,180]. Na AOS ocorre a hipóxia intermitente que aumenta a 

inflamação sistêmica e vascular, promove o estresse oxidativo pelo aumento da produção de 

espécies reativas de oxigênio (EROs), citocinas pró-inflamatórias, moléculas de adesão e 

substâncias pró-coagulantes, fatores derivados de adipócitos, como adiponectina, leptina e 

resistina [181]. [182]. A hiperatividade simpática e a diminuição do óxido nítrico (ON) induzida 

pelo estresse oxidativo levam à hipertensão [183]. Tanto a hipertensão quanto a inflamação 

promovem desregulação metabólica, inflamação sistêmica e disfunção endotelial, favorecendo 

a aterosclerose e contribuindo para diversas morbimortalidades crônica de múltiplos órgãos 

[182].  

A AOS de moderada à grave é associada a um risco aumentado de doença arterial 

coronariana, arritmias e acidente vascular cerebral, bem como alta prevalência de insuficiência 

cardíaca [184]. Os despertares recorrentes também ativam o SNS podendo levar a disfunção 

endotelial [183]. As oscilações de pressão intratorácica, que resultam de esforços respiratórios 

contra uma VAS obstruída, aumentam a pré-carga e a pós-carga cardíaca que também podem 

contribuir para a disfunção endotelial observada na AOS [179,183]. 
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A inflamação sistêmica apresenta associação com a AOS, demonstrada por níveis 

aumentados de biomarcadores inflamatórios circulantes, como PCR, leptina, IL, TNF-α, 

molécula de adesão intercelular, fator de crescimento endotelial vascular [185]. A AOS é 

considerada uma doença inflamatória crônica de baixo grau [186]. E a fragmentação do sono 

ocorre devido ao aumento do esforço respiratório contra uma via aérea obstruída e a hipoxemia 

e hipercapnia, que também contribui para a atividade simpática e ativação do eixo hipotálamo-

hipófise-adrenal, levando a secreção de catecolaminas e aumentando a liberação de cortisol 

[179,187]. A AOS pode contribuir para o desenvolvimento da RI e do DM2, por levar a um 

efeito deletério nos componentes da regulação da glicose [188]. A figura 2 apresenta a AOS e 

algumas de suas consequências cardiometabólicas. 

 

Figura 2 – Consequências cardiometabólicas na AOS.  

Nota: AOS, apneia obstrutiva do sono; ON, óxido nítrico; SNS, sistema nervoso simpático. 

Fonte: A autora, 2022. 

 

As concentrações nos hormônios contrarreguladores como o hormônio do crescimento 

(GH) e o cortisol são elevadas na privação do sono e contribuem para alterações nos 

componentes da regulação da glicose. A exposição prolongada dos tecidos periféricos a níveis 

mais altos de GH pode afetar adversamente a regulação da glicose, induzindo uma rápida 
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diminuição na captação muscular de glicose, e concentrações elevadas de cortisol noturno 

resultando em redução da sensibilidade à insulina [188,189].  

 

 

1.2.6 Apneia Obstrutiva do Sono, Obesidade e Doenças Cardiovasculares  

 

As oscilações rápidas e repetitivas na desoxigenação /reoxigenação que ocorrem na 

AOS geram EROs e levam à peroxidação lipídica. A lipotoxicidade também pode gerar EROs 

e ativar vias pró-inflamatórias que levam à RI [152]. Pacientes com AOS tem maior 

predisposição para o ganho de peso [190]. Níveis plasmáticos de grelina e leptina são 

significativamente mais altos em pacientes com AOS [191]. A obesidade também apresenta 

níveis mais altos de leptina e exibe resistência à leptina [192]. A resistência à leptina pode 

contribuir para o desenvolvimento de distúrbios respiratórios do sono e as ações pró-

inflamatórias da leptina associadas com a lesão oxidativa exercem efeitos deletérios na ativação 

do nervo simpático, a hipertensão e as complicações neurológicas e metabólicas CV na AOS 

[16,193].  

Os distúrbios do sono são um fator de risco significativo para obesidade, hipertensão, 

DM2, IAM, acidente vascular cerebral e doença arterial coronariana [194]. Indivíduos com 

AOS além de apresentar risco aumentado de desenvolver comorbidades CV, também 

apresentam piores resultados relacionados à DCV [161]. Evidências mostraram uma associação 

entre IAH maior que 30 eventos por hora e maior mortalidade por todas as causas [169].  

A obesidade e a AOS estão associadas a inúmeras doenças comuns e afetam 

especialmente o sistema CV. A AOS e obesidade têm papéis interativos na patogênese ou 

progressão de muitas dessas condições [25]. A figura 3 apresenta o mecanismo da obesidade e 

da AOS, suas alterações metabólicas e o desencadeamento de DCV. 
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Figura 3 – Mecanismo da obesidade e AOS. 

Nota: AOS, apneia obstrutiva do sono; AGL, ácidos graxos livres; SRAA, sistema renina-angiotensina-

aldosterona; PCR, proteína C-reativa; IL, interleucina; TNF, fator de necrose tumoral. 

Fonte: Adaptado Salman e cols[195] 

 

A AOS por si só causa um remodelamento cardíaco com dilatação atrial, hipertrofia 

ventricular esquerda, aumento de volume, aumento de massa e redução da função sistólica 

[196]. Um estudo de coorte prospectivo observou que o índice de incremento (augmentation 

index, Aix) à noite apresentou associação com o IAH, também observou que Aix foi associado 

com à PCR. Essa inflamação sistêmica de baixo grau que ocorre nos pacientes com AOS pode 

potencializar a inflamação vascular, disfunção endotelial e consequentemente aterosclerose 

[197]. E quanto maior a gravidade da AOS proporciona uma maior elevação da pressão central, 

pressão de aumento (augmentation pressure, AP) e Aix [198]. E quando a AOS está associado 

à obesidade pode acelera o enrijecimento arterial avaliado pelo Aix, AP e razão de viabilidade 

subendocárdica [23].  

 

 

1.2.7 Tratamento 

 

O principal tratamento para AOS tem sido a terapia com pressão positiva contínua nas 

vias aéreas (CPAP) [199]. Os dispositivos de CPAP consistem em uma máscara nasal ou oro-

nasal conectada a um gerador de fluxo que é ajustado para uma pressão específica para produzir 

uma força suficiente para manter a permeabilidade das vias aéreas e superar os distúrbios 

respiratórios. A assistência ventilatória durante o sono reduz a fragmentação do sono e supera 

os sintomas de AOS. Esse método trata de forma efetiva a AOS levando a redução no escore 

de sonolência, depressão diurnas e melhora na qualidade de vida [199,200]. No entanto, a 
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eficácia pode ser limitada pela não adesão do paciente, o que não é incomum e pode ser causado 

por vários fatores [201]. 

Os aparelhos orais são outra forma de tratamento, são dispositivos mecânicos de avanço 

mandibular e dispositivos de retenção de língua, funcionam ampliando mecanicamente as VAS, 

deslocando a língua para frente e reduzindo a colapsibilidade retroglossal durante o sono [202]. 

Os aparelhos orais são capazes de reduzir o IAH que consecutivamente diminui a frequência e 

a intensidade do ronco, melhora a qualidade do sono e qualidade de vida. Os aparelhos orais 

são recomendados para o tratamento de ronco ou AOS leve a moderada. Assim como o 

tratamento com o CPAP, os aparelhos orais apresentam número substancial de desistência do 

tratamento, além de também ocasionarem efeitos colaterais [203]. 

A posição do sono pode afetar o tamanho e a perviedade das vias aéreas, com uma 

diminuição na área das VAS, particularmente na dimensão lateral. A terapia posicional consiste 

em um método que mantém o paciente em uma posição não supina. A terapia posicional é uma 

terapia secundária eficaz ou pode ser um complemento às terapias primárias para AOS em 

pacientes com baixo IAH [161,204]. Os tratamentos como CPAP, aparelhos orais e a terapia 

posicional são terapias crônicas que devem ter acompanhamento regular e contínuo para 

monitorar a adesão à terapia, efeitos colaterais, desenvolvimento de complicações médicas 

relacionadas à AOS e resolução contínua dos sintomas [204]. 

O excesso de peso está associado ao aumento da gravidade da AOS [18,123]. Contudo, 

a perda de peso fornece melhorias nos eventos respiratórios durante sono, qualidade do sono, 

sonolência subjetiva, sintomas de depressão e imagem corporal. Essas mudanças estão 

envolvidas na melhoria na qualidade de vida [205]. Estudos tem demostrado que a perda de 

peso bem sucedida através da dieta e a redução da CC podem melhorar o IAH em pessoas com 

obesidade e AOS, sendo recomendada para todos os indivíduos com excesso de peso 

apresentando AOS [206,207]. Johansson e Cols verificaram que uma perda de peso induzida 

pela dieta produziu redução mais acentuada do IAH nos pacientes com AOS grave do que 

naqueles com AOS moderada, e observaram uma associação dose-resposta entre perda de peso 

e melhora no IAH [208].  

 

 

1.3 Perda Ponderal e Apneia Obstrutiva do Sono 

 

O gerenciamento e o tratamento da obesidade têm como objetivo a perda ponderal, além 

de reduzir o risco e gerar melhoria da saúde [30]. O IMC de obesidade está associado com 
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maior risco de DCV e mortalidade, desta forma as diretrizes recomendam que pessoas com 

excesso de peso e obesidade tenham uma redução de 5% a 10% no peso corporal [34]. Um 

estudo de coorte demonstrou que a perda de peso de 5 a 10% permite melhora clinicamente 

significativa na PA, lipoproteína de alta densidade (high density lipoprotein, HDL)-colesterol 

(C), TG e glicemia de jejum, com uma melhora dos fatores de risco CV [209]. A perda de peso 

de pelo menos 5% e a modificação do estilo de vida apresentam benefícios clínicos importantes 

[30,210]. 

A perda de peso deve ser realizada com base no balanço energético negativo, as dietas 

podem funcionar se atingirem uma ingestão calórica reduzida em relação ao gasto energético. 

Várias abordagens dietéticas atingem a redução do peso, entre elas as que apresentam perda 

efetiva de peso são, os planos alimentares com ingestão ajustada para o peso corporal, déficit 

de energia ou dietas baseadas em evidências que restringe certos tipos de alimentos para criar 

um déficit de energia [211]. A perda de peso alcançada pela intervenção no estilo de vida 

apresenta inúmeros benefícios, como a melhora no perfil lipídico, redução ponderada da PAS 

e diastólica (PAD) de aproximadamente 3 e 2 mmHg, respectivamente, e consequentemente 

redução do risco de DCV [32]. 

A diretriz da American Thoracic Society sobre o papel do manejo do peso corporal no 

tratamento da AOS incentiva restrição calórica para todos os pacientes com AOS que 

apresentem IMC superior a 25 kg /m2 [28]. A perda de peso está associada a melhora da AOS, 

pois induz diminuição na resistência do compartimento superior ou central das vias aéreas, 

seguida por melhorias nos parâmetros resistivos periféricos e mecânicos elásticos [212]. Foster 

e cols. observaram maiores benefícios na perda de peso, quanto maior a perda ponderal e mais 

grave a AOS [206]. Nos indivíduos com AOS a perda de peso está relacionada com uma 

melhora do IAH e a redução deste índice parece estar associada a uma diminuição no risco CV 

[206].  

Um estudo de revisão sistemática e metanálise avaliou a estratégia de tratamento com 

intervenções dietéticas e de estilo de vida para perda de peso na AOS, e sugeriu que a redução 

do peso resulta em melhorias nos parâmetros de AOS como a diminuição no IAH. A redução 

do índice de dessaturação de oxigênio (IDO) de 4% também foi observada em parte dos estudos 

analisados [213]. Estima-se que a perda de peso de 10% produz um declínio de 26% no IAH 

[123]. O estudo Sleep AHEAD (Ação para a Saúde em Diabetes) realizou uma intervenção 

intensa no estilo de vida com dieta altamente restritiva (11 a 15 kcal por kg de peso) e 175 

minutos de atividade física com intensidade moderada em pacientes com AOS e DM2, tendo 

verificado melhora na gravidade da AOS no período de 10 anos [214]. 
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Georgoulis e cols. observaram que os eventos respiratórios e os índices de oximetria 

melhoraram com a perda de peso e as melhorias foram proporcionais ao grau de perda de peso. 

Portanto, uma perda de peso <5% pode reduzir os eventos respiratórios, mas uma perda de peso 

≥5% e principalmente ≥10% foi necessária para reduzir a prevalência de AOS grave [215]. Uma 

meta-analise recente verificou que a modificação do estilo de vida em pacientes com AOS, 

resultando na diminuição do IMC, proporciona mudanças significativas em fatores de risco 

cardiometabólicos [216]. Hudgel e cols. observaram que a perda de peso e a modificação do 

estilo de vida, foram associadas com redução na concentração plasmática de fatores associados 

com aumento no risco de DCV e importantes mediadores inflamatórios [217]. 

A obesidade é uma epidemia global crescente e está associada com maior risco de 

doenças, como AOS e DCV, que também estão em ascensão. Portanto, a perda de peso é uma 

estratégia eficaz para melhora metabólica, inflamatória, vascular e da qualidade de vida 

[26,218]. No presente momento, utilizando uma ampla busca bibliográfica, foi encontrado um 

número muito reduzido de estudos nos quais foram avaliados os efeitos da perda ponderal sobre 

alterações metabólicas, inflamatórias e vasculares em indivíduos com obesidade e AOS [36,37]. 

Dessa forma, questiona-se se a perda ponderal em pessoas com obesidade e AOS moderada à 

grave traria mais benefícios vasculares, metabólicos e inflamatórios do que naqueles com AOS 

leve e ausente. A realização do presente estudo se justifica pela escassez de dados na literatura 

e pela importância da perda de peso em indivíduos com obesidade e AOS moderada à grave, 

para redução do risco de morbidade e mortalidade, através da intervenção nutricional. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo Geral 

 

Avaliar o efeito da intervenção nutricional com perda ponderal sobre a função endotelial e 

rigidez arterial em indivíduos com obesidade e apneia obstrutiva do sono. 

 

2.2 Objetivos Específicos 

 

Em indivíduos com obesidade e apneia obstrutiva do sono, avaliar os efeitos da perda ponderal 

com uma dieta hipocalórica sobre: 

 

a) Adiposidade corporal total e central 

b) Pressão arterial periférica 

c) Parâmetros hemodinâmicos centrais 

d) Sistema nervoso autonômico 

e) Resistência à insulina 

f) Marcadores inflamatórios 

g) Força de pressão palmar 

h) Comparar os indivíduos com AOS moderada ou grave e AOS leve ou ausente 
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3 MÉTODOS 

 

3.1 Casuística 

 

Estudo prospectivo de intervenção realizado na Clínica de Hipertensão Arterial e 

Doenças Metabólicas Associadas (CHAMA), no Hospital Universitário Pedro Ernesto (HUPE). 

Todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) antes 

da sua inclusão no estudo (Apêndice A). 

 

 

3.2 Critérios de Elegibilidade 

 

3.2.1 Critérios de Inclusão 

 

• Pacientes ambulatoriais com idade entre 40 e 70 anos; 

• Ambos os sexos; 

• IMC ≥ 30 kg/m2 e < 40 kg/m²; 

• Consumo alimentar habitual mantido por pelo menos quatro semanas. 

 

3.2.2 Critérios de Exclusão 

 

• Pressão arterial sistólica ≥ 160 e/ou diastólica ≥ 100 mmHg; 

• Diabetes mellitus e/ou uso de insulina; 

• Terapia de reposição hormonal; 

• Evidências de hipertensão secundária; 

• Alterações da função tireoidiana clinicamente evidentes; 

• Doenças renais com taxa de filtração glomerular estimada (TFGe) < 60 mL/min/1,73m² ou 

hepáticas agudas ou crônicas; 

• História de câncer nos últimos 5 anos; 

• Doença coronária clinicamente evidente com história prévia de IAM e/ou revascularização 

miocárdica, sinais clínicos de insuficiência cardíaca, arritmia cardíaca ou doença valvar 

clinicamente significativa; 

• Acidente vascular cerebral prévio; 
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• Evidências de obesidade primária (genética) e obesidade secundária (endócrina); 

• Uso de medicamentos como agonista alfa-adrenérgico e suplementos;  

• Gestantes, lactantes; 

• Uso abusivo de álcool; 

• Outras condições médicas consideradas pelos pesquisadores como inadequada a 

participação no estudo clínico 

 

 

3.3 Questões Éticas 

 

Todos os pacientes selecionados foram convidados a participar voluntariamente do estudo e 

foram informados sobre todos os exames e procedimentos. Os pacientes foram incluídos após 

leitura, compreensão e assinatura do TCLE antes de qualquer procedimento ser realizado. O 

presente estudo e o respectivo TCLE foram aprovados pelo Comitê de Ética em Pesquisa do 

Hospital Universitário Pedro Ernesto (CEP/HUPE) sob o registro 13035419.0.0000.5259 

(Anexo A), encontrando-se dentro dos padrões éticos da pesquisa em seres humanos, conforme 

resolução nº 466/2012 do Conselho Nacional de Saúde. Caracterizado como estudo de 

intervenção, este projeto foi registrado no Clinicaltrials.gov sob o número NCT04198519. 

 

 

3.4 Desenho do Estudo 

 

Estudo com participantes com obesidade grau I e II, com intervenção nutricional 

hipocalórica durante 16 semanas para a promoção de perda ponderal. Uma parte dos pacientes 

recrutados já faziam acompanhamento no CHAMA e outros foram funcionários do hospital, 

acompanhantes e familiares que se interessaram em participar da pesquisa. Os pacientes 

incluídos realizaram cinco visitas durante o estudo. Na primeira visita (V1) foram convidados 

a participar voluntariamente do projeto conforme preenchimento dos critérios de inclusão e 

após esclarecimento e assinatura do TCLE, sendo submetidos à avaliação clínica, laboratorial 

e nutricional incluindo preenchimento do questionário de frequência do consumo alimentar 

(QFCA) e questionário internacional de atividade física (IPAQ). Na segunda visita (V2), prazo 

máximo de uma semana, foi realizado a avaliação da estrutura e função vascular. Neste mesmo 

dia foram fornecidas todas as orientações e entregue o aparelho para avaliação da presença e 
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grau da AOS que foi realizada na mesma noite. Os pacientes retornaram no dia seguinte (V3) 

para devolução do aparelho, foi aplicado o questionário de ESE, teste de força de preensão 

palmar (FPP) e receberam a orientação quanto à intervenção nutricional hipocalórica. Com oito 

semanas de intervenção, os pacientes compareceram para uma nova avaliação clínica e 

nutricional (V4). A cada 4 semanas foram feitos contatos por telefone (T1) e (T2) para manter 

o paciente motivado e esclarecer possíveis dúvidas. Na última visita (V5), os pacientes 

realizaram nova avaliação clínica, laboratorial, nutricional, da AOS, da estrutura e função 

vascular e preencheram os questionários (Figura 4). Para análise comparativa dos dados, os 

pacientes foram divididos em dois grupos de acordo com o IAH. Os pacientes com IAH <15 

eventos/h foram incluídos no grupo LA (AOS leve e ausente) e aqueles com IAH ≥ 15 eventos/h 

no grupo MG (AOS moderada à grave). 

 

Figura 4 – Desenho do estudo. 

 Nota: V, visita; T, contato telefônico; QFCA, questionário de frequência do consumo alimentar; IPAQ, 

questionário internacional de atividade física; TCLE, termo de consentimento livre e esclarecido; AOS, apneia 

obstrutiva do sono; ESE, escala de sonolência de Epworth; FPP, força de pressão palmar. 

Fonte: A autora, 2022. 

 

 

3.5 Procedimentos do Estudo 

 

3.5.1 Avaliação das Características Demográficas, Clínicas e do Estilo de Vida 

 

Na avaliação clínica foi utilizado uma ficha para anotar os dados coletados obtidos na 

anamnese como idade, história patológica, outras doenças associadas, menopausa, história 
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familiar de hipertensão arterial sistêmica, diabetes, IAM e acidente vascular cerebral, uso de 

medicamentos, tabagismo, ingestão de bebida alcoólica e prática de atividade física. A história 

familiar de hipertensão considerou familiares de primeiro grau, pais e irmãos. Foram 

considerados não-tabagistas aqueles que nunca fumaram ou que interromperam o ato de fumar 

há mais de dez anos [219]. Os pacientes que apresentaram ingestão diária de bebida alcoólica 

de 1 dose para mulheres e 2 doses para homens foram considerados etilistas [220].  

 

 

3.5.2 Avaliação Laboratorial 

 

As amostras de sangue venoso foram coletadas em uma sala refrigerada na CHAMA, 

estando os pacientes em jejum de 8h. Dois tubos com amostras em frasco de bioquímica foram 

centrifugados após a coleta do sangue, a 3000 rotações por minuto (rpm), durante 15 minutos, 

para a separação do soro. Demais alíquota pipetada foi levada ao Laboratório do 

CLINEX/HUPE sendo armazenada em freezer a -80ºC, por período máximo de 30 dias, para 

posterior dosagem da PCR. As análises foram realizadas de acordo com o laboratório central e 

de endocrinologia do HUPE e laboratório Richet. Foram também avaliados os seguintes 

parâmetros: 

• Hemograma foi determinado pelo método de contagem automatizada. A razão 

neutrófilo/linfócito foi definida como a contagem absoluta de neutrófilos (μL) dividida pela 

contagem absoluta de linfócitos (μL). A faixa de 2,3-3,0 da razão neutrófilo/linfócito pode 

servir como um alerta de processo patológico presente no organismo, como aterosclerose ou 

doença cardíaca isquêmica e/ou inflamação [221]. 

• Exames bioquímicos: A glicose foi dosada pelo método enzimático hexoquinase. O 

ácido úrico (AU) e creatinina foram dosados pelo método enzimático colorimétrico. A 

hemoglobina glicada foi dosada pelo método de inibição turbidimétrica.  

• As enzimas hepáticas foram analisadas pelo método cinético UV. Os hormônios 

tireoidianos foram analisados pelo método eletroquimiluminescência. 

• A insulina plasmática foi determinada por método de radioimunoensaio por 

eletroquimioluminescência (ECLIA), utilizado o kit comercial (Roche Diagnostics, In, USA). 

O índice Homeostatic Model Assessment-Insulin Resistance (HOMA-IR) [glicemia de jejum 

(mmol/L) x insulina de jejum (mU/mL) / 22,5] foi usado para estimar a sensibilidade à insulina 
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[222]. O ponto de corte utilizado para identificar sensibilidade à insulina é ≥ 2,71[223]. HOMA-

β foi calculado como segue: 20 × insulina (mU/mL) / (glicose (mmol/L) − 3,5) [222].  

• No lipidograma foram obtidos os valores de colesterol total (CT), TG e HDL-c pelo 

método colorimétrico enzimático, sendo este considerado adequado quando > 40mg/dl para 

homens e > 50 mg/dL para mulheres. A estimativa da lipoproteína de baixa densidade (Low 

Density Lipoproteins, LDL) foi calculada pela fórmula de Friedewald: LDL= CT – HDL – 

(TG/5), se TG < 400mg/dL [224]. 

• A determinação da concentração sérica da PCR foi realizada por método de 

turbidimetria (Látex de alta sensibilidade), utilizando o kit C-reactive protein ELISA (Helica 

Biosystems Inc, Fullerton, CA, USA), cujo valor para avaliação de risco CV foi <0,10 mg/dl 

como baixo risco, > 0,10- 0,30 mg/dl como risco intermediário e >0,30 mg/dl como alto risco 

[225]. 

• A adiponectina foi analisada pelo método de ELISA, utilizando o kit Adiponectina 

Humana ACRP30 (EMD Millipore Corporation, Missouri, USA). 

• A avaliação da função renal foi realizada através da TFGe utilizando a equação Chronic 

Kidney Disease – Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) de 2009 com base na creatinina 

sérica [226].  

 

 

3.5.3 Avaliação Nutricional 

 

3.5.3.1 Antropometria 

 

As medidas antropométricas foram realizadas por nutricionista experiente. A estatura 

foi medida em estadiômetro com precisão de ± 0,5 cm e o peso corporal obtido em balança 

digital com precisão de ± 0,1 kg (Filizola SA, São Paulo, SP, Brasil), de acordo com as técnicas 

recomendadas pela OMS. O IMC foi calculado usando a equação padrão (kg/m2) [26].  

Uma fita métrica flexível e inextensível foi usada para obter as circunferências da 

cintura, quadril, braquial e pescoço. A CC foi medida na posição de pé, no ponto médio entre a 

última costela e a crista ilíaca, no meio da expiração. A CQ foi medida no ponto mais largo 

sobre o quadril / nádegas, com a fita paralela ao chão [227]. A CP foi medida no meio do 

pescoço entre a coluna cervical média e o pescoço médio-anterior até 0,5 cm, se palpável, logo 

abaixo da proeminência laríngea [228]. A RCQ foi obtida dividindo-se a CC (cm) pela CQ (cm) 
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e RCE dividindo a CC (cm) pela altura (cm). A presença de obesidade abdominal foi 

caracterizada quando CC ≥ 90 cm para homens e ≥ 80 cm para mulheres [229], RCQ > 0,90 

para homens e > 0,85 para mulheres [230], e a RCE > 0,52 para homens e > 0,53 para mulheres 

[231]. A CP foi considerada elevada quando seus valores foram ≥ 38,5 cm para homens e ≥ 

34,5 cm para mulheres [228]. Percentual de aumento da CP = [(CP aferido / 38,5 ou 34,5) -1] 

x 100. A relação circunferência de pescoço (cm) / estatura (cm) (RPE) tem sido reconhecida 

como preditor eficaz do diagnóstico clínico da AOS. Uma razão ≥ 0,21 está associada com IAH 

≥ 15 eventos/h [232]. 

 

 

3.5.3.1.1 Índice de Adiposidade Corporal 

 

O IAC foi calculado utilizando as medidas de medida da CQ e da estatura, a partir da 

equação [75]: 

 

 

 

 

 

3.5.3.1.2 Índice de Adiposidade Visceral 

 

O cálculo do IAV foi determinado a partir da fórmula proposta por Amato e cols [76]. 

A fórmula é composta por duas medidas antropométricas (IMC em Kg/m2 e CC em cm) e dois 

parâmetros metabólicos HDL e TG em mmol/L, levando em consideração as variações por 

sexo, conforme a equação abaixo: 

 

Homens: IAV = [CC/ 39,68 + (1,88 X IMC)] x (TG/ 1,03) x (1,31 / HDL)                         

Mulheres: IAV = [CC/ 39,58 + (1,89 X IMC)] x (TG/ 0,81) x (1,52/ HDL) 

Onde: CC = Circunferência de cintura (cm); IMC = Índice de Massa Corporal (kg/m²); TG = 

Triglicerídeo (mmol/l); HDL = lipoproteína de alta densidade (mmol/l). 

 

Os pontos de corte para IAV utilizados foram 4,11 para homens e 4,28 para mulheres 

como preditor de síndrome metabólica [233]. 
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3.5.3.2 Avaliação da Composição Corporal pela Bioimpedância Elétrica 

 

A BIA é um método não invasivo utilizado para avaliação da composição corporal 

(utilizando-se o aparelho Biodynamics modelo 310®). Os pacientes foram orientados ao jejum 

de pelo menos 4 horas, a não ingerirem alimentos ricos em cafeína, além de refrigerantes à base 

de cola e bebidas alcoólicas e não promoverem mudanças na intensidade ou frequência dos 

exercícios físicos nas 48 horas anteriores à realização desta avaliação. Antes do exame, os 

pacientes foram orientados a esvaziar a bexiga e retirar objetos de metal. O procedimento foi 

realizado com o paciente em decúbito dorsal sobre uma superfície isolante (colchonete) em uma 

sala com temperatura ambiente de 23°C. Como padronização, as medidas de BIA foram 

executadas no hemicorpo direito com a colocação de quatro eletrodos. Os eletrodos distais 

foram afixados na base da segunda ou terceira articulação metacarpo-falângica e metatarso-

falângica a pelo menos cinco centímetros de distância dos eletrodos proximais, colocados na 

superfície dorsal da articulação do punho, coincidindo o processo estiloide do rádio e da ulna, 

e do tornozelo de modo que a borda do eletrodo se alinhasse aos maléolos medial e lateral [234].  

O ângulo de fase (AF) foi calculado a partir dos valores de resistência e reatância 

fornecidos pela BIA, pela fórmula:  AF = arco-tangente da reatância / resistência x 180° / Pi. 

Resistência é a oposição oferecida ao corpo pela alternância do fluxo da corrente elétrica, sendo 

inversamente relacionada ao conteúdo de água e de eletrólitos no tecido. Reatância é 

relacionada com as propriedades de capacitância da membrana celular e pode variar 

dependendo de sua integridade, função e composição [235]. As seguintes variáveis foram 

coletadas: GC, massa magra e AF. A partir do valor de GC foi calculado o percentual de 

adequação de gordura, utilizando os valores ajustados por etnia considerado branco não 

hispânico, sexo, IMC de 25 kg/m2. Os pontos de corte para homens 25,4% e 28,0% e para as 

mulheres 37,4% e 39,9%, para idade entre 30 a 49 anos e 50 a 84 anos, respectivamente [236]. 

Percentual de adequação de GC = percentual gordura aferido x 100/ percentual gordura ideal 

para idade e sexo. 

 

 

3.5.4 Força de Preensão Palmar 

 

A força muscular foi avaliada pela FPP medida pelo dinamômetro manual hidráulico 

Saehan® (Saehan Corporation, 973, Yangdeok-Dong, Masan 630-728, Korea) com graduação 



55 

 

de 2 Kg e capacidade máxima de 90 Kg. O dinamômetro foi calibrado antes de cada medição. 

Para a realização do exame os indivíduos foram posicionados conforme recomendação da 

American Society of Hand Therapists [237]. O paciente permaneceu sentado numa cadeira sem 

apoio para os braços mantendo a coluna ereta, os joelhos devem estar em uma flexão de 90°, o 

ombro em adução e rotação neutra, o cotovelo fletido a 90° com a posição da mão podendo 

variar entre 0 a 30° de extensão. O braço deve estar suspenso e a mão posicionada no 

dinamômetro e a empunhadura ao nível das falanges médias dos dedos. A empunhadura foi 

padronizada na posição II (4,5cm) para ambos os sexos. As medições foram repetidas em 

intervalos de 1 minuto e foram obtidas 3 vezes do braço dominante. O valor mais alto de três 

medidas foi considerado para o estudo. O prejuízo na força muscular foi diagnosticado de 

acordo com EWGSOP2 como FPP < 27 kg nos homens e <16 kg nas mulheres [238]. 

 

 

3.5.5 Avaliação do Nível de Atividade Física  

 

 O nível de atividade física foi avaliado utilizando o IPAQ curto (Anexo B), validado no 

Brasil por Matsudo e cols (2001) e foi aplicado no início (V1) e no final do estudo (V5) [239]. 

 

 

3.5.6 Determinação da Pressão Arterial 

 

 As medidas da PAS e PAD foram obtidas com aparelho digital (modelo HEM-705CP, 

OMRON Healthcare Inc., Illinois) e manguito apropriado, colocado cerca de dois centímetros 

acima da dobra cubital. As aferições foram realizadas na sala de atendimento estando o paciente 

em posição sentada e após cinco minutos de repouso. Após seis medidas no intervalo de um 

minuto, as médias da PAS e PAD foram consideradas para análise. A pressão de pulso (PP) foi 

determinada a partir da diferença entre a PAS e PAD. A PA média (PAM) foi determinada pela 

equação: PAM = PAD + PP/3 [240]. 

 

 

3.5.7 Estratificação de Risco Cardiovascular Global  

 

A estratificação do escore de risco Framingham (ERF) avalia o risco CV global e foi 

baseada no trabalho de D’Agostino e cols. que avaliaram o risco de DCV baseado no 
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Framingham Heart Study [241]. Esta avaliação considera o risco de desenvolver, em um 

período de 10 anos, doença coronária fatal ou não fatal, acidente vascular encefálico isquêmico 

ou hemorrágico, isquemia cerebral transitória, doença arterial periférica ou insuficiência 

cardíaca. De acordo com o número de pontos, em tabelas diferentes para homens (Anexo D) e 

mulheres (Anexo E), é obtido o percentual de risco de DCV em 10 anos e, com uma outra tabela 

de associação, a idade vascular.  

 

 

3.5.8 Idade Cardiometabólica 

 

 A idade cardiometabólica foi obtida através do site https://myhealthcheckup.com, 

buscando-se o link para Cardiometabolic Age. Este calculador de risco de idade 

cardiometabólica é apoiado pelo Canadian Institute for Health Research (CIHR), foi 

desenvolvido por médicos e estatísticos na Universidade McGill, no Canadá. O cálculo foi 

validado em 2015 utilizando dados do National Health and Nutrition Examination Survey 

(NHANES) de 2003–10 e comparando com expectativa de vida para Americanos com dados 

do Framingham Heart Study [242]. A estimativa de risco para diabetes e DCV leva em 

consideração sexo, idade, altura, peso, CC, CT, LDL-c, HDL-c, PAS e PAD, uso de medicação 

anti-hipertensiva, glicemia, história clínica de DCV, infarto ou ataque isquêmico transitório, 

doença vascular periférica, diabetes, história familiar de diabetes e DCV prematura, realização, 

duração e intensidade de atividade física, e tabagismo [243]. 

 

 

3.5.9 Avaliação do Sono  

 

3.5.9.1 Avaliação Domiciliar da AOS 

 

O Watch-PAT 200® (Itamar Medical, Caesarea, Israel) é um dispositivo portátil para 

avaliação domiciliar da AOS, sendo classificado de nível 3 pela AAMS [244] e possuindo 4 

canais: PAT, oximetria de pulso, FC e actigrafia [245]. O sinal PAT mede a mudança no volume 

do pulso arterial regulada pela inervação alfa-adrenérgica no músculo liso da vasculatura do 

dedo, sendo, desta forma, a medida da atividade nervosa simpática [244]. O aparelho detecta 

indiretamente a apneia/hipopneia ao identificar o surgimento da atividade simpática 

(diminuição na amplitude do sinal PAT) associada à interrupção dos eventos respiratórios. Os 
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eventos respiratórios são detectados por uma combinação da queda de sinal PAT, aumento da 

FC e mudanças na saturação de oxigênio arterial, usando um algoritmo próprio capaz de 

diferenciar entre estado de sono e estado de vigília a cada 30 segundos e calcular o IDR usando 

o tempo total de sono. O algoritmo de actigrafia fornece uma medida precisa dos estados de 

sono e vigília em indivíduos normais e pacientes com AOS. Este dispositivo doméstico de 4 

canais foi validado com polissonografia como dispositivo de monitoramento do sono[170,246].  

Os pacientes foram orientados, antes de dormir, a colocar o aparelho no pulso da mão 

não dominante e pressionar o botão do Watch-PAT 200® para começar o estudo. Pela manhã, 

eles retornaram ao hospital com o aparelho. O cartão de memória contendo a informação foi 

transferido para o computador e analisado usando o programa ZZPAT®. A análise automática 

foi usada para pontuar os resultados. Os resultados mais importantes incluem o IAH, tempo 

total de sono estimado, percentagem de sono REM, IDO e IDR. O IAH foi classificado 

conforme a diretriz de AOS [135]. Os pacientes foram divididos em dois grupos de acordo com 

o IAH: grupo leve à ausente (LA) (IAH<15 eventos/h) e grupo moderada à grave (MG) 

(IAH≥15 eventos/h). 

 

 

3.5.9.2 Escala de Sonolência Epworth 

 

A ESE avaliou o grau de sonolência, sendo composta por 8 situações do cotidiano nas 

quais foi atribuída uma nota de zero a três para chance de cochilar durante tais situações (Anexo 

E). Sendo que zero denota nenhuma chance de cochilar, 1 se refere a uma pequena chance, 2 

corresponde a chance moderada e 3 refere a alta probabilidade de cochilar. A pontuação pode 

variar de zero a 24 pontos, sendo uma pontuação ≥11 pontos identificam como sonolência 

diurna excessiva [150]. A ESE já foi traduzida para o português e validada para uso na 

população brasileira [247]. 

 

 

3.5.10 Avaliação da Atividade Autonômica  

 

 Os indivíduos foram avaliados seguindo os critérios de medida da variabilidade da 

frequência cardíaca (VFC) preconizados pela Sociedade Europeia de Cardiologia e a Sociedade 

Norte-Americana de Marca-Passos e Eletrofisiologia, em repouso na posição supina, 

utilizando-se um período de 15 minutos, sendo os 5 minutos iniciais de estabilização e 10 
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minutos seguintes de registro. Todos os dados foram processados utilizando o software livre 

Kubios HRV (Finlândia). A partir do registro do frequencímetro (Polar® RS800, Polar Electro 

OY, Kempele, Finland) foram identificados os intervalos entre cada batimento cardíaco (onda 

R), denominados intervalos RR (iRR) [248]. 

A análise da VFC pode ser realizada pelo domínio do tempo, da frequência e parâmetros 

não lineares, conforme descrito na tabela 1. No domínio do tempo, mede-se cada iRR normal 

(batimentos sinusais) durante determinado intervalo de tempo e, a partir daí, com base em 

métodos estatísticos ou geométricos, calculam-se os índices tradutores de flutuações na duração 

dos ciclos cardíacos. A análise no domínio do tempo reflete a atividade autonômica de maneira 

global.  

O domínio da frequência permite a caracterização quantitativa e qualitativa, 

individualizada e simultânea, das atividades simpática e parassimpática cardíacas, por meio das 

frequências das ondas e suas respectivas origens fisiológicas. Os índices do SNS e 

parassimpático (SNP) também foram interpretados como indicadores da atividade simpática e 

parassimpática, respectivamente [248]. O índice SNP foi calculado com base na média do iRR, 

raiz quadrada média de diferenças sucessivas de iRR (RMSSD) e SD 1. O índice SNS foi 

calculado com base na média da FC, índice de estresse de Baevsky e SD 2. O índice de estresse 

é uma medida geométrica da VFC que reflete o estresse do sistema CV [249]. A análise não 

linear foi realizada como complemento ao método linear devido ao seu mecanismo de controle 

subjacente na regulação autonômica. 

A análise da VFC foi realizada apenas em pacientes que não faziam uso de 

betabloqueador, pois esse aumenta os índices da VFC que pode contribuir para um efeito 

protetor. 
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Tabela 1 – Descrição dos parâmetros de domínio do tempo, domínio da frequência e não 

lineares comumente usados na variabilidade da frequência cardíaca (VFC) e sua associação 

com a função do sistema nervoso autonômico (SNA). 

 

 

 

3.5.11 Avaliação da Função Endotelial 

 

3.5.11.1 Dilatação Mediada por Fluxo da Artéria Braquial 

 

Este método não invasivo utiliza a ultrassonografia de alta resolução para medir o 

diâmetro da artéria braquial em resposta à hiperemia reativa [250], que provoca aumento do 

fluxo sanguíneo e estresse de cisalhamento (shear stress), estimulando a liberação de ON que 

pode ser quantificada como um indicador da função vasomotora [251]. As imagens foram 

obtidas por aparelho de ultrassonografia bidimensional com Doppler colorido e espectral 

(Philips, Affinity 70®) e transdutor linear com frequência de 10 MHz. O paciente permaneceu 

deitado em decúbito dorsal com o braço direito ligeiramente abduzido. Depois de localizada a 

artéria braquial, o transdutor foi colocado na face ântero-medial do braço direito, 

Parâmetros 

VFC 
(unidades) Descrição 

Associação à 

função SNA 

Parâmetros do domínio de tempo 
Média da FC 

 

Intervalo RR  

 

SDNN 

 

SDANN 

 

RMSSD 

 

pNN50 

(bpm) 

 

(ms) 

 

(ms) 

 

(ms) 

 

(ms) 

 

(%) 

Média da frequência cardíaca 

 

Média da série de intervalos RR batimento a batimento selecionada 

 

Desvio padrão de todos os intervalos RR normais (intervalos normais a 

normais, NN) 

Desvio padrão das médias dos intervalos RR em todos os segmentos de 5 

minutos de todo o registro 

Raiz quadrada média de diferenças sucessivas entre intervalos RR, 

demonstrando variação de batimento a batimento 

Número de pares consecutivos de intervalos NN diferindo mais de 50 ms 

(NN50) dividido pelo número total de todos os intervalos NN, 

demonstrando variação de batimento a batimento 

SNS e SNP 

 

SNP e SNS 

 

SNP e SNS 

 

SNS 

 

SNP 

 

SNP 

 

Parâmetros do domínio de frequência 
LF  

 

HF  

 

LF/HF 

(ms2) 

 

(ms2) 

 

 

Potência de baixa frequência (LF) (faixa de frequência 0,04–0,15 Hz) 

extraída do espectro de potência da série temporal do intervalo RR 

Potência de alta frequência (faixa de frequência 0,15–0,4 Hz); estima a 

ativação parassimpática/vagal 

Razão LF/HF – balanço simpatogaval 

SNS 

 

SNP 

 

SNS vs SNP 

Parâmetros não lineares 
SD1 

 

SD2 

 

SD2/SD1  

(ms) 

 

(ms) 

Desvio padrão da variabilidade instantânea de batimento a batimento, 

extraída do gráfico de Poincaré 

Desvio padrão da variabilidade geral, extraído do gráfico de Poincaré 

 

Razão SD2/SD1 – balanço simpatogaval 

SNP 

 

SNP e SNS 

 

SNS vs SNP 
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perpendicularmente ao eixo do braço, 5 a 10 cm abaixo da prega antecubital, sobre a artéria. 

Para atestar a boa localização e a qualidade do pulso arterial obtido, o Doppler foi acionado.  

O diâmetro basal da artéria braquial (DBAB) e o diâmetro pós-oclusão da artéria 

braquial (DPOAB) foram medidos manualmente entre as interfaces íntima-luz ao final da 

diástole. Após a medida do DBAB, o local de contato do transdutor na pele foi marcado, a fim 

de que a aferição do DPOAB ocorresse no mesmo sítio. A oclusão ocorreu durante cinco 

minutos, através de manguito posicionado no antebraço, o qual imprimiu uma pressão 50 

mmHg acima da PAS, confirmada pela ausência de pulso no Doppler. O DPOAB foi então 

medido 30, 45, 60, 75 e 90 segundos após a liberação do fluxo. Os testes foram realizados 

sempre pelo mesmo avaliador. A dilatação mediada por fluxo (DMF) foi calculada como o 

percentual de aumento do DPOAB em relação aos seus valores basais, ou seja, DMF = 

[(DPOAB – DBAB)/ DBAB] x 100. 

 

 

3.5.11.2 Avaliação da Reatividade Microvascular  

 

A reatividade microvascular foi avaliada utilizando o sistema de laser com contraste de 

imagem (laser speckle contrast image - LSCI) com um comprimento de onda do laser 785 mm 

(Sistema PSI Pericam, Perimed, Suécia), em combinação com a hiperemia reativa pós-oclusiva 

(HRPO) para avaliação fisiológica, não invasiva e contínua das alterações de perfusão 

microvascular cutâneas endotélio dependente expressas em unidades arbitrárias de perfusão 

[252]. A taxa de aquisição de imagem foi de uma imagem por segundo e a distância entre a 

cabeça do laser e a superfície da pele foi fixada em 20 cm.  

O exame foi realizado no período da manhã, onde o paciente foi submetido a um período 

de aclimatação por cerca de 20 minutos em uma sala com temperatura em torno de 22°C ± 1. 

O laser foi localizado a uma distância de aproximadamente três centímetros na superfície 

ventral do antebraço esquerdo sem pelo, com pele íntegra, sem áreas de hiperpigmentação e 

veias visíveis. Um local da pele foi selecionado (regiões circulares de interesse – ROI) com 

medição acima de 250 mm³ de diâmetro determinado aleatoriamente. 

Utilizou-se um esfigmomanômetro sobre a artéria braquial para aplicar uma pressão de 

50 mmHg acima da PAS por 3 minutos. Após rápida descompressão, as alterações do fluxo 

foram gravadas para avaliar a HRPO. O fluxo foi então registrado durante os 3 min de oclusão 

e 3 min após o período de hiperemia reativa. O software do fabricante (PIMSoft, Perimed) foi 

utilizado para analisar as imagens. Através das análises, obtivemos resultados médios basais de 
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1 minuto, pico médio de PORH e a condutância vascular cutânea (CVC) foi obtida pela fórmula: 

CVC = perfusão basal (ou HRPO) / PAM periférica. A porcentagem de aumento de perfusão 

foi calculada pela fórmula: [(PORH pico de perfusão - perfusão basal)]/perfusão basal x100, e 

o aumento área sob a curva (ASC) obtido da seguinte forma: [(PORH ASC - ASC basal)]/ASC 

basal] x100. 

 

 

3.5.12 Ultrassonografia de Carótida 

 

A possível presença de placas ateromatosas e a medida da espessura médio-intimal 

(EMI) da carótida foram analisadas em área sem placas ateromatosas, na artéria carótida 

comum. As artérias carótidas direita e esquerda foram examinadas com aparelho de 

ultrassonografia de alta resolução (Philips, Affinity 70®) equipado com transdutor linear de 10 

MHz e os pacientes foram examinados na posição supina com a cabeça em leve rotação 

contralateral. O mesmo ultrassonografista treinado realizou todos os exames. A região 

localizada até 2 cm proximal do início do bulbo carotídeo foi utilizada para medida da EMI. As 

medidas foram feitas no final da diástole, identificada pelo registro eletrocardiográfico 

simultâneo. Os valores médios da EMI neste comprimento de 20 mm foram calculados. A 

mensuração da EMI foi realizada nas duas carótidas. Para determinar a presença de placas 

ateromatosas, foi considerada EMI ≥ 1,5mm [253]. A razão de media/luz foi calculada 

dividindo o EMI pelo diâmetro do lúmen. 

 

 

3.5.13 Análise da Onda de Pulso por Oscilometria  

 

A hemodinâmica central foi avaliada com o aparelho Mobil-O-Graph (I.E.M. GmbH, 

Stolberg, Alemanha). Este aparelho foi devidamente validado para uso em pesquisa científica 

pela European Society of Hypertension. Os parâmetros hemodinâmicos centrais foram obtidos 

através de um método não invasivo, que verifica simultaneamente a onda de pulso do fluxo 

sanguíneo arterial, permitindo a análise da PA, da pressão sistólica central (PSc), da velocidade 

de onda de pulso (VOP) e do Aix pelo método ARCsolver. Esse método determina a PSc com 

base em ondas de pulso braquial gravadas através de um manguito ligado ao aparelho 

oscilométrico Mobil-O-Graph que verifica a PA. Os registros são obtidos mantendo-se o 

manguito inflado por 10 segundos ao nível da PAD com utilização de braçadeiras 
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convencionais para adultos com obesidade e um sensor MPX50550 (Freescale Inc., Tempe, 

AZ, EUA) de pressão com alta fidelidade [254]. 

O Mobil-O-Graph é um dispositivo que permite medidas simultâneas da pressão central 

e periférica. O aparelho é capaz de oferecer uma série de resultados úteis da condição CV do 

paciente avaliada, pois as medidas de PA e VOP são correlacionadas com os dados de peso, 

altura e idade previamente fornecidos pelo programa do aparelho (software HMS Client-Server 

data management). As seguintes variáveis foram coletadas: PSc, PPc, ampliação da PP, AP, 

Aix, Aix@75 (índice de incremento corrigido para 75% da frequência cardíaca), VOP, VOP 

normalizada, adequação da VOP e idade vascular [255]. A mediana da VOP foi avaliada entre 

o mínimo e o máximo esperado para cada paciente de acordo com a idade e sexo, e a adequação 

da VOP foi calculada como: VOP medida – mediana da VOP. A VOP normalizada foi 

calculada: (VOP aferida/ PAM) x 100. 

 

 

3.6 Intervenção Nutricional 

 

3.6.1 Análise do Padrão de Consumo Alimentar  

 

 A avaliação do consumo alimentar foi realizada por meio de um QFCA, administrado 

por nutricionista. O QFCA (Anexo F) foi desenvolvido para a população brasileira e validado 

com métodos mais precisos para avaliar a ingestão alimentar [256]. Na visita (V1), a avaliação 

da ingestão foi usada para avaliar o consumo alimentar habitual e na última visita (V5), para 

avaliar a adesão à dieta. Na V1 o QFCA, avaliou o período de referência de seis meses 

precedentes à consulta e na V5 o período de intervenção. 

 

 

3.6.2 Prescrição Dietética 

 

O valor energético total (VET) da dieta restrita em energia prescrita para cada 

participante do estudo na V3 foi determinado subtraindo 800 kcal/dia do gasto energético total 

diário, que foi estimado usando as equações da ingestão da Dietary Reference Intake (DRI) com 

base no peso corporal atual [257]. A distribuição dos macronutrientes foi a seguinte: proteína 

10 a 35% do VET, lipídios 20 a 35% do VET e carboidratos 45 a 65% do VET [258]. Na V4, 
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o VET da dieta foi ajustado de acordo com o peso corporal do participante nesta visita, como 

uma tentativa de manter a perda de peso.  

Foi levado em consideração as variações por sexo conforme a equação abaixo para 

sobrepeso ou obeso > 19 anos: 

 

Homem: GET = 1086 – 10,1 x idade [a] + atividade física x (13,7 x peso [Kg] + 416 x altura 

[m]) 

Mulher: GET = 448 – 7,95 x idade [a] + atividade física x (11,4 x peso [Kg] + 619 x altura [m])  

 

O nível de atividade física (NAF) foi utilizado: 1,0 para sedentários em ambos os sexos, 1,12 e 

1,16 para NAF baixo, 1,29 e 1,27 para NAF ativo e 1,59 e 1,44 para muito ativo para homem e 

mulher, respectivamente. 

 

O planejamento dietético teve como objetivo uma melhora qualitativa e quantitativa, e também 

uma perda de peso no final de 16 semanas de 5 a 10% do peso inicial do paciente.   

 

3.7 Cálculo Amostral  

 

Até o presente, não há estudos com objetivos, métodos e desfechos semelhantes que 

possibilitem o cálculo mais preciso do tamanho da amostra. De fato, não há na literatura estudos 

que avaliem os efeitos da perda ponderal sobre a função endotelial medida através da HRPO 

por meio de laser com contraste de imagem. No entanto, para determinar o tamanho da amostra 

para este estudo, foi considerada a variação da DMF como desfecho primário da intervenção 

com base na redução de peso e nos resultados do estudo de Angelico e cols [259]. Assim, para 

um poder de estudo de 80%, um nível de significância de 5% e uma taxa de abandono de 10%, 

53 pacientes foram indicados como mínimo necessário no estudo.  

 

 

3.8 Análises Estatísticas 

 

A análise estatística foi realizada por meio do Statistical Package for the Social Sciences 

(SPSS, Chicago, Illinois, EUA) versão 25.0. As variáveis foram avaliadas quanto à normalidade 

pelo teste de Shapiro-Wilk. As diferenças entre os grupos foram analisadas por meio do teste t 

de Student para variáveis com distribuição normal, teste U de Mann-Whitney para variáveis 
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com distribuição não normal. O teste do qui-quadrado foi utilizado para comparar as variáveis 

categóricas. Os resultados foram apresentados como média ± desvio-padrão para variáveis com 

distribuição normal, mediana e intervalos interquartis (25% e 75%) para as variáveis com 

distribuição não normal e as variáveis categóricas foram apresentadas como porcentagens (%). 

Para análise intragrupo foi realizado o teste t pareado ou teste não-paramétrico de Wilcoxon 

pareado. O coeficiente de Spearman foi utilizado para analisar a correlação entre as variáveis 

contínuas. A regressão linear múltipla foi realizada entre as variáveis com correlação 

significativa, com ajuste para idade e sexo. Para todas as análises, foi adotado um intervalo de 

confiança de 95% e um valor de p <0,05 foi considerado estatisticamente significativo. 

. 
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4 RESULTADOS 

  

Um total de 86 pacientes preencheram os critérios de elegibilidade, sendo os dados de 

dez sujeitos excluídos, seis por não terem sido submetidos à avaliação do sono, dois por 

apresentarem glicemia ≥ 126 mg/dl, um por infarto do miocárdio após a seleção e um paciente 

por consumo excessivo de álcool. Assim, 76 adultos com obesidade completaram todas as 

avaliações iniciais. Durante às 8 semanas de intervenção nutricional, 6 pacientes não 

continuaram no estudo e entre 8 e 16 semanas de acompanhamento 10 pacientes não concluíram 

o estudo. Os participantes não concluintes deixaram o estudo por desinteresse (n=15) e início 

de corticoide após a seleção (n=1) (Figura 5). Um total de descontinuação de 23% e 20% nos 

grupos LA e MG, respectivamente.  

 

Figura 5 – Diagrama de fluxo do estudo. 

Nota: AOS, apneia obstrutiva do sono; IAH: índice de apneia-hipopneia. 
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4.1 Resultado das Análises do Período Basal 

 

A análise da presença e gravidade da AOS, de acordo com o IAH, revelou que 9,2% dos 

participantes do estudo não apresentavam AOS, 30,3% apresentavam AOS leve, 34,2% AOS 

moderada e 26,3% AOS grave. 

As características clínicas, antropométricas, do estilo de vida e de composição corporal 

da população estudada foram apresentadas na Tabela 2. Não houve diferença significativa entre 

os grupos LA vs. MG em relação a idade cardiometabólica, IMC e dados antropométricos. 

Mesmo sem diferença estatística entre os grupos a CC, a CP, a RCE, o IAC e a RCQ, esse com 

exceção das mulheres no grupo LA, apresentaram valores elevados. O percentual de elevação 

da CP não houve diferença entre os dois grupos, para as mulheres (9 ± 6 vs 11 ± 8 %, p=0,288) 

e para os homens (14 ± 4 vs 16 ± 6 %, p=0,666). A idade, risco CV calculado pelo escore de 

Framingham, PAS, PP e a RPE foram significativamente maiores no grupo com AOS MG. 

A classe anti-hipertensiva mais utilizada no grupo MG foi o inibidor da enzima 

conversora da angiotensina/bloqueador do receptor da angiotensina (IECA/BRA; 56,5%), 

seguido do diurético (26,1%), betabloqueador (17,4%) e antagonista do canal de cálcio (15,2%). 

O grupo LA apresentou maior uso de IECA/BRA (43,3%), seguido de diurético (30,0%) e 

betabloqueador (13,3%). Em relação as outras medicações, apenas o grupo MG fazia uso de 

estatina (15,2%; p=0,038). Em relação as classes anti-hipertensivas, não apresentaram diferença 

significativa entre os grupos, com exceção do antagonista do canal de cálcio (p=0,038), presente 

apenas no grupo MG. O consumo alimentar de forma qualitativa foi avaliado pelo QFCA, 

ambos os grupos apresentavam baixo consumo de frutas, legumes e verduras, e um consumo 

habitual de alimentos ricos em gordura e produtos processados.    
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Tabela 2 – Variáveis clínicas, pressóricas e composição corporal no período basal de acordo 

com a presença/gravidade da AOS. 

 

Variáveis AOS 

LEVE-AUSENTE 

(n= 30) 

AOS 

MODERADA-GRAVE 

(n= 46) 

Valor-

P 

Idade, anos 50 (45 ‒ 53) 52 (47 ‒ 61) 0,037 

Sexo feminino, n (%) 28 (93,3) 29 (63) 0,003 

Idade cardiometabólica, anos 48 ± 6 52 ± 8 0,055 

Δ-idade 4 ± 10 7 ± 11 0,206 

ERF, % 4,8 (3,2 ‒ 7,3) 7,7 (4,8 ‒ 15,0) 0,005 

PA sistólica, mmHg 119 ± 13 127 ± 15 0,030 

PA diastólica, mmHg 78 (72 ‒ 85) 79 (72 ‒ 88) 0,570 

Frequência cardíaca, bpm 72 ± 9 71 ± 10 0,528 

Pressão de pulso, mmHg 41 ± 8 46 ± 10 0,026 

PA média, mmHg 92 (83 ‒ 99) 95 (87 ‒ 104) 0,182 

Peso, kg 89 (83 ‒ 100) 94 (83 ‒ 103) 0,706 

IMC, kg/m2 34 (32 ‒ 36) 33 (32 ‒ 36) 0,251 

Circunferência Cintura, cm 

Mulheres 

Homens 

 

99 ± 8 

113 ± 6 

 

101 ± 7 

109 ± 7 

 

0,441 

0,498 

Circunferência Pescoço, cm 

Mulheres 

Homens 

 

37,5 ± 2,3 

44,0 ± 1,4 

 

38,2 ± 2,9 

44,7 ± 2,3  

 

0,286 

0,667 

RPE 0,23 (0,22 ‒ 0,24) 0,24 (0,23 ‒ 0,26) 0,010 

Relação cintura-quadril 

Mulheres 

Homens 

 

0,82 ± 0,07 

0,92 ± 0,01 

 

0,85 ± 0,07 

0,95 ± 0,04 

 

0,125 

0,281 

Relação cintura-estatura 

Mulheres 

Homens 

 

0,62 (0,57 ‒ 0,63) 

0,64 ± 0,00 

 

0,62 (0,60 ‒ 0,66) 

0,62 ± 0,04 

 

0,255 

0,544 

Índice de Adiposidade visceral 

Mulheres 

Homens 

 

2,84 (2,30 ‒ 3,67) 

3,3 (1,6 ‒ 3,5) 

 

2,47 (1,97 ‒ 3,24) 

3,2 ± 1,4 

 

0,225 

1,000 

Índice de Adiposidade Corporal, % 

Mulheres 

Homens 

 

40,8 ± 4,1 

34,5 ± 0,5 

 

40,7 ± 3,5 

32,1 ± 2,9 

 

0,887 

0,284 

Bioimpedância elétrica    

Gordura corporal, kg 36 (32 ‒ 42) 34 (28 ‒ 39) 0,167 

Adequação gordura corporal, %    

Mulheres 

Homens 

105 ± 9 

121 (85 ‒ 110) 

103 ± 6 

116 (108 ‒ 126) 

0,456 

0,749 

Massa magra, kg 54 (50 ‒ 59) 57 (49 ‒ 65) 0,174 

Ângulo de fase 

Mulheres 

Homens 

 

6,7 ± 0,2 

6,7 ± 0,2 

 

7,1 ± 0,8 

7,5 ± 0,8 

 

0,123 

0,192 
Nota: Dados expressos em média±desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado.  

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; Δ-idade, idade vascular de Framingham - idade cronológica; ERF, 

Escore de risco de Framingham; PA, pressão arterial; IMC, índice de massa corporal; RPE, relação pescoço-

estatura. 

Fonte: A autora, 2022 
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A avaliação da composição corporal foi realizada pela BIA e não mostrou diferença 

entre os grupos em relação à GC, massa magra e adequação da GC. No entanto, os grupos 

mostraram valores elevados de tecido adiposo para ambos os sexos (Tabela 2). Na análise do 

AF por IMC não foi possível a realização do teste estatístico devido o número reduzido de 

indivíduos por classificação de IMC. Desta forma, foi dividido apenas entre os sexos e não 

apresentou diferença significativa entre os grupos. A história familiar de hipertensão (76,7 vs 

84,8 %, p= 0,384), diagnóstico (56,7 vs 69,6 %, p= 0,328) e tempo de hipertensão (12±11 vs 

14±9 anos, p= 0,468) foram maiores no grupo MG, porém sem significância estatística entre os 

grupos. Em relação ao estilo de vida, os grupos não apresentaram diferença significativa no 

consumo de bebida alcoólica (20,0 vs 30,4 %, p= 0,426) e tabagismo (6,7 vs 4,3 %, p= 0,645). 

De acordo com o IPAQ, nenhum participante foi classificado como ativo, realizando ≥ 

150 minutos/semana de atividade. A força muscular avaliada pela FPP, não apresentou 

diferença significativa entre os grupos considerando-se apenas as mulheres (24±4 vs 23±5 kg; 

p= 0,306). Em relação a FPP dos homens não foi possível realizar o teste estatístico devido ao 

número reduzido de participantes no grupo LA. Dessa forma, a FPP aferida foi de 38kg no 

grupo LA e o grupo MG apresentou uma média de 41kg.  

O grupo MG apresentou IDR, IAH e IDO maiores, como esperado. No entanto, a 

frequência cardíaca média durante o sono foi menor no grupo MG. Enquanto, o tempo total de 

sono, percentual de sono REM e a ESE não diferiram entre os grupos (Tabela 3).  

 

Tabela 3 – Análise do sono no período basal de acordo com a presença/gravidade da AOS. 

Variáveis AOS 

LEVE-AUSENTE 

(n= 30) 

AOS 

MODERADA-GRAVE 

(n= 46) 

Valor-

P 

IDR, eventos/h 12 (7 ‒ 14) 29 (22 ‒ 38) < 0,001 

IAH, eventos/h 9 (5 ‒ 11) 27 (20 ‒ 34) < 0,001 

IDO, eventos/h 3 (1 ‒ 5) 15 (9 ‒ 19) < 0,001 

FC média, bpm 71 ± 10 66 ± 9 0,031 

FC máxima, bpm 103 ± 13 100 ± 13 0,285 

Tempo total de sono, min 343 ± 89 354 ± 65 0,538 

Tempo de Sono REM, % 26 (21 ‒ 30) 26 (18 ‒ 30) 0,811 

Escala de Sonolência de Epworth, pontos 9 ± 6 10 ± 6 0,435 
Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado.  

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; IDR, índice de distúrbio respiratório; IAH, Índice de apneia-hipopneia; 

IDO, Índice de dessaturação de oxigênio; FC, frequência cardíaca.  

Fonte: A autora, 2022 
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A figura 6 apresenta os dados do estudo do sono, demonstrando que os valores não só 

do IAH, que foi utilizado para divisão dos grupos, e também do IDR e do IDO, foram superiores 

no grupo com apneia MG quando comparado ao grupo LA.  

 

 Figura 6 – Índices de distúrbio respiratório, apneia-hipopneia e dessaturação de oxigênio no 

período basal, em cada grupo. 

 

Nota: Gráficos expressos em mediaa, intervalo interquartil, mínimo e máximo. p<0,05 para a comparação entre os 

grupos dos 3 índices. 

Fonte: A autora, 2022 

 

O grupo MG apresentou valores mais elevados de AU e mais baixos TFGe, porém 

dentro dos valores de referência (Tabela 4). Em relação à função tireoidiana, avaliados pelo 

hormônio tireoestimulante (1,1 (1,0 ‒ 1,2) vs 1,1 (1,0 ‒ 1,2) μUI/mL, p= 0,977) e tiroxina livre 

(1,6 (1,0 ‒ 2,3) vs 1,8 (1,2 ‒ 2,6) ng/dL, p= 0,668) não houve diferenças entre os grupos. Os 

parâmetros hepáticos, como transaminase glutâmico oxalacética (TGO; 19 (17 ‒ 24) vs 21 (18 

‒ 26) UI/L, p= 0,303), transaminase glutâmico-pirúvica (TGP; 21 (15 ‒ 26) vs 20 (16 ‒ 33) 

UI/L, p= 0,503), gama-glutamil transferase (GGT; 28 (21 ‒ 39) vs 29 (23 ‒ 45) UI/L, p= 0,322) 

e fosfatase alcalina (FA; 180 ± 60 vs 164 ± 81 UI/L, p= 0,370) também não diferiram 

estatisticamente entre os grupos. O perfil lipídico, glicídico e os parâmetros inflamatórios não 

mostraram diferença entre os grupos. No entanto, ambos os grupos apresentam níveis elevados 

de PCR. Em relação ao perfil glicídico, ambos os grupos apresentam uma resistência insulínica 

de acordo com os seus valores médios de HOMA-IR. A concentração sérica de adiponectina 

não apresentou diferença significativa entre os grupos. 
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Tabela 4 – Variáveis laboratoriais no período basal de acordo com a presença/gravidade da 

AOS. 

Variáveis  AOS 

LEVE-AUSENTE 

(n= 30) 

AOS 

MODERADA-GRAVE 

(n= 46) 

Valor-

P 

Glicose, mg/dl  86 (79 ‒ 91) 88 (82 ‒ 92) 0,328 

Insulina, mU/ml  15 (12 ‒ 24) 15 (10 ‒ 19) 0,327 

Hemoglobina Glicada, %  5,4 ± 0,3 5,5 ± 0,4 0,195 

HOMA-β  277 (178 ‒ 426) 228 (147 ‒ 310) 0,139 

HOMA-IR  3,1 (2,5 ‒ 4,8) 3,2 (2,1 ‒ 4,3) 0,475 

Ácido úrico, mg/dl  4,3 ± 0,8 5,2 ± 1,5 0,002 

TFGe, ml/min/1.73 m2  99 ± 15 89 ± 13 0,003 

Colesterol Total, mg/dl  199 ± 36 194 ± 28 0,488 

LDL-colesterol, mg/dl  126 ± 30 120 ± 24 0,317 

HDL-colesterol, mg/dl 

Mulheres 

Homens 

  

51 (42 ‒ 56) 

41 ± 6 

 

49 (45 ‒ 61) 

39 ± 7 

 

0,532 

0,806 

Triglicerídeos, mg/dl  99 (86 ‒ 169) 112 (87 ‒ 150) 0,953 

Neutrófilo/ Linfócito  1,7 (1,4 ‒ 2,3) 1,8 (1,3 ‒ 2,3) 0,944 

Proteína C-reativa, mg/dl  0,63 (0,14‒0,86) 0,42 (0,13 ‒ 0,92) 0,658 

Adiponectina, ng/ml  18,5 ± 7,5 19,4 ± 11,7 0,809 
Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. 

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; TFGe, taxa de filtração glomerular estimada; HDL, lipoproteína de alta 

densidade; LDL, lipoproteína de baixa densidade; TG, triglicerídeo; HOMA: avaliação do modelo de homeostase; 

IR: resistência à insulina; HOMA-β: avaliação do modelo de homeostase da função da célula beta.  

Fonte: A autora, 2022 

 

Para avaliar os dados da VFC, excluímos os pacientes em uso de betabloqueadores nos 

dois grupos (Tabela 5). O grupo MG apresentou um maior intervalo RR e menor FC em 

comparação com o grupo LA. No entanto, as razões LF/HF e SD2/SD1 foram maiores no grupo 

MG.  
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Tabela 5 – Variabilidade da frequência cardíaca no período basal de acordo com a 

presença/gravidade da AOS sem uso de betabloqueador. 

Variáveis AOS 

LEVE-AUSENTE 

(n= 24) 

AOS 

MODERADA-GRAVE 

(n= 38) 

Valor-

P 

iRR, ms 890± 118 959 ± 125 0,034 

Frequência cardíaca, bpm 68 ± 8 63 ± 9 0,040 

SDNN, ms 27 (21 ‒ 34) 25 (19 ‒ 40) 0,745 

rMSSD 32 (22 ‒ 45) 28 (19 ‒ 50) 0,322 

pNN50, % 10 (3 ‒ 29) 5 (1 ‒ 28) 0,272 

LF, ms2 272 (150 ‒ 400) 232 (157 ‒ 517) 0,823 

HF, ms2 305 (175 ‒ 649) 231 (123 ‒ 706) 0,278 

Razão LF /HF 0,7 (0,4 ‒ 1,3) 1,1 (0,7 ‒1,9) 0,018 

Razão SD2/ SD1 1,3 (1,1 ‒ 1,9) 1,6 (1,3 ‒ 1,9) 0,032 

Índice PNS -0,15 ± 1,01 0,56 ± 1,27 0,679 

Índice SNS 0,76 ± 1,14 0,56 ± 1,27 0,550 
Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. 

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; Variáveis descritas na tabela 1. 

Fonte: A autora, 2022 

 

A função endotelial foi avaliada pela reatividade microvascular e pela dilatação mediada 

pelo fluxo. Dentre os parâmetros avaliados na reatividade vascular, os grupos não apresentaram 

diferença estatística (Tabela 6). O grupo MG apresentou menor dilatação mediada pelo fluxo, 

porém sem atingir significância estatística.   

 

Tabela 6 – Variáveis de função endotelial no período basal de acordo com a presença/gravidade 

da AOS. 

Variáveis AOS 

LEVE-AUSENTE 

(n= 30) 

AOS 

MODERADA-GRAVE 

(n= 46) 

Valor-

P 

Perfusão basal, UAP 42 ± 9 40 ± 10 0,210 

HRPO - pico de perfusão, UAP 105 ± 18 97 ± 22 0,111 

Aumento da perfusão, % 154 ± 48 152 ± 45 0,860 

CVC basal, UAP/mmHg 0,47 ± 0,12 0,42 ± 0,13 0,107 

CVC-HRPO, UAP/mmHg 1,16 ± 0,24 1,04 ± 0,29 0,059 

ASC basal, UAP 2588 ± 587 2425 ± 650 0,271 

ASC-HRPO, UAP 4068 ± 571 3779 ± 970 0,145 

Aumento da ASC, % 63 (39 ‒ 75) 62 (44 ‒ 76) 0,949 

Dilatação mediada pelo fluxo    

DBAB, mm 3,13 ± 0,47 3,45 ± 0,60 0,013 

DMF, % 7,9 (6,2 ‒ 11,4) 6,1 (3,7 ‒ 9,9) 0,070 

Tempo máx. DPOAB, s 45 (45 ‒ 60) 60 (45 ‒ 60) 0,255 
Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. 

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; UAP, unidade arbitrária de perfusão; HRPO, hiperemia reativa pós-

oclusiva; CVC, condutância vascular cutânea; ASC, área sob a curva; DBAB, diâmetro basal da artéria braquial; 

DMF, dilatação mediada pelo fluxo; DPOAB, dilatação pós-oclusão da artéria braquial. 

Fonte: A autora, 2022 
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Os parâmetros vasculares e hemodinâmicos centrais são apresentados na tabela 7. A VOP 

e a idade vascular foram maiores no grupo MG. A adequação da VOP apresentou diferença 

estatisticamente significativa entre os grupos. Na ultrassonografia de carótidas, os valores 

médio e máximo da EMI foram maiores no grupo MG, com significância estatística. Nenhum 

paciente apresentou placa ateromatosa, com EMI ≥ 1,5mm. 

 

Tabela 7 – Parâmetros hemodinâmicos centrais e ultrassonografia de carótida de acordo com a 

presença/gravidade da AOS. 

Variáveis AOS 

LEVE-AUSENTE 

(n= 30) 

AOS 

MODERADA-GRAVE 

(n= 45) 

Valor-

P 

Parâmetros hemodinâmicos centrais    

Pressão sistólica central, mmHg 111 (104 ‒ 118) 114 (104 ‒ 129) 0,241 

Pressão de pulso central, mmHg 31 ± 7 32 ± 9 0,412 

Amplificação PP, mmHg 1,3 (1,2 ‒ 1,3) 1,3 (1,2 ‒ 1,4) 0,405 

Aumento de pressão, mmHg 6,5 (4,0 ‒ 9,3) 8,0 (4,0 ‒ 12,8) 0,592 

Aix, % 21 (15 ‒ 35) 20 (13 ‒ 42) 0,644 

Aix@75, % 19 (11 ‒ 30) 17 (8 ‒ 34) 0,580 

Velocidade de onda de pulso, m/s 6,8 (6,4 ‒ 7,4) 7,6 (6,9 ‒ 8,4) 0,004 

VOP normalização, % 6,9 (6,5 ‒ 7,6) 7,3 (6,7 ‒ 8,6) 0,111 

Adequação da VOP, m/s -0,14 ± 0,42 0,07 ± 0,37 0,030 

Idade vascular, anos 48 ± 6 53 ± 9 0,005 

Ultrassonografia carótida 

EMI máxima, mm 0,62 (0,58 ‒ 0,69) 0,71 (0,59 ‒ 0,78) 0,018 

EMI média, mm 0,57 (0,54 ‒ 0,63) 0,64 (0,56 ‒ 0,73) 0,011 

Razão média-luz 0,11 (0,10 ‒ 0,12) 0,11 (0,10 ‒ 0,13) 0,403 
Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. 

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; Aix, Augmentation Index ou índice de incremento; PP, pressão de pulso; 

Aix@75, Augmentation Index corrigido para frequência cardíaca de 75 batimentos por minuto; VOP, velocidade 

da onda de pulso; EMI, espessura médio-intimal.  

Fonte: A autora, 2022 

 

O percentual de adversidades presentes nos grupos está apresentado na figura 7. Foram 

considerados como adversos valores do ERF > 10%, PAS > 120mmHg. E para a LF/HF, DMF, 

VOP e EMI, foram utilizadas as respectivas medianas. 
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Figura 7 – Percentual de parâmetros adversos presentes de acordo com a presença/gravidade da 

AOS. 
 

Nota: Dados obtidos pela análise do qui-quadrado das variáveis categóricas. 

Legenda: ERF, escore de risco de Framingham; PAS, pressão arterial sistólica; LF/HF, balanço simpatovagal; 

DMF, dilatação mediada pelo fluxo; VOP, velocidade da onda de pulso; EMI, espessura médio-intimal. Pontos de 

corte utilizados: ERF (10%), PAS (120 mmHg), LF/HF (mediana 0,80), DMF (mediana 7,2%), VOP (mediana 7,2 

m/s) e EMI (mediana 0,61 mm).  

Fonte: A autora, 2022 

 

 

Correlações positivas e significativas do IAH foram observadas com a VOP e com a 

relação LF/HF (Figura 8). Após ajuste para idade, sexo e PAS na regressão linear múltipla, 

manteve a correlação entre IAH e razão LF/HF (p=0,030), e a correlação entre IAH e VOP não 

atingiu significância estatística. No grupo MG, a VOP foi significativamente correlacionada 

com a relação LF/HF, relação SD2/SD1 e EMI média. No mesmo grupo, a DMF correlacionou-

se inversamente com a PSc (Figura 9).  
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Figura 8 – Correlação entre o índice de apneia-hipopneia com a velocidade da onda de pulso 

(A) e a relação LF/HF (B). 
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Figura 9 – Correlação da velocidade da onda de pulso com relação LF/HF (A), relação SD2/SD1 

(B) e com a espessura media-intimal média (C), e entre dilatação mediada pelo fluxo e pressão 

arterial sistólica central (D), no grupo AOS MG. 

 

 

 

A regressão linear múltipla foi realizada considerando as médias de EMI, VOP e DMF 

como variável dependente em diferentes modelos. As relações entre VOP e razão SD2/SD1 e 

entre DMF e PSc permaneceram significativas mesmo após ajuste por idade e sexo no grupo 

MG (Tabela 8). 
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Tabela 8 – Regressão linear múltipla da média da espessura media-intimal da carótida, 

velocidade de onda de pulso e dilatação mediada pelo fluxo como variável dependente ajustadas 

por idade e sexo no grupo AOS MG. 

Variável 

dependente 

Variáveis 

independentes 

Coeficiente B não 

padronizado 
IC 95% Valor-P 

EMI média VOP 0,003 0,083; 0,689 0,866 

VOP SD2/SD1  0,839 0,419; 1,258 <0,001 

DMF PSc -0,120 -0,218; -0,022 0,018 

Legenda: EMI, espessura médio-intimal; VOP, velocidade de onda de pulso; DMF, dilatação mediada pelo fluxo; 

SD2, desvio padrão de longo prazo de intervalos R-R contínuos; SD1, desvio padrão da variabilidade instantânea 

batimento a batimento; PSc, pressão sistólica central.  

Fonte: A autora, 2022 

 

 

4.2 Resultados após 8 Semanas de Intervenção Nutricional 

 

Um total de 70 pacientes retornou após 8 semanas de intervenção com dieta restritiva 

em calorias, 6 pacientes descontinuaram sendo 5 por falta de interesse e 1 por iniciar o uso de 

corticoide. Ambos os grupos apresentaram perda de peso após 8 semanas de intervenção (-2,9 

(-5,2 ‒ -1,7) vs -3,0 (-4,7 ‒ -1,4) %, p= 0,898). A PA média, peso e IMC reduziram em ambos 

os grupos após intervenção (Tabela 9). No grupo LA houve redução significativa da CC, CP e 

RCE apenas nas mulheres. A PAS, FC, PP, CC, CP, RPE e RCE apresentaram redução 

estatisticamente significativa no grupo MG após intervenção.  

Na tabela 9 estão apresentados os valores das variáveis antropométricas, pressóricas e 

de composição corporal após 8 semanas de acompanhamento. A avaliação da composição 

corporal pela BIA após 8 semanas demonstrou redução significativa de gordura corporal e da 

massa magra. O AF não apresentou modificação significativa após intervenção. Ao realizar a 

comparação entre as variações em cada grupo, não foi observada diferença significativa entre 

os grupos em relação a nenhuma das variáveis.  
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Tabela 9 – Variáveis antropométricas, pressóricas e composição corporal após 8 semanas de 

intervenção nutricional de acordo com a presença/gravidade da AOS. 

Nota: Dados expressos em média±desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. 

* Análise intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes. 

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; PA, pressão arterial; PP, pressão de pulso; IMC, índice de massa 

corporal; Circ., circunferência; RPE, relação pescoço-estatura; RCQ, relação cintura-quadril; RCE, relação 

cintura-estatura; adeq., adequação; GC, gordura corporal. 

Fonte: A autora, 2022 

 

A tabela 10 apresenta os dados da VFC sem os pacientes que faziam uso de 

betabloqueador e ambos os grupos apresentaram redução significativa na FC após 8 semanas 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE 

(n= 25) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 45) 

 

Basal  8 semanas P* Basal  8 

semanas 

P* P** 

PA sistólica, mmHg 119 ± 13 114 ± 13 0,055 127 ± 15 122 ± 15 0,007 0,908 

PA diastólica, mmHg 79  

(69 ‒ 84) 

75  

(71 ‒ 80) 

0,067 79  

(72 ‒ 89) 

77  

(72 ‒ 85) 

0,183 0,909 

Frequência cardíaca, 

bpm 

72 ± 9 71 ± 8 0,270 71 ± 9 68 ± 9 0,019 0,704 

PP, mmHg 41 ± 8 39 ± 10 0,330 46 ± 11 43 ± 12 0,011 0,620 

PA média, mmHg 92  

(83 ‒ 99) 

88  

(82 ‒ 96) 

0,044 95  

(87 ‒ 104) 

91  

(85 ‒ 98) 

0,038 0,856 

Peso, Kg 90  

(83 ‒ 102) 

88  

(81 ‒ 97) 

< 0,001 94  

(84 ‒ 103) 

92  

(82 ‒ 97) 

< 0,001 0,946 

IMC, Kg/m2 34,3  

(32,2‒36,9) 

33,5  

(31,1‒35,9) 

< 0,001 33,3  

(31,7‒35,5) 

31,6  

(30,6‒34,6) 

< 0,001 0,821 

Circ. Cintura, cm 

Mulheres 

Homens 

 

100 ± 8 

113 ± 6 

 

97 ± 8 

107 ± 9 

 

0,001 

0,170 

 

101 ± 8 

109 ± 7 

 

98 ± 8 

106 ± 7 

 

< 0,001 

0,001 

 

0,310 

0,292 

Circ. Pescoço, cm 

Mulheres 

Homens 

 

38 ± 2 

44 ± 1 

 

37 ± 2 

43 ± 1 

 

0,022 

0,374 

 

38 ± 3 

45 ± 2 

 

37 ± 3 

44 ± 3 

 

0,002 

0,005 

 

0,336 

0,325 

RPE 0,23  

(0,22‒0,25) 

0,23  

(0,22‒0,24) 

0,134 0,24  

(0,23‒0,26) 

0,24  

(0,23‒0,25) 

0,002 0,350 

RCQ 

Mulheres 

Homens 

 

0,83 ± 0,07 

0,92 ± 0,01 

 

0,83 ± 0,07 

0,91 ± 0,02 

 

0,435 

0,914 

 

0,85 ± 0,07 

0,95 ± 0,04 

 

0,91 ± 0,39 

0,96 ± 0,10 

 

0,430 

0,642 

 

0,219 

0,894 

RCE 

Mulheres 

 

Homens 

 

0,63  

(0,55‒0,63) 

0,64 ± 0,00 

 

0,59  

(0,56‒0,63) 

0,61 ± 0,02 

 

0,007 

 

0,258 

 

0,62  

(0,60‒0,65) 

0,62 ± 0,04 

 

0,60  

(0,57‒0,64) 

0,61 ± 0,04 

 

0,005 

 

0,002 

 

0,734 

 

0,134 

Bioimpedância elétrica       

Gordura corporal, kg 36  

(32 ‒ 42) 

35  

(30 ‒ 40) 

0,004 34  

(29 ‒ 39) 

32  

(27 ‒ 37) 

<0,001 0,169 

Adeq. GC, % 

Mulheres 

Homens 

 

104 ± 10 

121  

(85 ‒ 97) 

 

106 ± 11 

117  

(84 ‒ 92) 

 

0,307 

0,503 

 

103 ± 6 

116  

(108‒126) 

 

106 ± 22 

112  

(102‒ 123) 

 

0,482 

0,309 

 

0,926 

0,894 

Massa magra, kg 54  

(51 ‒ 59) 

52  

(50 ‒ 59) 

0,005 57  

(50 ‒ 66) 

57  

(51 ‒ 65) 

0,005 0,173 

Ângulo de fase 

Mulheres 

Homens 

 

6,8 ± 0,8 

6,7 ± 0,2 

 

6,6 ± 0,7 

7,3 ± 0,5 

 

0,082 

0,205 

 

7,1 ± 0,7 

7,5 ± 0,8 

 

7,1 ± 1,0 

7,5 ± 1,0 

 

0,917 

0,885 

 

0,605 

0,261 
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de restrição calórica. No entanto, apenas o grupo LA apresentou aumento significativo do 

intervalo RR. As demais variáveis não se modificaram após a intervenção. Não observamos 

diferenças significativas nas variáveis da VFC na comparação entre os grupos. 

 

Tabela 10 – Variabilidade da frequência cardíaca sem betabloqueador após 8 semanas de 

intervenção nutricional de acordo com a presença/gravidade da AOS. 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE 

(n= 21) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 37) 

 

Basal 8 semanas P* Basal 8 semanas P* P** 

iRR, ms 879 ± 118 948 ± 130 0,016 961 ± 130 945 ± 194 0,582 0,057 

FC, bpm 68 ± 8 64 ± 8 0,020 64 ± 9 62 ± 8 <0,001 0,092 

SDNN, ms 26  

(21 ‒ 34) 

29  

(19 ‒ 39) 

0,968 25  

(19 ‒ 41) 

29  

(22 ‒ 43) 

0,232 0,835 

rMSSD 32  

(21 ‒ 46) 

35  

(25 ‒ 49) 

0,936 30  

(19 ‒ 50) 

33  

(23 ‒ 48) 

0,290 0,808 

pNN50, % 9,7  

(3,1‒ 30,2) 

13,9  

(2,9‒32,5) 

0,744 7,2  

(0,6 ‒ 29) 

11,1  

(1,6‒28,3) 

0,466 0,862 

LF, ms2 271  

(125‒345) 

302  

(152‒434) 

0,809 241  

(160 ‒ 522) 

293  

(145‒609) 

0,466 0,612 

HF, ms2 303  

(165‒635) 

353  

(150‒834) 

0,968 257  

(128 ‒ 714) 

381  

(223‒707) 

0,509 0,921 

Razão LF / HF 0,7  

(0,4 ‒ 1,7) 

0,7  

(0,4 ‒ 1,1) 

0,629 1,1  

(0,7 ‒ 1,8) 

0,7  

(0,4 ‒ 1,5) 

0,480 0,716 

Razão SD2/ SD1 1,3  

(1,0 ‒ 1,8) 

1,3  

(1,1 ‒ 1,7) 

0,811 1,6  

(1,3 ‒ 1,9) 

1,3  

(1,2 ‒ 1,8) 

0,072 0,728 

Índice PNS -0,2 ± 1,1 0,1 ± 0,9 0,190 0,0 ± 1,0 0,1 ± 0,8 0,601 0,519 

Índice SNS 0,8 ± 1,2 0,4 ± 1,2 0,158 0,5 ± 1,3 0,2 ± 1,1 0,275 0,548 

Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. * Análise 

intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes.  

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; Variáveis descritas na tabela 1. 

Fonte: A autora, 2022 

 

O grupo LA apresentou aumento significativo da CVC basal após intervenção. Já o 

grupo MG não apresentou modificação significativa com 8 semanas de intervenção nutricional 

(Tabela 11). A análise intergrupo não evidenciou diferença significativa entre os grupos nas 

variáveis da reatividade microvascular. 

 

 

 

 

 

 



79 

 

Tabela 11 – Variáveis da função endotelial após 8 semanas de intervenção nutricional de acordo 

com a presença/gravidade da AOS. 

Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado.  

* Análise intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes.  

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; UAP, unidade perfusão arbitrária; HRPO, hiperemia reativa pós-

oclusiva; CVC, condutância vascular cutânea; ASC, área sob a curva.  

Fonte: A autora, 2022 

 

A PSc, VOP, adequação da VOP e idade vascular reduziram significativamente após 8 

semanas de intervenção apenas no grupo LA. Já o grupo MG não apresentou mudanças 

significativas após 8 semanas de intervenção. A análise intergrupos não foram observadas 

diferenças significativas (Tabela 12). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE 

(n= 25) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 44) 

 

Basal 8 semanas P* Basal 8 semanas P* P** 

Perfusão basal, UAP 43 ± 9 46 ± 9 0,144 39 ± 10 39 ± 10 0,778 0,163 

HRPO - pico de 

perfusão, UAP 

107 ± 18 111 ± 15 0,379 97 ± 22 98 ± 22 0,930 0,433 

Aumento da 

perfusão, % 

158 ± 50 149 ± 48 0,517 155 ± 43 158 ± 44 0,713 0,432 

CVC basal, 

UAP/mmHg 

0,48 ± 0,12 0,52 ± 0,12 0,035 0,41 ± 0,12 0,43 ± 0,13 0,530 0,165 

CVC-HRPO, UAP/ 

mmHg 

1,19 ± 0,23 1,26 ± 0,19 0,078 1,03 ± 0,30 1,07 ± 0,30 0,253 0,415 

ASC basal, UAP 2609 ± 593 2803 ± 559 0,155 2392 ± 638 2367 ± 597 0,800 0,181 

ASC-HRPO, UAP 4156 ± 578 4441 ± 577 0,063 3771 ± 989 3795 ± 1115 0,864 0,213 

Aumento da ASC, % 63  

(39 ‒ 77) 

59  

(43 ‒ 77) 

0,819 63  

(43 ‒ 77) 

61  

(46 ‒ 72) 

0,852 0,970 
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Tabela 12 – Parâmetros hemodinâmicos centrais e rigidez arterial após 8 semanas de 

intervenção nutricional de acordo com a presença/gravidade da AOS. 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE 

(n= 25) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 44) 

 

Basal 8 semanas P* Basal 8 semanas P* P** 

PSc, mmHg 111  

(106 ‒ 119) 

108 

 (102‒113) 

0,006 114  

(104‒127) 

114  

(105‒ 118) 

0,225 0,219 

PPc, mmHg 32 ± 7 34 ± 12 0,565 32 ± 8 32 ± 8 0,985 0,770 

Amplificação PP 1,3  

(1,2 ‒ 1,4) 

1,3  

(1,2 ‒ 1,4) 

0,444 1,3  

(1,2 ‒ 1,4) 

1,3  

(1,2 ‒ 1,4) 

0,498 0,484 

AP, mmHg 8,0  

(4,0 ‒ 9,5) 

5,0  

(3,5‒13,0) 

0,876 8,0  

(4,0‒12,0) 

6,0  

(4,0‒ 13,8) 

0,925 0,722 

Aix, % 22  

(14 ‒ 35) 

22  

(11 ‒ 38) 

0,819 20  

(13 ‒ 41) 

24  

(13 ‒ 41) 

0,871 0,580 

Aix@75, % 19  

(11 ‒ 30) 

17  

(7 ‒33) 

0,820 16  

(8 ‒ 32) 

20  

(10 ‒ 35) 

0,682 0,602 

VOP, m/s 6,8  

(6,4 ‒ 7,4) 

6,7  

(6,2 ‒ 7,1) 

0,004 7,6  

(6,9 ‒8,4) 

7,5  

(6,6 ‒ 8,6) 

0,535 0,060 

VOP n., m/s 6,8  

(6,4 ‒ 7,6) 

7,0  

(6,7 ‒ 7,9) 

0,012 7,2  

(6,7 ‒ 8,6) 

7,5  

(6,6 ‒ 8,5) 

0,772 0,174 

Adequação da VOP, 

m/s 

-0,1 ± 0,4 -0,3 ± 0,3 0,005 0,0 ± 0,4 -0,6 ± 4,1 0,303 0,179 

Idade vascular, anos 48 ± 6 46 ± 6 0,020 53 ± 9 53 ± 9 0,415 0,135 
Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. 

* Análise intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes. 

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; PS, pressão sistólica; PP, pressão de pulso; c, central; AP, aumento de 

pressão; Aix, Augmentation Index ou índice de incremento; Aix@75, Augmentation Index corrigido para 

frequência cardíaca de 75 batimentos por minuto; VOP, velocidade da onda de pulso; n., normalizada.  

Fonte: A autora, 2022 

 

No grupo MG, houve correlação inversa e significativa do Δ FC casual com Δ índice 

SNP, e como esperado uma correlação positiva entre a Δ FC casual com Δ índice SNS (Figura 

10). O Δ PSc e Δ da idade vascular se correlacionaram inversamente com Δ CVC-HRPO e Δ 

aumento da ASC-HRPO, respectivamente. 
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Figura 10 – Correlação do Δ frequência cardíaca casual com Δ índice do sistema nervoso 

parassimpático (A), Δ  índice do sistema nervoso simpático (B), entre Δ pressão sistólica central 

e Δ CVC-HRPO (C), e entre Δ idade vascular e Δ aumento da ASC (D), no grupo AOS MG 

após 8 semanas de intervenção nutricional. 

 

 

A regressão linear múltipla foi realizada considerando os Δ da FC casual, PSc e idade 

vascular como variáveis dependentes. Os Δ do índice SNP, índice SNS, CVC-HRPO e aumento 

ASC-HRPO mantiveram significância mesmo após ajuste por idade e sexo no grupo MG 

(Tabela 13). 
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Tabela 13 – Regressão linear múltipla do Δ da frequência cardíaca, pressão sistólica central e 

idade vascular como variável dependente ajustadas por idade e sexo no grupo AOS MG. 

Variável 

dependente 

Variáveis 

independentes 

Coeficiente B não 

padronizado 
IC 95% Valor-P 

Δ Frequência 

cardíaca 
Δ Índice SNP - 2,548 -4,817; -0,279 0,029 

Δ Frequência 

cardíaca 
Δ Índice SNS 2,252 0,253; 4,249 0,028 

Δ Pressão 

sistólica central 
Δ CVC-HRPO -25,011 -43,094; -6,929 0,008 

Δ Idade vascular 
Δ Aumento área sob a 

curva 
-0,146 -0,245; -0,047 0,005 

Legenda: SNP, sistema nervoso parassimpático; SNS, sistema nervoso simpático; CVC-HRPO, condutância 

vascular cutânea da hiperemia reativa pós-oclusiva.  

Fonte: A autora, 2022 
 

 

4.3 Resultados após 16 Semanas de Intervenção Nutricional 

 

Após 16 semanas, 60 pacientes completaram o período proposto de intervenção 

nutricional, 10 pacientes não retornaram por falta de adesão. O grupo LA permaneceu com 

8,7% de homens e 91,3% de mulheres e o grupo MG com 40,5% de homens e 59,5% de 

mulheres. A perda de peso entre a semana 8 e a 16 do estudo foi menor do que nas primeiras 8 

semanas do estudo (-1,5 ± 2,3 vs -0,7 ± 2,0 kg, p= 0,194). A perda de peso entre os grupos após 

16 semanas de intervenção (-5,0 (-5,2 ‒ -1,7) vs -3,2 (-6,3 ‒ -1,7) %, p= 0,532), não apresentou 

diferença significativa. A taxa metabólica basal e as necessidades de micronutrientes foram 

atingidas para todos os pacientes. Apesar de não terem sido realizadas análises estatísticas, ao 

se comparar o QFCA obtido no período basal com o obtido após as 16 semanas de intervenção, 

foi possível observar um aumento na frequência e na variedade do consumo de frutas, verduras 

e legumes, além de redução no consumo de bebidas ricas em açúcar e de álcool. Apesar de não 

terem atingido a perda de peso estimada apresentaram uma melhora qualitativa na ingestão 

alimentar.  

O ERF, idade cardiometabólica, PA sistólica e diastólica, PAM e IMC reduziram 

significativamente após as 16 semanas de intervenção nos dois grupos (Tabela 14). No grupo 

LA, apenas as mulheres apresentaram redução significativa da CC, RCE, IAV e IAC. O Δ-

idade reduziu significativamente no grupo LA. No grupo MG, apresentaram redução da FC, e 

tanto mulheres como homens reduziram a CC, RCE, IAV e RPE significativamente. A CP 
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reduziu significativamente apenas nos homens e o IAC foi significativo apenas nas mulheres 

no grupo MG. Em relação à CP, a redução foi maior no grupo MG (61,1%) quando comparado 

ao grupo LA (54,5%) embora sem atingir significância estatística. Análise intergrupos não 

apresentou diferença significativa nas variáveis antropométricas e pressóricas. 

A composição corporal avaliada pela BIA está descrita na tabela 14, tendo sido 

observada diminuição significativa de GC e massa magra nos grupos. Apenas no grupo MG o 

percentual de adequação da GC reduziu em ambos os sexos. Nas análises intergrupos, não 

houve diferença significativa. Foi possível analisar a FPP no grupo LA apenas nas mulheres, 

que não apresentaram perda de força muscular significativa (24±4 vs 24±4, p=0,909) após 16 

semanas de intervenção. No grupo MG, tanto as mulheres (22±5 vs 23±5 kg, p= 0,648) como 

os homens (45±13 vs 43±11 kg, p= 0,448) também não apresentaram modificações 

significativas na força muscular após a perda de peso. Ambos os grupos se mantiveram inativos 

após as 16 semanas de acompanhamento de acordo com a classificação do IPAQ. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



84 

 

Tabela 14 – Variáveis pressóricas e da composição corporal após 16 semanas de intervenção 

nutricional de acordo com a presença/gravidade da AOS. 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE 

(n= 23) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 37) 

 

Basal  16 semanas P Basal  16 semanas P P** 

Idade cardiomet., 

anos  

47 ± 5 46 ± 5 0,038 53 ± 8 52 ± 8 0,068 0,431 

Δ-idade 3 ± 9 - 1 ± 8 0,029 6 ± 11 4 ± 11 0,131 0,355 

ERF, % 4,7  

(3,2 ‒ 7,4) 

4,1  

(2,7 ‒6,1) 

0,039 8,0  

(5,0 ‒ 15,0) 

6,7  

(4,6‒ 15,0) 

0,003 0185 

PA sistólica, mmHg 121 ± 13 114 ± 13 0,047 125 ± 16 120 ± 17 0,005 0,677 

PA diastólica, 

mmHg 

79  

(72 ‒ 85) 

76  

(70 ‒ 82) 

0,042 79  

(71 ‒ 89) 

76  

(68 ‒ 83) 

0,002 0,923 

Frequência 

cardíaca, bpm 

72 ± 9 68 ± 11 0,096 71 ± 9 67 ± 11 0,012 0,954 

PP, mmHg 41 ± 9 37 ± 9 0,101 46 ± 11 44 ± 12 0,168 0,360 

PA média, mmHg 92  

(86 ‒ 100) 

88  

(81 ‒ 97) 

0,036 91  

(87 ‒ 104) 

89  

(81 ‒ 97) 

0,003 0,501 

Peso, kg 91  

(83 ‒ 102) 

86  

(77 ‒ 97) 

<0,001 94  

(83 ‒ 105) 

89  

(81 ‒ 97) 

< 0,001 0,721 

IMC, Kg/m2 34  

(33 ‒ 38) 

33  

(31 ‒ 35) 

< 0,001 33 

 (32 ‒ 36) 

32  

(30 ‒ 34) 

< 0,001 0,469 

Circ. Cintura, cm 

Mulheres 

Homens 

 

100 ± 8 

113 ± 6 

 

97 ± 9 

107 ± 4 

 

< 0,001 

0,205 

 

101 ± 8 

109 ± 7 

 

97 ± 9 

106 ± 7 

 

<0,001 

0,003 

 

0,750 

0,374 

Circ. Pescoço, cm 

Mulheres 

Homens 

 

38 ± 2 

44 ± 1 

 

36 ± 9 

43 ± 1 

 

0,182 

0,705 

 

38 ± 3 

45 ± 2 

 

38 ± 3 

44 ± 2 

 

0,290 

0,003 

 

0,954 

0,935 

RPE 0,23 

(0,22 ‒ 0,25) 

0,23  

(0,22 ‒ 0,25) 

0,200 0,25  

(0,23 ‒ 0,26) 

0,24  

(0,23 ‒ 0,25) 

0,017 0,655 

RCQ 

Mulheres 

Homens 

 

0,83 ± 0,07 

0,92 ± 0,01 

 

0,83 ± 0,07 

0,91 ± 0,01 

 

0,255 

0,671 

 

0,85 ± 0,07 

0,95 ± 0,04 

 

0,84 ± 0,08 

0,93 ± 0,05 

 

0,091 

0,196 

 

0,824 

0,881 

RCE 

Mulheres 

 

Homens 

 

0,63  

(0,57‒0,65) 

0,64 ± 0,00 

 

0,59  

(0,56‒0,63) 

0,61 ± 0,01 

 

0,001 

0,090 

 

0,62  

(0,60‒0,65) 

0,62 ± 0,04 

 

0,59  

(0,58‒0,63) 

0,61 ± 0,04 

 

0,001 

0,009 

 

0,773 

0,310 

IAV 

Mulheres 

 

Homens 

 

2,8  

(2,3 ‒3,6) 

3,3  

(1,6 ‒ 3,8) 

 

2,6  

(2,1 ‒3,1) 

1,1  

(0,8 ‒1,3) 

 

0,005 

0,180 

 

2,5  

(2,0 ‒ 1,5) 

2,8  

(2,5 ‒3,0) 

 

2,3 

 (1,8‒ 2,9) 

1,1  

(1,0 ‒ 1,1) 

 

0,019 

0,001 

 

0,823 

0,888 

IAC, % 

Mulheres 

Homens 

 

40,7 ± 3,7 

34,5 ± 0,5 

 

39,2 ± 3,8 

32,1 ± 2,5 

 

0,005 

0,352 

 

40,6 ± 3,6 

32,6 ± 2,8 

 

39,1 ± 3,8 

31,6 ± 3,7 

 

0,006 

0,076 

0,534 

0,954 

0,355 

Bioimpedância elétrica       

Gordura corporal, 

kg 

36  

(32 ‒ 43) 

33  

(31 ‒ 35) 

0,002 34  

(28 ‒ 39) 

31  

(27 ‒ 36) 

<0,001 0,244 

Adequação GC, % 

Mulheres 

Homens 

 

103 ± 9 

121  

(85 ‒ 104) 

 

101 ± 9 

112  

(84 ‒ 91) 

 

0,228 

0,180 

 

103 ± 6 

115  

(107 ‒ 125) 

 

100 ± 7 

110  

(102 ‒ 117) 

 

0,009 

0,030 

 

0,096 

0,868 

Massa magra, kg 54  

(51 ‒ 60) 

52  

(49 ‒ 60) 

<0,001 57  

(49 ‒ 69) 

56  

(49 ‒ 69) 

0,004 0,567 

Ângulo de fase 

Mulheres 

Homens 

6,8 ± 0,7 

6,8 ± 0,8 

6,7 ± 0,2 

6,8 ± 0,6 

6,8 ± 0,6 

7,0 ± 0,1 

0,775 

1,000 

0,090 

7,3 ± 0,8 

7,1 ± 0,8 

7,5 ± 0,9 

7,1 ± 1,2 

7,0 ± 1,3 

7,3 ± 1,0 

0,417 

0,667 

0,353 

0,093 

0,083 

0,150 
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Nota: Dados expressos em média±desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado ou em 

proporções quando indicado. * Análise intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student 

para amostras independentes. 

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; Δ-idade, idade vascular de Framingham - idade cronológica; ERF, 

Escore de risco de Framingham; PAS, pressão arterial; PP, pressão de pulso; IMC, índice de massa corporal; Circ., 

circunferência; RPE, relação pescoço-estatura; RCE, relação cintura-estatura; IAV, índice de adiposidade visceral; 

IAC, índice de adiposidade corporal; GC, gordura corporal. 

Fonte: A autora, 2022 

 

O percentual de variação do IAH (+21 (+7 ‒ +123) vs -12 (-40 ‒ +7) %, p= <0,001) foi 

significativamente diferente entre os grupos. Essa redução do IAH foi maior no grupo MG 

(86,7%) quando comparado ao grupo LA (13,3%). O grupo MG apresentou uma melhora no 

IAH, o que resultou em mudança de classe em 25,7% dos participantes para < 15 eventos/hora. 

Cerca de 74,3% e 77,8% dos participantes se mantiveram na mesma classificação inicial do 

IAH nos grupos LA e MG, respectivamente.  

Na tabela 15 estão os resultados da análise do sono. No grupo MG, tanto o IAH quanto 

o IDO reduziram significativamente após a intervenção nutricional. Assim como também houve 

redução na ESE e no tempo total de sono. As FC durante o sono não apresentaram modificações 

em ambos os grupos. Na análise intergrupos, o IDR (3 ± 5 vs -5 ± 14 eventos/h), o IAH (3 ± 5 

vs -6 ± 15 eventos/h) e o IDO (2 ± 3 vs -5 ± 11 eventos/h) apresentaram redução 

significativamente maior no grupo MG. 

 

Tabela 15 – Análise do sono após 16 semanas de intervenção nutricional de acordo com a 

presença/gravidade da AOS. 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE 

(n= 23) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 37) 

 

Basal 16 

semanas 

P Basal 16 

semanas 

P P 

IDR, eventos/h 13  

(6 ‒14) 

12  

(9 ‒ 19) 

0,031 29  

(22 ‒ 38) 

26  

(18 ‒ 30) 

0,060 0,019 

IAH, eventos/h 8  

(5 ‒ 11) 

11  

(7 ‒ 15) 

0,011 26  

(18 ‒ 34) 

20  

(12 ‒ 25) 

0,007 0,002 

IDO, eventos/h 3  

(1 ‒ 4) 

4  

(2 ‒ 6) 

0,064 14  

(9 ‒ 19) 

9  

(6 ‒ 14) 

<0,001 <0,001 

FC média, bpm 70 ± 13 68 ± 11 0,348 65 ± 9 65 ± 9 0,847 0,531 

FC máxima, bpm 101 ± 12 108 ± 17 0,175 99 ± 13 96 ± 20 0,353 0,091 

Tempo de sono 

total, min 

319 ± 92 327 ± 87 0,651 357 ±67 314 ± 69 0,011 0,108 

Tempo de sono 

REM, % 

25  

(21‒30) 

27  

(23 ‒ 29) 

0,896 26  

(18 ‒ 30) 

23  

(16 ‒ 29) 

0,832 0,815 

ESE, pontos 9 ± 6 7 ± 5 0,165 10 ± 6 7 ± 6 <0,001 0,163 
Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. * Análise 

intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes.  
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Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; IDR, índice de distúrbio respiratório; IAH, índice de apneia-hipopneia; 

IDO, índice de dessaturação de oxigênio; FC, frequência cardíaca; ESE, Escala de Sonolência de Epworth. 

Fonte: A autora, 2022 

 

A figura 11 apresenta os dados do estudo do sono, demonstrando que os valores de IDR, 

IAH e IDO apresentaram diferença significativa entre os grupos no período basal e após 16 

semanas de intervenção nutricional com perda de peso. Essas variáveis do sono apresentaram 

redução significativa que foi mais acentuada no grupo com AOS MG.  

 

Figura 11 – Índices de distúrbio respiratório, apneia-hipopneia e dessaturação de oxigênio no 

período basal e após 16 semanas de intervenção nutricional, em cada grupo. 

 

Nota: Gráficos expressos em média ± desvio-padrão. *p<0,05. 

Legenda: IDR, índice de distúrbio respiratório; IAH, índice de apneia-hipopneia; IDO, índice de dessaturação de 

oxigênio. 

Fonte: A autora, 2022 

 

A insulina e a PCR reduziram significativamente nos dois grupos após a intervenção 

nutricional (Tabela 16). Os TG e o HOMA-IR reduziram significativamente apenas no grupo 

LA. O grupo MG apresentou redução do AU e do HOMA-β. Os parâmetros hepáticos no grupo 

LA reduziram após intervenção, TGO (19 (17 ‒ 24) vs 18 (16 ‒ 21) UI/L, p= 0,107), TGP (20 

(15 ‒ 29) vs 17 (15 ‒ 23) UI/L, p= 0,085), GGT (28 (19 ‒ 41) vs 23 (17 ‒ 40) UI/L, p= 0,840) 
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e FA (187 ± 54 vs 184 ± 64 UI/L, p= 0,809), mas não alcançaram significância estatística. Já o 

grupo MG houve redução de parâmetros hepáticos após intervenção para perda de peso, sendo 

observada significância estatísticas em alguns destes parâmetros: TGO (21 (17 ‒ 25) vs 18 (16 

‒ 23) UI/L, p= 0,021), TGP (19 (16 ‒ 31) vs 18 (15 ‒ 24) UI/L, p= 0,171), GGT (31 (23 ‒ 43) 

vs 28 (21 ‒ 34) UI/L, p= 0,048) e FA (161 ± 70 vs 157 ± 65 UI/L, p= 0,532). Na análise 

intergrupos a variação na redução na PCR (-0,24 (-0,53 ‒ 0,00) vs 0,07 (-0,23 ‒ 0,00) mg/dl) e 

no aumento da adiponectina (3,9 (0,6 – 7,9) vs 0,2 (-2,2 – 2,5)) no grupo LA foi significativa 

em relação ao grupo MG.  

 

Tabela 16 – Variáveis laboratoriais após 16 semanas de intervenção nutricional de acordo com 

a presença/gravidade da AOS. 

Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. * Análise 

intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes.  

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; AU, ácudi úrico; TFGe, taxa de filtração glomerular estimada; C., 

colesterol; HDL, lipoproteína de alta densidade; LDL, lipoproteína de baixa densidade; TG, triglicerídeos; HbA1c, 

hemoglobina glicada; HOMA: avaliação do modelo de homeostase; IR: resistência à insulina; HOMA-β: avaliação 

do modelo de homeostase da função da célula beta; PCR, proteína C-reativa. 

Fonte: A autora, 2022 

 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE 

(n= 23) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 37) 

 

Basal  16 

semanas 

P* Basal  16 

semanas 

P* P** 

Glicose, mg/dl 88 (83 ‒ 91) 85  

(81 ‒ 89) 

0,052 88  

(83 ‒ 93) 

86  

(81 ‒ 92) 

0,180 0,830 

Insulina, mU/ml 15  

(12 ‒ 27) 

13 

 (9 ‒ 22) 

0,021 14  

(10 ‒ 19) 

13  

(10 ‒ 17) 

0,049 0,502 

HbA1c, % 5,4 ± 0,3 5,4 ± 0,4 0,779 5,5 ± 0,4 5,5 ± 0,4 0,774 0,484 

HOMA-β 270  

(167 ‒ 410) 

215  

(171 ‒ 290) 

0,201 227  

(147 ‒ 317) 

193  

(156 ‒ 278) 

0,033 0,504 

HOMA-IR 3,1  

(2,6 ‒ 5,6) 

2,5  

(1,8 ‒ 5,0) 

0,014 3,2  

(2,1 ‒ 4,2) 

2,7  

(2,0 ‒ 3,7) 

0,055 0,388 

AU, mg/dl 4,4 ± 0,7 4,3 ± 1,3 0,754 5,2 ± 1,5 4,9 ± 1,7 0,048 0,071 

TFGe, ml/min/1.73 m2 102 ± 15 95 ± 24 0,218 87 ± 12 87 ± 24 0,978 0,647 

C. Total, mg/dl 200 ± 38 196 ± 38 0,463 193 ± 28 193 ± 34 0,919 0,631 

LDL-c, mg/dl 126 ± 32 125 ± 31 0,818 119 ± 23 121 ± 29 0,481 0,793 

HDL-c, mg/dl 

Mulheres 

Homens 

 

51  

(43 ‒ 57) 

41 ± 6 

 

51  

(43 ‒ 60) 

39 ± 5 

 

0,196 

0,844 

 

54  

(45 ‒ 63) 

40 ± 7 

 

52  

(45 ‒ 62) 

40 ± 7 

 

0,342 

0,780 

 

0,058 

0,636 

TG, mg/dl 100  

(86 ‒ 166) 

90  

(69 ‒ 138) 

0,002 114  

(89 ‒ 150) 

108  

(72 ‒ 143) 

0,075 0,153 

Neutrófilo/ Linfócito, 

% 

1,7  

(1,4 ‒ 2,3) 

1,5  

(1,3 ‒ 2,4) 

0,306 1,7  

(1,1 ‒ 2,2) 

1,6  

(1,2 ‒ 2,1) 

0,423 0,870 

PCR, mg/dl 0,65  

(0,15‒0,89) 

0,25  

(0,10‒0,51) 

0,001 0,37  

(0,15‒0,92) 

0,22  

(0,10‒0,72) 

0,002 0,049 

Adiponectina, ng/ml 18,5 ± 7,5 22,0 ± 9,3 0,022 19,4 ± 11,7 18,8± 10,2 0,677 0,025 
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Na avaliação da VFC, o iRR aumentou em ambos os grupos, porém apenas no grupo 

LA foi significativo, que também apresentou redução na FC (Tabela 17). Após 16 semanas de 

restrição calórica, o grupo MG apresentou redução das razões LF/HF e SD2/SD1, assim como 

do índice SNS, porém sem significância estatística. Na análise intergrupos foi observada uma 

diferença significativa na redução da variação da FC (-6 ± 8 vs -1 ± 7 bpm). 

 

Tabela 17 – Variabilidade da frequência cardíaca sem betabloqueador após 16 semanas de 

intervenção nutricional de acordo com a presença/gravidade da AOS. 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE  

(n= 21) 

AOS MODERADA-GRAVE  

(n= 37) 

 

Basal 16 

semanas 

P Basal 16 

semanas 

P P 

iRR, ms 884 ± 127 953 ± 137 0,020 966 ± 125 992 ± 145 0,194 0,100 

FC, bpm 69 ± 9 63 ± 8 0,021 63 ± 9 62 ± 10 0,436 0,028 

SDNN, ms 26  

(19 ‒ 35) 

33  

(19 ‒ 42) 

0,845 25  

(19 ‒ 39) 

26  

(21 ‒ 36) 

0,568 0,530 

rMSSD 29  

(21 ‒ 47) 

39  

(22 ‒ 50) 

0,777 28  

(19 ‒ 51) 

30  

(19 ‒ 47) 

0,427 0420 

pNN50, % 7,4  

(2,7 ‒ 31,0) 

18,4  

(1,8 ‒ 33,7) 

0,948 5,4  

(0,7 ‒ 29,1) 

8,0  

(0,8 ‒ 32,6) 

0,487 0,495 

LF, ms2 271  

(131 ‒ 388) 

317  

(120 ‒ 473) 

0,811 250  

(160 ‒ 504) 

218  

(119 ‒ 511) 

0,501 0,729 

HF, ms2 294  

(161 ‒ 607) 

470  

(140 ‒ 1186) 

0,879 231  

(126 ‒ 683) 

441  

(109 ‒ 675) 

0,474 0,464 

Razão LF /HF 0,7  

(0,5‒1,2) 

0,8  

(0,4 ‒ 1,1) 

0,586 1,1  

(0,7‒ 1,8) 

0,7  

(0,4 ‒ 2,1) 

0,955 0,505 

Razão SD2/ SD1 1,3  

(1,0‒1,9) 

1,4  

(1,1 ‒ 1,5) 

0,485 1,6  

(1,3‒ 1,9) 

1,5  

(1,1 ‒ 2,2) 

0,974 0,675 

Índice PNS -0,19 ± 1,12 0,19 ± 0,91 0,132 -0,03 ± 0,93 0,20 ± 1,11 0,240 0,750 

Índice SNS 0,80 ± 1,25 0,26 ± 1,09 0,090 0,51 ± 1,32 0,27 ± 1,22 0,385 0,374 

Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. * Análise 

intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes.  

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; Variáveis descritas na tabela 1. 

Fonte: A autora, 2022 

 

Na tabela 18 estão os resultados após 16 semanas de intervenção da função endotelial. 

O grupo LA não apresentou modificação significativa após esse período de intervenção na 

reatividade microvascular avaliada pelo Pericam®. Já o grupo MG apresentou um aumento 

significativo da CVC-HRPO. Ao realizar a análise intergrupos nenhuma variável da reatividade 

microvascular apresentou diferença estatística. Na avaliação da DMF da artéria braquial, o 

grupo LA apresentou aumento significativo após 16 semanas no tempo máximo da DPOAB. Já 

na análise intergrupos, as modificações na DMF (-3,9 ± 9,2 vs 2,9 ± 5,5 %) e o tempo máximo 

da DPOAB (15 (4 ‒ 15) vs 0 (-11 ‒ 11) s) foram significativamente diferentes entre os grupos. 
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Tabela 18 – Variáveis da função endotelial após 16 semanas de intervenção nutricional de 

acordo com a presença/gravidade da AOS. 

Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado.  

* Análise intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes.  

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; UAP, unidade arbitrária de perfusão; HRPO, hiperemia reativa pós-

oclusiva; CVC, condutância vascular cutânea; ASC, área sob a curva; DBAB, diâmetro basal da artéria braquial; 

DMF, dilatação mediada pelo fluxo; DPOAB, dilatação pós-oclusão da artéria braquial. 

Fonte: A autora, 2022 

 

A PSc, VOP, adequação da VOP e idade vascular reduziram significativamente no 

grupo MG após 16 semanas de intervenção nutricional (Tabela 19). O grupo LA, no entanto, 

apresentou um aumento significativo Aix@75 e VOP normalizada. Na análise intergrupos, o 

AP (2,8 ± 7,7 vs -1,5 ± 6,4 mmHg) foi significativamente diferente.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE  

(n= 23) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 37) 

 

Basal 16 semanas P* Basal 16 

semanas 

P* P** 

Reatividade Microvascular 
Perfusão basal, UAP 43,0 ± 9,2 41,4 ± 9,8 0,419 39,5 ± 10,7 40,5 ± 10,7 0,512 0,556 

HRPO - pico de perfusão, UAP 108 ± 17 105 ± 17 0,572 97 ± 23 101 ± 28 0,264 0,555 

Aumento da perfusão, % 158 ± 51 162 ± 51 0,741 151 ± 46 154 ± 60 0,802 0,582 

CVC basal, UAP/ mmHg 0,47 ± 0,12 0,50 ± 0,16 0,436 0,43 ± 0,14 0,46 ± 0,14 0,105 0,824 

CVC-HRPO, UAP/ mmHg 1,17 ± 0,23 1,24 ± 0,30 0,318 1,04 ± 0,30 1,14 ± 0,39 0,028 0,919 

ASC basal, UAP 2613 ± 614 2557 ± 610 0,648 2441 ± 668 2506 ± 647 0,502 0,761 

ASC-HRPO, UAP 4187 ± 565 3883 ± 784 0,127 3763 ± 986 3954 ± 1098 0,104 0,133 

Aumento da ASC, % 63  

(38‒77) 

53  

(36 ‒ 65) 

0,181 63  

(41 ‒ 76) 

63  

(42 ‒ 77) 

0,780 0,413 

Dilatação mediada pelo fluxo 

DBAB, mm 3,20 ± 0,50 3,30 ± 0,50 0,106 3,50 ± 0,70 3,50 ± 0,70 0,814 0,120 

DMF, % 9,0  

(6,6‒14,1) 

7,1  

(3,2 ‒11,8) 

0,236 5,9  

(3,2 ‒ 9,9) 

7,5  

(4,7‒ 12,3) 

0,085 0,003 

Tempo máx. DPOAB, s 45  

(45 ‒ 60) 

60  

(60 ‒ 64) 

0,030 60  

(45 ‒ 60) 

60  

(45 ‒ 60) 

0,767 0,006 
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Tabela 19 – Parâmetros hemodinâmicos centrais e rigidez arterial após 16 semanas de 

intervenção nutricional de acordo com a presença/gravidade da AOS. 

Nota: Dados expressos em média ± desvio padrão ou mediana (intervalo interquartil) quando apropriado. * Análise 

intragrupo com teste t pareado. ** Análise intergrupos com teste t student para amostras independentes.  

Legenda: AOS, apneia obstrutiva do sono; PS, pressão sistólica; PP, pressão de pulso; c, central; AP, aumento de 

pressão; Aix, Augmentation Index ou índice de incremento; Aix@75, Augmentation Index corrigido para 

frequência cardíaca de 75 batimentos por minuto; VOP, velocidade da onda de pulso; norm., normalizada. 

Fonte: A autora, 2022 

 

Após 16 semanas de intervenção nutricional o grupo MG apresentou correlação inversa 

do Δ VOP com Δ índice do SNP e do Δ FC casual com Δ aumento da ASC-HRPO (Figura 12). 

Também se correlacionou inversamente o Δ índice do SNP com Δ PCR e Δ iRR com HOMA-

β. 

 

Variáveis 

AOS LEVE-AUSENTE  

(n= 23) 

AOS MODERADA-GRAVE 

(n= 36) 

 

Basal 16 

semanas 

P* Basal 16 semanas P* P** 

PSc, mmHg 113  

(108‒119) 

111  

(103‒118) 

0,253 114  

(103‒ 130) 

110  

(102‒118) 

0,004 0,258 

PPc, mmHg 32 ± 7 33 ± 11 0,658 32 ± 8 31 ± 10 0,781 0,336 

Amplificação PP 1,3  

(1,2‒1,4) 

1,3  

(1,2‒1,4) 

0,738 1,3  

(1,2 ‒ 1,4) 

1,3  

(1,2 ‒ 1,4) 

0,421 0,418 

AP, mmHg 8,0  

(4,0‒ 9,0) 

9,0  

(5,0‒16,0) 

0,064 5,0  

(4,0 ‒ 11,0) 

4,0  

(3,0‒13,0) 

0,442 0,024 

Aix, % 22  

(13 ‒ 34) 

38  

(13 ‒ 45) 

0,089 20  

(13 ‒ 40) 

16  

(10 ‒ 38) 

0,149 0,064 

Aix@75, % 18  

(10 ‒ 29) 

28  

(11 ‒ 36) 

0,045 14  

(6 ‒ 31) 

14  

(5 ‒ 29) 

0,273 0,063 

VOP, m/s 7,1  

(6,4‒7,4) 

7,0  

(6,4‒ 7,3) 

0,663 7,7  

(7,0 ‒ 8,5) 

7,3  

(6,7 ‒ 8,5) 

0,015 0,187 

VOP norm., % 6,8  

(6,4‒7,6) 

7,0  

(6,7‒7,7) 

0,012 7,6  

(6,7 ‒8,8) 

7,6  

(6,8 ‒ 8,8) 

0,096 0470 

Adequação da VOP, m/s -0,02 ± 0,38 -0,11 ± 0,48 0,364 0,05 ± 0,38 -0,13 ± 0,44 0,006 0,362 

Idade vascular, anos 48 ± 5 47 ± 6 0,207 54 ± 9 52 ± 9 0,010 0,949 
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Figura 12 – Correlação do Δ velocidade da onda de pulso com Δ índice do sistema nervosos 

parassimpático (A), entre o Δ FC casual com Δ aumento da ASC (B), entre o Δ índice do sistema 

nervosos parassimpático com Δ proteína C-reativa (C), e entre Δ intervalo RR com o Δ HOMA-

β (D), no grupo AOS MG após 16 semanas de intervenção nutricional. 

 

 

A regressão linear múltipla foi realizada considerando Δ da FC casual, VOP, índice do 

SNP e iRR como variáveis dependentes. O Δ aumento da ASC-HRPO, índice do SNP, PCR e 

HOMA-β mantiveram associação significativa mesmo após ajuste por idade e sexo no grupo 

MG (Tabela 20). 
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Tabela 20 – Regressão linear múltipla do Δ da FC, velocidade da onda de pulso, índice do 

sistema nervoso parassimpático (SNP) e intervalo RR como variáveis dependentes ajustadas 

por idade e sexo no grupo AOS MG. 

Variável 

 dependente 

Variáveis 

independentes 

Coeficiente B não 

padronizado 
IC 95% Valor-P 

Δ Frequência 

cardíaca  

Δ Aumento área 

sob a curva 
-0,103 -0,197; -0,009 0,032 

Δ Velocidade da 

onda de pulso 
Δ Índice SNP -0,387 -0,641; -0,133 0,004 

Δ Índice SNP 
Δ Proteína C-

reativa 
-2,109 -3,686; -0,532 0,010 

Δ Intervalo RR Δ HOMA-β -0,694 -1,137; -0,252 0,003 

Legenda: HOMA-β: avaliação do modelo de homeostase da função da célula beta.  

Fonte: A autora, 2022 
 

As figuras 13, 14, 15 e 16 refletem as mudanças entre o período basal e ao longo da 

intervenção nutricional em cada grupo nas médias dos valores de pressões arteriais periférica e 

central, do índice SNP, da VOP e peso corporal. 

 

Figura 13 – Mudança nos níveis pressóricos periférico e central ao longo do estudo de acordo 

com a presença/gravidade da AOS.  

Fonte: A autora, 2022 
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Figura 14 – Mudança no índice sistema nervoso simpático ao longo do estudo de acordo com a 

presença/gravidade da AOS.  

Fonte: A autora, 2022 

 

Figura 15 – Mudança na velocidade da onda de pulso ao longo do estudo de acordo com a 

presença/gravidade da AOS.  

Fonte: A autora, 2022 
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Figura 16 – Mudança no peso corporal ao longo do estudo de acordo com a presença/gravidade 

da AOS.  

 

Fonte: A autora, 2022 
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5 DISCUSSÃO 

 

5.1 Análise Transversal do Período Basal 

 

Os resultados basais do presente estudo mostraram que indivíduos com obesidade e 

AOS MG apresentaram envelhecimento vascular acelerado com comprometimento da função 

endotelial e rigidez arterial associada à hiperatividade simpática em comparação com aqueles 

com AOS LA. 

Vários estudos têm demonstrado a associação entre hipertensão e AOS, o que pode 

contribuir para o desenvolvimento de DCV [161,260]. Este estudo observou maior percentual 

de hipertensão prévia e elevação da PAS no grupo MG, embora valores médios da PA estavam 

na faixa de normotensão. Também foi observado que a CP apresentou maior associação com a 

gravidade da AOS em comparação com o IMC, indicando a maior relevância da obesidade 

central para essa relação. De fato, vários estudos observaram essa associação entre valores 

elevados da CP e a gravidade da AOS [261,262]. Já foi relatado que o aumento do tecido 

adiposo ao redor da VAS é um preditor de AOS [263], o que foi confirmado por um estudo 

realizado em uma população asiática[261]. A RPE foi mais elevada no grupo com AOS MG, 

mesmo sem apresentarem diferença do IMC entre os grupos. A RPE mede a adiposidade do 

pescoço, um fator de risco de colapso das VAS. Um estudo mostrou que a RPE pode representar 

melhor os padrões de obesidade que colocam os indivíduos em risco de AOS moderada à grave 

do que o IMC [232]. 

Neste trabalho não foi observada diferença na GC ao se comparar os grupos formados 

de acordo com o IAH. Estudo prévio também não demonstrou a associação direta entre as 

medidas de GC total e a evolução do distúrbio respiratório, quanto às mudanças na gravidade 

da AOS [264], sendo observada essa relação apenas com a gordura da região central [265]. O 

AF também não apresentou diferença entre os grupos, porém os valores encontrados foram 

superiores quando comparados com outro estudo que apresentou média do AF de 5,6º em 

indivíduos com obesidade e AOS [266]. Outra pesquisa observou diminuição do AF de forma 

significativa a partir do IMC de 40 kg/m2, demonstrando relação entre o mau estado nutricional 

e a baixa integridade celular [267]. 

A gravidade global da AOS é determinada pelo IDR, quantidade de apneias, hipopneias 

e despertares relacionados a eventos respiratórios por hora de sono, o que é consistente com os 

achados do presente trabalho [268]. Como esperado, o IDO e o IDR foram maiores em pacientes 

com AOS MG. Outros estudos encontraram correlação entre IAH e IDO [269,270] 
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demonstrando a relevância da hipóxia noturna no desenvolvimento de diferentes complicações 

e na patogênese da AOS[271]. Apesar disso, ambos os grupos da presente pesquisa não 

apresentaram hipersonolência diurna, manifestação relevante na síndrome da AOS[272]. 

Estudos mostraram que a relação neutrófilos/linfócitos e os níveis séricos de PCR estão 

elevados em pacientes com AOS grave [273,274]. No entanto, neste trabalho esses achados não 

demonstraram diferenças nesses marcadores inflamatórios entre os grupos. De acordo com esse 

resultado, outros estudos sugeriram que a obesidade, em vez da AOS, pode ser o preditor de 

um nível elevado de PCR [275,276]. Além disso, as classes anti-hipertensivas mais utilizadas 

em ambos os grupos foram os inibidores do sistema renina-angiotensina, que possuem atividade 

anti-inflamatória [277] e podem ter colaborado com esses resultados. Na análise da 

adiponectina os seus valores não diferiram quanto a gravidade da AOS. Este resultado diverge 

com os achados de um estudo em indivíduos com obesidade e AOS no qual foi observado que 

os níveis plasmáticos de adiponectina diminuíram de forma gradual com o aumento da 

gravidade da AOS [278].  

No presente estudo, não observamos diferença da reatividade microvascular em relação 

ao grau de IAH, em acordo com outro estudo que também não observou diferença da função 

endotelial na microcirculação quando comparou indivíduos com AOS moderada e sem 

AOS[279]. No entanto, quando a função endotelial foi avaliada pela DMF, observou-se menor 

DMF braquial no grupo MG e, embora sem alcançar significância estatística, pode apresentar 

relevância clínica e ser indicativo de comprometimento da função endotelial [280].  

A VOP e a EMI da carótida foram maiores no grupo AOS MG, indicando aumento da 

rigidez arterial e arteriosclerose nesta população. Esses achados sugerem o desenvolvimento de 

um envelhecimento vascular precoce associado à gravidade da AOS. Uma metanálise recente 

revelou que a AOS grave estava independentemente associada a um risco aumentado de 

disfunção endotelial [22]. Um estudo de coorte descobriu que a AOS moderada à grave estava 

intimamente associada à VOP elevada em participantes sem hipertensão, independente da 

obesidade [281]. Por último, grandes estudos longitudinais observaram um aumento 

progressivo na EMI em paralelo com a elevação da gravidade da AOS[282,283].  

O grupo com AOS MG apresentou maior atividade simpática quando comparado aos 

indivíduos com AOS LA, neste estudo. Achados semelhantes foram observados em uma 

revisão sistemática, que concluiu que pacientes com AOS apresentavam maior responsividade 

simpática e menor predomínio parassimpático [284]. No presente trabalho, a VOP esteve 

associada a alterações autonômicas apenas no grupo MG, o que pode ser explicado pela maior 

hipóxia intermitente durante a noite. A maior estimulação simpática pode influenciar na rigidez 
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das grandes artérias elásticas, aumentando a VOP [285]. No mesmo grupo, a VOP foi 

correlacionada com a EMI da carótida, e essas medidas estão relacionadas a alterações 

funcionais e estruturais responsáveis pelo desenvolvimento de aterosclerose e remodelação 

vascular [286]. Esses achados apontam maior risco de morbidade e mortalidade CV em 

indivíduos com AOS moderada à grave. 

Neste estudo, a AOS manteve correlação significativa com a hiperatividade simpática 

no modelo ajustado, demonstrando que essa relação é independente da idade e PAS. Esse 

resultado está de acordo com um estudo anterior que mostrou correlação significativa entre a 

relação LF/HF e IAH, implicando um papel da gravidade da apneia na hiperatividade simpática 

em pacientes com AOS [287]. A AOS também foi correlacionada diretamente com a rigidez 

arterial apenas em um modelo não ajustado, indicando que a idade e a PAS são as principais 

variáveis associadas à rigidez arterial, o que foi confirmado em estudos recentes [288,289]. A 

PSc se correlacionou inversamente com a DMF no grupo MG. Um estudo anterior mostrou que 

a PA central, um preditor de mortalidade CV, está associada à diminuição da função endotelial 

[290].  

Os achados da análise de regressão múltipla não mostraram associação entre EMI 

carótida e VOP após ajustes, o que implica que sexo e idade são fatores de risco mais fortes 

para DCV aterosclerótica. Além disso, esse resultado indica que a aterosclerose e o 

enrijecimento arterial podem ter mecanismos etiológicos diferentes. Este estudo fornece 

evidências de que o aumento da VOP, independentemente dos fatores de confusão, parece estar 

associado a uma maior atividade simpática em participantes com obesidade e AOS MG. Este 

achado pode ser atribuído aos mesmos sistemas regulatórios que estão envolvidos na 

homeostase vascular e do SNS [291]. A DMF e PSc foram correlacionadas de forma 

independente, demonstrando que a PSc está mais intimamente relacionada à função endotelial, 

o que pode indicar que o aumento da pressão central pode ser uma manifestação clínica de 

disfunção endotelial nessa população. 

 

 

5.2 Análise Prospectiva dos Resultados Evolutivos 

 

No presente estudo, os participantes com obesidade e AOS apresentaram perda ponderal 

após a intervenção baseada na restrição calórica no período total de dezesseis semanas, desta 

forma os dois grupos estudados obtiveram melhorias nos parâmetros antropométricos, 
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cardiometabólicos, CV e vascular. No entanto, o grupo MG com maiores benefícios nos 

parâmetros autonômicos, inflamatório, endotelial e vascular. 

No estudo prospectivo a perda de peso levou à redução do IMC e outros parâmetros 

antropométricos em ambos os grupos. Um estudo avaliando a redução do peso em indivíduos 

com obesidade e AOS grave observou redução do IMC, circunferência do pescoço e RCE nos 

primeiros 3 meses de intervenção [292]. O estudo Sleep AHEAD acompanhou durante dez anos 

os pacientes e verificou que o grupo com intervenção intensa no estilo de vida apresentou maior 

perda ponderal, redução da CC, além da redução do IAH já no primeiro ano de 

acompanhamento e se estendeu ao longo de dez anos. E a gravidade geral da AOS ao longo do 

período de dez anos foi reduzida, e essa melhora foi relacionada à mudança no peso corporal, 

maior gravidade da AOS no início do estudo e intervenção no estilo de vida [214]. 

A perda ponderal levou à redução da GC e da massa magra, porém a perda de massa 

magra não foi clinicamente significativa. Corroborando com os nossos resultados, um estudo 

avaliou o efeito de um programa intensivo de perda de peso em indivíduos com obesidade e 

AOS grave e verificou em relação à composição corporal que o percentual de GC apresentou 

redução significativa aos 3 e 12 meses no grupo intervenção [292].  

Após 16 semanas de acompanhamento uma redução do peso de 3 a 5% resultou em 

alterações significativas no risco CV e valores pressóricos. As diretrizes recomendam uma 

perda ponderal de 5 a 10% para observar melhorias clinicamente significativas na saúde do 

indivíduo [34]. No entanto, nosso estudo observou melhorias clínicas com perda de peso 

próximo a 3%. Um estudo de coorte de acompanhamento de dois anos também observou 

benefícios clínicos com perda ≥ 3 a < 5% na PAS e PAD, e a perda ponderal de 3% a 10% foi 

relacionada à redução de um alto risco em 10 anos de DCV fatal [209]. A redução do peso 

mostrou ser mais efetiva na diminuição do risco CV quando comparado ao tratamento com o 

CPAP na AOS [200]. Esses resultados mostram que a perda de peso é fundamental para reduzir 

a carga de fatores de risco CV em participantes com obesidade e AOS [293]. 

Após a redução de peso corporal, os pacientes com AOS apresentaram benefícios nos 

parâmetros cardiometabólicos, além dos valores pressóricos, também reduziram TG, PCR, 

melhora da sensibilidade insulínica e perfil hepático. A PCR inicialmente apresentou níveis 

elevados em ambos os grupos, na classificação de alto risco e após a intervenção nutricional 

reduziram para risco intermediário. O ensaio clínico randomizado “MIMOSA” (Dieta 

mediterrânea/ Intervenção de estilo de vida para o manejo da AOS) com pacientes com 

sobrepeso apresentando AOS moderada à grave, a intervenção para perda de peso também 

obteve melhorias nos parâmetros cardiometabólicos, com diminuição da RI, índices de perfil 
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lipídico, PA e perfil hepático [294]. Em relação ao perfil inflamatório, outro estudo avaliou a 

perda ponderal em pacientes com obesidade e AOS grave e verificou uma redução significativa 

da PCR no grupo intervenção [292]. Outro estudo também demonstrou que a perda de peso foi 

significativa para reduzir o risco cardiometabólico em pacientes com AOS moderada à grave 

[295], corroborando com uma metanálise que também encontrou relação entre essa redução de 

risco com a diminuição do IMC em pacientes com AOS [216]. No presente estudo, após a 

intervenção nutricional, os níveis séricos de adiponectina aumentaram no grupo com AOS LA. 

Um estudo avaliando indivíduos com obesidade e AOS verificou que indivíduos com AOS 

moderada após perda de peso > 3% apresentaram mudança de classificação da  AOS e elevação 

nos níveis de adiponectina, porém não significativa [296]. Este achado pode sugerir que 

indivíduos com obesidade e AOS moderada à grave necessitam de uma perda ponderal maior 

para atingir benefícios clínicos nos valores plasmáticos de adiponectina. 

Após perda de peso os pacientes com AOS LA reduziram o IDR, enquanto o grupo MG 

apresentou maiores benefícios no IAH, IDO e sonolência excessiva. Conforme nossos 

resultados, no estudo Sleep AHEAD após perda ponderal com intervenção no estilo de vida, os 

pacientes com AOS grave apresentaram redução significativa no IAH e após 10 anos, cerca de 

61% dos participantes tiveram uma melhora em sua categoria de AOS [214]. O estudo 

INTERAPNEA (Intervenção interdisciplinar de perda de peso e estilo de vida para AOS) 

avaliou homens com sobrepeso e obesidade associado a AOS de moderada à grave com 

intervenção no estilo de vida durante oito semanas para redução do peso, tendo observado que 

após 8 semanas esses participantes apresentaram uma diminuição clinicamente significativa no 

IAH, IDO, sonolência excessiva e outros parâmetros da qualidade do sono [295].  

No presente estudo, após a intervenção nutricional e perda de peso, o grupo com AOS 

MG apresentou diminuição da FC, aumento do iRR e atenuação da hiperativação simpática 

demonstrando uma melhora da VFC. Sabendo que a hiperatividade simpática está entre os 

principais fatores contribuintes para o desenvolvimento da DCV na AOS [297], a restrição 

calórica pode ser um fator importante no tratamento de pacientes com AOS. Uma revisão 

sistemática recente mostrou que a perda de peso por meio de mudanças no estilo de vida 

apresenta efeitos benéficos no controle autonômico cardíaco em indivíduos com sobrepeso e 

obesidade [298]. Outro estudo também mostrou que indivíduos com obesidade e AOS 

apresentaram melhora da VFC após redução do peso [299]. 

A função endotelial avaliada pela reatividade microvascular melhorou após a 

intervenção com redução do peso no grupo com maior gravidade da AOS, no presente trabalho. 

Um estudo prévio avaliando a função endotelial verificou que a expressão de uma enzima que 
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é a principal fonte de ON endotelial basal, a ON sintetase endotelial, sua fosforilação e a forma 

ativada estão reduzidas em pacientes com AOS [300]. Outro estudo verificou que os pacientes 

com AOS grave apresentavam disfunção endotelial na microcirculação [301]. Uma revisão 

sugere que a função endotelial microvascular pode ser um indicador precoce de risco de DCV 

[302]. Desta forma, a perda ponderal pode ser uma importante medida para reduzir o risco de 

desenvolvimento de DCV.  

Neste estudo, a perda de peso obtida com a intervenção nutricional pode ter sido um dos 

possíveis mecanismos que levaram a maior redução da PSc, VOP e idade vascular nos 

indivíduos com AOS MG. Outros estudos demonstraram que a perda ponderal pode ser uma 

boa estratégia para induzir a melhora da função vascular [299,303]. Um relatório recente 

mostrou que o percentual de redução do peso por semana apresentou uma associação moderada 

e positiva com a redução da VOP [303]. Outro estudo recente verificou que uma pequena perda 

de peso foi capaz de promover efeitos benéficos na rigidez arterial de indivíduos com obesidade 

e AOS [299]. A AOS é um fator de risco CV e sabendo que a rigidez arterial é um preditor 

independente de risco CV, a redução ponderal parece ser uma medida importante para redução 

da carga de DCV nessa população.  

No presente estudo, o grupo com AOS MG apresentou associação inversa entre a 

variação da FC casual e atividade parassimpática, e correlação positiva com atividade 

simpática, após oito semanas de intervenção nutricional. Quando realizado o ajuste para idade 

e sexo, mantiveram a significância estatística. Em consonância com os presentes resultados, 

uma revisão sistemática recente mostrou que a perda de peso melhora o controle autonômico 

cardíaco em indivíduos com excesso de peso [298]. A variação da PSc se associou inversamente 

com a função endotelial mensurada pela CVC-HRPO nos pacientes com AOS MG, após a 

restrição calórica e manteve a associação mesmo após ajustes para variáveis de confusão. Esse 

resultado do presente trabalho mostra que indivíduos com AOS MG, após a perda ponderal, se 

beneficiam com possível redução do risco de mortalidade CV por apresentarem melhora da 

função endotelial [290]. Após intervenção dietética, a variação da idade vascular também 

apresentou uma associação inversa com a função endotelial nesses pacientes com AOS MG e 

foi mantido após ajuste do modelo. Sabendo que a AOS grave está independentemente 

associada a um risco aumentado de disfunção endotelial e que a idade vascular é preditor de 

dano em órgãos-alvo [22,304], nossos resultados reforçam a importância da intervenção 

nutricional com perda de peso como medida para diminuir o risco de eventos CV. 

A variação da VOP apresentou associação inversa com a atividade parassimpática após 

perda de peso no grupo MG e manteve significância estatística depois dos ajustes para sexo e 
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idade. Um estudo de coorte observou que a AOS moderada à grave foi um preditor da 

progressão da rigidez arterial [281] e sabendo que a rigidez das grandes artérias pode interferir 

na regulação autonômica prejudicando a sensibilidade do barorreflexo carotídeo [291]. Os 

achados do presente trabalho demonstraram o benefício da redução do peso na rigidez arterial 

e na homeostase do sistema autonômico de indivíduos com AOS MG. A perda ponderal nos 

pacientes com AOS MG apresentou associação inversa da variação da FC com a função 

endotelial mensurada pelo aumento da ASC, após 16 semanas de intervenção. Esse resultado 

condiz com a diminuição da PA, além da FC que pode estar associada com a diminuição da 

hipoventilação e melhora da qualidade do sono encontrados em outro estudo [139]. A FC 

também está intimamente associada à função endotelial e ao processo de aterosclerose[305], 

sugerindo que a perda de peso desempenha um papel importante nessa patogênese.  

A variação da atividade simpática apresentou associação com PCR e manteve 

significativa após ajustes para idade e sexo no grupo com AOS MG. Uma metanálise verificou 

que indivíduos com AOS apresentaram maiores valores de PCR, e a associação da apneia com 

o IMC elevado aumentou ainda mais os níveis deste marcador de inflamação, confirmando o 

componente inflamatório da fisiopatologia da AOS [306]. Assim, a perda de peso parece reduzir 

o estado inflamatório em indivíduos com obesidade e AOS.  Após a redução do peso, a variação 

do iRR apresentou correlação inversa com HOMA-β e manteve significância após ajustes para 

fatores de confusão. Estudos anteriores mostraram que a perda ponderal melhora a função das 

células beta e a modulação autonômica de pacientes com obesidade [61,307], corroborando 

com nossos resultados. 

Algumas limitações devem ser consideradas neste estudo. Embora tenha sofrido com 

perda de seguimento, o tamanho da amostra foi suficiente para alcançar resultados 

significativos nos períodos basal, 8 e 16 semanas de intervenção nutricional, considerando os 

diversos métodos para avaliação das funções vasculares. A VOP foi avaliada pelo método 

oscilométrico que não é o método padrão-ouro. Entretanto, este dispositivo oscilométrico já foi 

validado em comparação com métodos invasivos e tem sido utilizado na prática clínica. A 

avaliação do SNA foi realizada em condições basais por um curto período de tempo e pode não 

refletir a condição real do paciente, porém a metodologia foi realizada da mesma forma em 

todos os indivíduos não interferindo no resultado final. A VFC também oferece a vantagem de 

fornecer diversos parâmetros relacionados às atividades simpáticas e parassimpáticas. O 

desenho prospectivo de intervenção permite uma inferência causal, que deve ser interpretada 

de forma ponderada, pois foi elaborado para uma população com obesidade e AOS, não 

podendo ser extrapolado para indivíduos sem obesidade. Embora esses achados sejam cruciais 
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para entender melhor a estrutura e função vascular em indivíduos com obesidade e AOS 

submetidos à perda ponderal, alguns resultados não foram bem esclarecidos. 
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CONCLUSÃO 

 

Neste estudo, os indivíduos com obesidade e AOS MG apresentaram um maior risco 

CV pelo escore de Framingham, PA aumentada, alterações do sono, hiperatividade simpática, 

evidências de envelhecimento vascular acelerado com função endotelial reduzida e rigidez 

arterial quando comparado aos pacientes com AOS LA. A AOS, avaliada pelo IAH apresentou 

associação com a rigidez arterial e hiperatividade simpática. 

A intervenção com dieta hipocalórica para perda de peso durante 16 semanas foi 

proposta para os dois grupos formados de acordo com o IAH. Após oito semanas de intervenção 

nutricional foram observadas perda de peso nos dois grupos com melhoras da composição 

corporal e valores pressóricos em ambos os grupos, sendo o grupo com AOS LA aquele com 

benefícios clínicos mais proeminentes, maior controle autonômico e redução da rigidez arterial. 

Ao completar as 16 semanas de intervenção, os grupos obtiveram perda ponderal similar com 

melhora pressórica, de composição corporal, parâmetros inflamatórios e de resistência 

insulínica. O grupo com AOS MG também apresentou maiores benefícios na qualidade do sono, 

na função endotelial e na rigidez arterial, mesmo mantendo o peso corporal, o que pode sugerir 

que a qualidade da dieta foi preponderante nos benefícios clínicos observados nesse grupo após 

16 semanas de intervenção nutricional. 

Esse é o primeiro estudo prospectivo com metodologia abrangente avaliando a perda de 

peso através da restrição calórica em pacientes com AOS. A perda ponderal foi abaixo do 

esperado, mas o suficiente para atingir resultados satisfatórios. Os achados deste estudo 

mostraram que os indivíduos com obesidade e AOS MG necessitaram um tempo maior de 

intervenção nutricional para obter mais benefícios na qualidade do sono e funções vasculares 

do que aqueles com AOS LA. Portanto, mais estudos são necessários, com tempo maior de 

intervenção nutricional, para avaliar maiores benefícios da perda de peso em indivíduos com 

AOS. 
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APÊNDICE A – Termo de Consentimento Livre Esclarecido 

 

PROJETO DE PESQUISA: AVALIAÇÃO DO EFEITO DA PERDA PONDERAL SOBRE A FUNÇÃO 

VASCULAR 

Instituição: Departamento de Clínica Médica 

Programa de Pós-Graduação em Ciências Médicas da Universidade do Estado do Rio de Janeiro. 

Endereço: Av. Boulevard 28 de setembro, 77 – sala 329 – Hospital Universitário Pedro Ernesto – Vila Isabel  

Telefone: (21) 2868-8484 

Pesquisadores: Michelle Rabello da Cunha, Samanta de Souza Mattos, Marcia Simas Torres Klein, Mario Fritsch 

Toros Neves 

 

Você está sendo convidado para participar de um estudo de pesquisa. Antes de decidir participar, é importante que 

você compreenda por que a pesquisa está sendo feita, quais as etapas do estudo, possíveis benefícios, riscos e 

desconfortos que pode haver. Leia com calma as informações abaixo e esclareça todas as dúvidas que tiver. Se 

depois de ler e compreender todas as informações, você decidir participar, favor assinar o termo de consentimento 

no local indicado. Você receberá uma cópia deste documento de consentimento.   

 

Por que esta pesquisa está sendo feita? A Organização Mundial de Saúde aponta a obesidade como um dos maiores 

problemas de saúde pública no mundo. Esse aumento no número de casos é alarmante uma vez que está associada 

a diversas alterações metabólicas como diabetes, hipertensão arterial e doenças cardiovasculares. Dessa forma, é 

de grande importância a promoção da perda de peso, com melhora da qualidade de vida e saúde nesses pacientes 

com obesidade. 

 

Como será a pesquisa? Você se compromete a participar das 5 visitas, previamente agendadas, conforme sua 

disponibilidade e da equipe que lhe acompanha, dos procedimento a serem realizados e explicados a você neste 

termo e antes da assinatura dele, assim como com o compromisso de seguir as orientações nutricionais que serão 

dadas para o período de 16 semanas (4 meses de acompanhamento nutricional). A equipe se encontra a disposição 

para quaisquer dúvidas. 

 

Quais exames serão realizados? Mobil-O-Graph: neste aparelho, será posicionado um manguito semelhante a um 

aparelho de pressão, no braço direito, quando estiver deitado após um período de repouso. O resultado desde exame 

informa o grau de rigidez da parede dos vasos sanguíneos, a pressão arterial central (que sai do coração) e a idade 

dos vasos. Quanto mais rígido e maior a pressão central, mais “doente” o vaso. DEXA: Neste exame será avaliada 

a gordura corporal, massa muscular e óssea. O paciente ficará deixado em uma maca, enquanto o aparelho realiza 

a análise dos dados citados anteriormente. Polar: neste aparelho, será posicionado um monitor preso a um elástico 

na altura do coração para monitorar, durante aproximadamente de 15 minutos, os batimentos cardíacos. Pericam: 

um manguito será posicionado no braço e com auxílio de um laser a função endotelial também será analisada. 

Nenhum desses exames provoca dor, furos ou queimação da pele. Também será realizado exame de sangue na 

primeira e na última visitas.  

 

Confidencialidade: você está ciente de que todos os registros médicos e materiais de pesquisa que poderiam identificá-

lo(a) serão mantidos confidenciais e que não estarão disponíveis publicamente. Você compreende que se os resultados 

deste estudo forem publicados na literatura, a sua identidade não será revelada. Com a assinatura deste formulário, 

você autoriza a coleta, o relato e a transferência de seus dados pessoais e amostras dentro e fora do Brasil para fins de 

pesquisa médica ou saúde. 

 

Se você tiver dúvidas em relação aos seus direitos como participante da pesquisa entre em contato com o Comitê 

de Ética em Pesquisa do Hospital Universitário Pedro Ernesto na Av. 28 de Setembro, 77 – Térreo e no telefone 

(21) 2868-8253. 

 

Nome do Paciente:_________________________________________________________________________ 

Assinatura do Paciente: ______________________________________________ Data: ____/____/___ 

Nome da pessoa que apresentou o TCLE: _________________________________________________ 

Assinatura: _________________________________________________________ Data: ____/____/_______ 
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ANEXO A – Aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital Universitário Pedro 

Ernesto 
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ANEXO B – Questionário Internacional de Atividade Física 

 
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FISICA (IPAQ) - CURTO 

Nome: _______________________________________________ Data: __/__/__  

Idade: ____         Sexo: F (  ) M (  )  

Você trabalha de forma remunerada: (  ) Sim (  ) Não  

Quantas horas você trabalha por dia: ____  

Quantos anos completos você estudou: _________ 

De forma geral sua saúde está: (  ) Excelente (  ) Muito boa (  ) Boa (  ) Regular (  ) Ruim 

 

As perguntas estão relacionadas ao tempo que você gasta fazendo atividade física em uma semana 

NORMAL, USUAL ou HABITUAL. As perguntas incluem as atividades que você faz no trabalho, 

para ir de um lugar a outro, por lazer, por esporte, por exercício ou como parte das suas atividades em 

casa ou no jardim. Suas respostas são Muito importantes. 

  

Para responder as questões lembre-se que:  

 

• Atividades físicas VIGOROSAS são aquelas que precisam de um grande esforço físico e que fazem 

respirar MUITO mais forte que o normal  

• Atividades físicas MODERADAS são aquelas que precisam de algum esforço físico e que fazem 

respirar UM POUCO mais forte que o normal 

 

Atividades que você realiza por pelo menos 10 minutos contínuos de cada vez:  

 

1a. Em quantos dias de uma semana normal, você realiza atividades VIGOROSAS como por exemplo 

correr, fazer ginástica aeróbica, jogar futebol, pedalar rápido na bicicleta, jogar basquete, fazer serviços 

domésticos pesados em casa, no quintal ou no jardim, carregar pesos elevados ou qualquer atividade 

que faça você suar BASTANTE ou aumentem MUITO sua respiração ou batimentos do coração. 

Dias_____ por SEMANA             (  ) Nenhuma 

 

1b. Nos dias em que você faz essas atividades vigorosas, quanta tempo no total você gasta fazendo essas 

atividades por dia? Horas___ minutos_____ 

 

2a. Em quantos dias de uma semana normal, você realiza atividades MODERADAS como por exemplo 

pedalar leve na bicicleta, nadar, dançar, fazer ginástica aeróbica leve, jogar vôlei recreativo, carregar 

pesos leves, fazer serviços domésticos na casa, no quintal ou no jardim como varrer, aspirar, cuidar do 

jardim, ou qualquer atividade que faça você suar leve ou aumentem moderadamente sua respiração ou 

batimentos do coração (POR FAVOR NAO INCLUA CAMINHADA) 

Dias_____ por SEMANA             (  ) Nenhuma 

 

2b. Nos dias em que você faz essas atividades moderados, quanta tempo no total você gasta fazendo 

essas atividades por dia? Horas___ minutos_____ 

 

3a. Em quantos dias de uma semana normal você caminha em casa ou no trabalho, como forma de 

transporte para ir de um lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercício? 

Dias_____ por SEMANA             (  ) Nenhuma 

3b. Nos dias em que você caminha, quanta tempo no total você gasta fazendo essas atividades por dia?   

Horas___ minutos_____ 

 

4a. Em relação ao tempo que você gasta sentado ao todo no trabalho, em casa, na escola ou faculdade 

e durante o tempo livre. Isto inclui o tempo que você gasta sentado no escritório ou estudando, fazendo 

lição de casa,visitando amigos, lendo e sentado ou deitado assistindo televisão. 

Quanto tempo por dia você fica sentado em um dia da semana? Horas___ minutos_____ 

Quanto tempo por dia você fica sentado por final de semana? Horas___ minutos_____ 
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ANEXO C – Escore de Risco de Framingham para DCV em 10 anos e cálculo de idade 

vascular para homens 

Pontos RCV para homens 

Pontos 
Idade, 

anos 
HDL 

Colesterol 

Total 

PAS  

não-

tratada 

PAS 

tratada 
Fumante Diabético 

-2  60+  < 120    

-1  50-59      

0 30-34 45-49 <160 120-129 < 120 não não 

1  35-44 160-199 130-139    

2 35-39 <35 200-239 140-159 120-129   

3   240-279 160+ 130-139  sim 

4   280+  140-159 sim  

5 40-44    160+   

6 45-49       

7        

8 50-59       

9        

10 55-59       

11 60-64       

12 

13 

65-69 

 
     

 

 

14 70-74       

15 75+       

Pontos       Total 
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       RCV para homens        Idade vascular para homens 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Pontos Risco, % 

≤ -3 ou - < 1 

- 2 1,1 

-1 1,4 

0 1,6 

1 1,9 

2 2,3 

3 2,8 

4 3,3 

5 3,9 

6 4,7 

7 5,6 

8 6,7 

9 7,9 

10 9,4 

11 11,2 

12 

13 

13,2 

         15,6                 

14 18,4 

15 21,6 

16 25,3 

17 29,4 

18+        >30 

Pontos 
Idade vascular, 

anos 

< 0 <30 

0 30 

1 32 

2 34 

3 36 

4 38 

5 40 

6 42 

7 45 

8 48 

19 51 

10 54 

11 

12 

57 

            60                 

13 64 

14 68 

15 72 

16 76 

≥17            >80 
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ANEXO D – Escore de Risco de Framingham para DCV em 10 anos e cálculo de idade 

vascular para mulheres 

 

 

Pontos RCV para mulheres 

Pontos 
Idade, 

anos 
HDL 

Colesterol 

Total 

PAS  

não-

tratada 

PAS 

tratada 
Fumante Diabético 

-3    < 120    

-2  60+      

-1  50-60   < 120   

0 30-34 45-49 < 160 120-129  não não 

1  35-44 160-199 130-139    

2 35-39 < 35  140-149 120-129   

3   200-239  130-139 sim  

4 40-44  240-279 150-159   sim 

5 45-49  280+ 160+ 140-149   

6     150-159   

7 50-54    160+   

8 55-59       

9 60-64       

10 65-69       

11 70-74       

12 

Pontos 

75+ 

 
     

 

Total 
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RCV para mulheres                                    Idade vascular para mulheres 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Pontos Risco, % 

 ≤ -2 < 1 

-1 1,0 

0 1,2 

1 1,5 

2 1,7 

3 2,0 

4 2,4 

5 2,8 

6 3,3 

7 3,9 

8 4,5 

9 5,3 

10 6,3 

11 7,3 

12 

13 

8,6 

         10,0                 

14 11,7 

15 13,7 

16 15,9 

17 18,5 

18 21,5 

19 24,8 

20 28,5 

21+          >30 

Pontos 
Idade vascular, 

anos 

< 1 <30 

1 31 

2 34 

3 36 

4 39 

5 42 

6 45 

7 48 

8 51 

9 55 

10 59 

11 64 

12 

13 

68 

            73                 

14 79 

15+            >80 
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ANEXO E – Escala de Sonolência de Epworth 
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 ANEXO F – Questionário de Frequência Alimentar 
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