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RESUMO

Salgueiro AGNS. Desordens respiratorias do sono ap0Os tratamento cirdrgico da
insuficiéncia velofaringea por retalho faringeo em adultos jovens com fissura de palato
operada [tese]. Bauru: Hospital de Reabilitacdo de Anomalias Craniofaciais,
Universidade de S&o Paulo; 2018.

Objetivos: investigar a ocorréncia de apneia obstrutiva do sono (AOS) e de sintomas
relacionados em adultos jovens com fissura de palato submetidos a tratamento
cirdrgico da insuficiéncia velofaringea (IVF) por retalho faringeo. Método: estudo
prospectivo em 25 individuos com fissura de palatoxlabio operada e retalho faringeo,
de ambos os sexos, com idade entre 20 e 39 anos. Para investigar a qualidade do
sono foram utilizados os questionarios de Epworth e Berlin, sendo dada énfase nos
relatos de obstrucdo nasal, respiracdo oral, ronco e pausas respiratorias durante o
sono. Todos os participantes foram submetidos a polissonografia noturna em
laboratorio utilizando um sistema EMBLA-N7000. Um indice de apneia e hipopneia =5
eventos/hora foi considerado como indicativo de AOS. O grau de obstrucéo faringea
causada pelo retalho foi estimado pela medida da nasalancia durante a fala utilizando
um nasdmetro Kay Elemetrics Corp. 6200-3 IBM. Valores inferiores a 27% na
producdo de um texto oral foram considerados como indicativos de auséncia de
hipernasalidade (sucesso cirurgico) e valores inferiores a 43% na producdo de um
texto nasal como indicativos de hiponasalidade (hipercorrecdo). Os dados foram
comparados aos obtidos em estudo do mesmo laboratério realizado em populagcéo
equivalente sem retalho faringeo para um nivel de significancia de 5%. Local de
execucdo: Unidade de Estudos do Sono do Laboratério de Fisiologia do HRAC-USP.
Resultados: valores de nasalancia sugestivos de sucesso cirargico foram observados
em 72% da populacdo estudada e valores sugestivos de hipercorrecao da IVF foram
observados em 40%. Os questionarios indicaram que 44% dos individuos
apresentavam sonoléncia excessiva e 12%, risco para AOS. Essas propor¢des néo
diferiram das relatadas para individuos sem retalho. Relatos de ronco, respiracao oral,
obstrucdo nasal e pausas respiratérias durante o sono foram constatados em 80%,
76%, 32% e 8% dos individuos, respectivamente. A prevaléncia de ronco foi
significativamente maior que a relatada para individuos sem retalho. A prevaléncia de
AOS correspondeu a 44%, sendo de grau leve em 36% dos casos, moderado em 4%
e, grave em 4%. Quando considerados os sintomas associados (SAHOS), a
prevaléncia foi de 28%. A prevaléncia de AOS e SAHOS foi significativamente maior
que a relatada para individuos sem retalho, e no caso da SAHOS, também
comparativamente a populacdo geral. Conclusdo: os resultados mostram que o
retalho faringeo utilizado para tratamento da IVF constitui um fator de risco para
ocorréncia de AOS em adultos jovens com fissura de palato.

Palavras-chave: Fissura palatina. Apneia. Polissonografia.






ABSTRACT

Salgueiro AGNS. Sleep related breathing disorders following pharyngeal flap surgery
for velopharyngeal insufficiency in young adults with repaired cleft palate [thesis].
Bauru: Hospital for Rehabilitation of Craniofacial Anomalies, University of Sao Paulo;
2018.

Objectives: to investigate the occurrence of obstructive sleep apnea (OSA) and
related symptoms in young adults with repaired cleft palate who underwent pharyngeal
flap surgery for the treatment of velopharyngeal insufficiency (VPI). Method:
prospective study on 25 individuals with cleft palatelip and pharyngeal flap, of both
sexes, aged 20 to 39 years. Epworth and Berlin questionnaires were used to
investigate the quality of sleep and emphasis was given to symptoms of nasal
obstruction, oral breathing, snoring, and breathing pauses during sleep. All participants
underwent sleep laboratory polysomnography with an EMBLA-N7000 system. An
apnea and hypopnea index =5 events per hour of sleep was considered diagnostic for
OSA. The degree of pharyngeal obstruction caused by the flap was estimated by
nasalance measurement during speech using a Kay Elemetrics 6200-3 IBM
Nasometer. A score lower than 27% during the reading of an oral passage was
considered as absence of hypernasality (surgical success), and lower than 43% during
the reading of a nasal passage, as presence of hyponasality (hypercorrection). Sleep
related data were compared to laboratory data obtained in an equivalent population
without pharyngeal flap. Significance level was set on 5%. Setting: Sleep Studies Unit
for Laboratory of Physiology for Hospital for Rehabilitation of Craniofacial Anomalies,
University of Sao Paulo. Results: nasalance scores suggestive of surgical success
were observed in 72% of the participants and scores suggesting VPI hypercorrection
were observed in 40%. The questionnaires indicated that 44% of the participants had
excessive sleepiness and 12% were at risk for OSA. The rates did not differ from those
reported for individuals without flap. Symptoms of snoring, oral breathing, nasal
obstruction and breathing pauses during sleep were observed among 80%, 76%, 32%
and 8% of the participants, respectively. The prevalence of snoring was significantly
higher than that reported for individuals without flap. OSA was identified among 44%
of the participants, being categorized as mild in 36%, moderate in 4% and severe in
4%. Ocurrance rate was 28%, when considering the associated symptoms (OSAHS).
Rates of OSA and OSAHS were significantly higher than those reported for individuals
without flap, and also when OSAHS rate was compared to the reported for the general
population. Conclusion: the results demonstrate that young adults with cleft palate
are at risk for OSA when a pharyngeal flap is used for VPI treatment.

Keywords: Cleft palate. Apnea. Polysomnography.
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1 INTRODUCAO E REVISAO DE LITERATURA

As fissuras orofaciais sdo malformagBes congénitas que afetam, em nivel
mundial, aproximadamente 1 a cada 700 nascidos vivos (DIXON et al., 2011). As
fissuras que acometem o palato, em particular, representam um grande desafio, uma
vez que seu tratamento requer uma equipe multidisciplinar e intervencdes complexas
centradas ndo somente na reconstrucdo do defeito anatbmico, mas também na
restauracdo das funcdes prejudicadas pelo defeito, resultantes, em especial, da ampla
comunicacdo oronasal (YAMASHITA; TRINDADE, 2008; FUKUSHIRO; TRINDADE,
2011; FUKUSHIRO et al., 2015; SALGUEIRO et al., 2015), das deformidades nasais
(FUKUSHIRO; TRINDADE, 2005; TRINDADE; BERTIER; SAMPAIO-TEIXEIRA,
2009; TRINDADE et al., 2015) e das discrepancias maxilomandibulares determinadas
pela fissura (TRINDADE et al., 2003; TRINDADE-SUEDAM et al., 2016, 2017).

Estruturas importantes para a producdo de uma fala normal sao
comprometidas pela fissura de palato, particularmente aquelas que compdem o
mecanismo velofaringeo (MVF) - o palato mole, as paredes laterais e a parede
posterior da faringe. Em condi¢c6es normais, 0 movimento sincronizado das estruturas
velofaringeas leva a oclusdo do espaco aéreo entre a nasofaringe e a orofaringe,
direcionando, assim, o fluxo aéreo expiratério e as vibracdes acusticas para a
cavidade oral, na producéo de sons orais da fala. A auséncia da movimentacao dessas
estruturas, por outro lado, leva a producdo de sons nasalisados (GENARO;
YAMASHITA; TRINDADE, 2010; PERRY; ZAJAC, 2016). A falha no fechamento
velofaringeo além de afetar a ressonancia, levando a hipernasalidade, pode resultar
em emissado de ar nasal, fraca pressao intraoral e articulagbes compensatoérias
(GENARO; YAMASHITA; TRINDADE, 2010; KUMMER et al., 2012). Essa falha é
designada genericamente como disfuncdo velofaringea (DVF) (GLADE; DEAL, 2016).
O termo incompeténcia velofaringea é usado especificamente quando a falha é de
origem funcional e o termo insuficiéncia velofaringea (IVF) é usado quando a falha
ocorre por fatores estruturais, ou seja, por alteragdes anatbmicas das estruturas da
velofaringe, como aquelas decorrentes das fissuras que envolvem o palato (TROST-
CARDAMONE, 1989).
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A fim de estabelecer condicbes anatdmicas para o adequado fechamento
velofaringeo, a cirurgia primaria de palato deve ser idealmente realizada por volta do
primeiro ano de vida (SULLIVAN; JUNG; MULLIKEN, 2014). No entanto, a DVF
associada a fissura palatina pode persistir mesmo ap0s essa cirurgia. No Hospital de
Reabilitacdo de Anomalias Craniofaciais da Universidade de Sao Paulo (HRAC-USP),
onde o presente estudo foi desenvolvido, a ocorréncia de DVF no pds-cirlrgico situa-
se em torno de 29% dos casos, conforme avaliagdo perceptiva, confirmada por
nasometria (FERLIN, 2018). Na literatura indices de até 60% s&o relatados
(FUKUSHIRO; TRINDADE, 2011; COLLINS et al., 2012).

Dentre as técnicas cirurgicas empregadas para correcdo da IVF, a mais
frequentemente realizada tem sido a cirurgia de retalho faringeo (SLOAN, 2000;
COLLINS et al., 2012). Consiste na construcdo de um retalho miomucoso que une o
palato mole a parede posterior da faringe, sendo mantidos dois orificios, laterais ao
retalho, para preservar a respiracdo nasal. O objetivo do procedimento € criar uma
obstrucdo mecanica parcial na nasofaringe, de modo a favorecer o fechamento
velofaringeo durante a fala (WITT; D’ANTONIO, 1993; WITT; MYCKATYN; MARSH,
1998). Em estudo de Schwerdtfeger et al. (2009), foram enumerados um total de 2.299

procedimentos, realizados no HRAC-USP, num periodo de 30 anos.

A escolha da técnica cirurgica para o tratamento da disfuncéo velofaringea
baseia-se nas condi¢gdes estruturais e funcionais da velofaringe observadas na
avaliacdo pré-cirurgica, incluindo extensdo e mobilidade do véu palatino, movimento
das paredes faringeas e tipo de fechamento velofaringeo (NACHMANI et al., 2017).
Atualmente, o retalho faringeo é recomendado, com maior frequéncia, na literatura,
em pacientes que apresentam falhas grandes no fechamento velofaringeo, ou seja,
aqueles com IVF grave (FUKUSHIRO; TRINDADE, 2011).

O elevado sucesso da cirurgia de retalho faringeo na reducéo ou eliminacao
dos sintomas de fala é consenso na literatura (ZUIANI et al., 1998; ABYHOLM et al.,
2005; YAMASHITA; TRINDADE, 2008; FUKUSHIRO et al., 2013, 2015; YAMASHITA
et al., 2015, 2017). Em estudo prospectivo, utilizando metodologia instrumental,
Fukushiro e Trindade (2011) demonstraram reducdo da nasalancia, o correlato
acustico da nasalidade, e aumento no grau de fechamento velofaringeo em cerca de
65% dos 241 pacientes analisados apo0s a cirurgia, por meio de nasometria e

rinomanometria.
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Mais recentemente a cirurgia de retalho faringeo foi comparada com outras
técnicas empregadas para a eliminacdo da hipernasalidade e adequacédo do
fechamento velofaringeo (CELIK, 2017). Ainda assim, o retalho faringeo se mostrou
mais eficiente (BARBOSA et al., 2013; YAMASHITA et al., 2015; CELIK, 2017). Além
disso, a técnica mostrou-se igualmente efetiva nos trés tipos de fissura mais
prevalentes - fissura de labio e palato unilateral, fissura de labio e palato bilateral e
fissura isolada de palato (ANDREOLI, 2016; ROGERS; KONOFAQOS; WALLACE,
2016; CALIS et al., 2018).

Ocorre que, ainda que as evidencias mostrem que a cirurgia de retalho
faringeo resulta em melhora substancial da fala, em parcela consideravel de
pacientes, estudos do Laboratério de Fisiologia do HRAC-USP vem demonstrando
que o procedimento esta associado, também, a um potencial comprometimento da
permeabilidade da faringe, podendo levar a hiponasalidade e desordens respiratérios
durante o sono, incluindo ronco e apneia obstrutiva (ZUIANI et al., 1998; YAMASHITA,
TRINDADE, 2008; CARDIA et al., 2011; FUKUSHIRO et al., 2013, 2015; CAMPOS et
al., 2016).

A apneia obstrutiva do sono (AOS) € uma entidade clinica caracterizada por
episodios recorrentes de obstrucdo das vias aéreas superiores durante o sono,
resultantes do colapso intermitente da faringe, levando a mdiltiplos despertares e
dessaturacdo da oxihemoglobina (AMERICAN ACADEMY OF SLEEP MEDICINE,
2014). O fluxo aéreo pode ser interrompido por completo (apneia) ou reduzido
substancialmente (hipopneia). Os sintomas mais comumente associados a AOS séo
ronco, cansaco, sonoléncia excessiva diurna e comprometimento neurocognitivo
(KYLSTRA et al., 2012; HOTH et al., 2013; ETINDELE SOSSO, 2017), com risco
aumentado para acidentes automobilisticos e ocupacionais (RODENSTEIN, 2009;
KOYAMA et al., 2012; GUPTA et al., 2017), doencgas cardiovasculares (BUTT et al.,
2010; DRAGER et al., 2010; PORTO; SAKAMOTO; SALLES, 2017), entre outros.

A fisiopatologia da AOS ainda nao é totalmente esclarecida. No entanto, &
consenso na literatura que se trata de uma doenca de causa multifatorial relacionada
ao colapso da faringe, resultante de suas caracteristicas anatébmicas ou do controle
neuromuscular do calibre da via aérea superior (YOUNES, 2003; ECKERT;
MALHOTRA; JORDAN, 2009; GENTA, 2010; ECKERT et al., 2013). Os autores

descrevem o fator anatdbmico como o mais importante. Isto porque a faringe € uma


http://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Konofaos,%20Petros%22
http://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Wallace,%20Robert%20D%22
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estrutura complexa, composta por mais de vinte masculos e que, diferentemente do
nariz, da laringe e da tragueia, ndo possui suporte 6ésseo ou cartilaginoso, 0 que a
predispde ao colapso quando ha desequilibrio entre as forcas que tendem a dilatar ou
ocluir a faringe (SCHWAB; REMMERS; KUNA, 2011; ECKERT et al., 2013).

Por sua alta prevaléncia na populacéo, e pelas comorbidades associadas, a
AOS constitui um importante problema de saude publica, que deve ser investigado. O
diagndstico baseia-se em anamnese clinica, utilizando questionarios especificos, bem

como em exame fisico e polissonografia.

Dentre os questionarios especificos utilizados na anamnese clinica, deve-se
mencionar o Questionario de Berlin que avalia o risco para AOS, por meio de questbes
relacionadas a ronco, sonoléncia, obesidade e hipertensdo (NETZER et al., 1999).
Uma segunda modalidade de questionéario utilizada é a Escala de Sonoléncia de
Epworth, que investiga a presenca de sonoléncia diurna por meio de oito questdes,
gue graduam a chance de o individuo cochilar em situa¢cdes do dia a dia (BERTOLAZI
et al., 2009). Ao lado dos dados da anamnese, os achados ao exame fisico como o
indice de massa corpdrea aumentado, aumento do didmetro do pescoco e alteracdes
craniofaciais podem auxiliar na identificacdo de individuos com risco para AOS
(DEEGAN; MCNICHOLAS, 1996).

O método considerado padrao ouro para o diagnostico da AOS pela American
Academy of Sleep Medicine (2014) € a polissonografia. Trata-se do registro continuo
de variaveis fisiolégicas, que incluem as aferidas por -eletroencefalografia,
eletrooculografia, eletromiografia e variaveis cardiorrespiratérias (EPSTEIN et al.,
2009).

Ao exame polissonografico, a apneia em adultos é caracterizada pela
auséncia de fluxo aéreo por, pelo menos, 10 segundos durante o sono. E considerada
obstrutiva quando acompanhada por esfor¢o respiratorio contra uma faringe ocluida,
e, central, quando ndo héa esforco respiratério associado. A hipopneia € definida como
a diminuicéo do fluxo oronasal de, pelo menos, 30%, por, pelo menos, 10 segundos,
acompanhada por reducdo de 3% da saturacdo da oxihemoglobina ou despertar. O
diagndstico e a gravidade da AOS sao definidos pelo indice de apneia e hipopneia
(IAH) por hora de sono. Um IAH maior que cinco eventos por hora indica a presenca
de AOS, que é considerada leve nos casos de IAH entre 5 e 15 eventos por hora,

moderada nos casos de IAH entre 15 e 30 eventos por hora, e grave quando o IAH é
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maior que 30 eventos por hora de sono (AMERICAN ACADEMY OF SLEEP
MEDICINE, 1999).

O diagnostico da chamada Sindrome da Apneia e Hipopneia Obstrutiva do
Sono (SAHOS), por sua vez, é confirmado por um IAH maior que cinco eventos por
hora de sono, acompanhado por, pelo menos, um dos seguintes sintomas: sonoléncia
diurna excessiva, episédios de sono nado intencionais durante a vigilia, sono nao
restaurador, cansago, insonia, respiracédo oral noturna, ou relatos de ronco alto e/ou
pausas respiratdrias durante o sono. A presenca de IAH maior ou igual a 15 eventos
por hora, independente do relato de sintomas, também é indicativa de SAHOS
(EPSTEIN et al., 2009).

Os principais fatores de risco para AOS incluem obesidade, sexo masculino e
idade. A relacdo entre AOS e o avanco da idade, em particular, j& € consenso. Bixler
et al. (1998) ja haviam observado prevaléncia de AOS de 17% em um grupo de 741
homens adultos, de diferentes faixas etérias, sendo que nos individuos com idade
entre 20 e 44 anos, a prevaléncia foi de 8%, aumentando para 20%, nos individuos
com idade entre 45 e 64 anos. Em estudo conduzido no Brasil, Tufik et al. (2010)
comprovaram, em uma grande amostra populacional, constituida por 1.042 individuos
da cidade de Séo Paulo, que a prevaléncia de AOS aumenta com a idade tanto em
homens quanto em mulheres. Resultados polissonograficos mostraram que a
prevaléncia de AOS, no grupo como um todo, foi de 7% aos 20-29 anos, 24% aos 30-
39 anos, aumentando sucessivamente para 38%, 49%, 60% e 87%, nas quatro

décadas seguintes.

A fissura de palato também tem sido considerada importante fator de risco
para AOS. Dados de MaclLean et al. (2009b) obtidos por meio de questionarios
aplicados em 246 criancas com fissura, em idade pré-escolar, constataram a provavel
ocorréncia de AOS em cerca de 31% da amostra, nUmero cinco vezes maior que na
populacdo de criancas em geral. Como descreveram Muntz et al. (2008), diversos
fatores predispdem os individuos com fissura palatina a obstrucéo das vias aéreas.
Estes fatores incluem as deformidades nasais associadas as cirurgias realizadas ao
longo do tratamento. Além disso, MacLean et al. (2009a) relataram que disfuncdes
musculares do palato, além das anormalidades estruturais da mandibula e da maxila,
igualmente, levam a reducédo das dimensdes da faringe, contribuindo para o alto risco

de AOS nesses individuos.
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Por outro lado, evidéncias crescentes na literatura mostram que o retalho
faringeo pode ser um fator complicador e levar a obstrucéo respiratoria e a AOS em
parcela substancial de casos da populagdo com fissura (MACLEAN et al., 2009a).
Com base nesta possibilidade, diferentes estudos passaram a serem realizados no
Laboratério de Fisiologia do HRAC-USP, com o propdsito de investigar o impacto da

cirurgia de retalho faringeo sobre a permeabilidade das vias aéreas superiores.

O primeiro da série foi desenvolvido por Zuiani et al. (1998), que avaliaram,
por meio de julgamento perceptivo da fala e técnica nasométrica, 20 individuos com
fissura de palato operada e IVF submetidos a cirurgia de retalho faringeo. Verificaram
gue, apesar do procedimento ter levado a reducédo da hipernasalidade na maioria dos
casos, como esperado, levou também a uma alta prevaléncia de hiponasalidade no
pdés-operatorio, mais especificamente em 30% dos casos, por vezes associada a
gueixas de obstrucao nasal respiratoria (15%). Estes achados foram atribuidos a uma

“hipercorrecao” da IVF.

Em estudo subsequente, Yamashita e Trindade (2008) avaliaram 58 adultos
jovens (idade média de 20 anos), com fissura de palato operada e IVF, com o objetivo
de investigar o efeito da cirurgia de retalho faringeo sobre a area de seccéao transversa
minima nasal e nasofaringea, avaliada por rinomanometria, antes e apos a cirurgia, a
curto (5 meses) e longo prazo (14 meses). Verificaram que a cirurgia causou obstrucao
significativa da nasofaringe associada a queixas respiratdrias, compativeis com AOS,
em parcela consideravel dos pacientes (55%). A longo prazo, esse efeito atenuou-se,

sem, contudo, desaparecer, sendo ainda relatadas queixas por 36% dos pacientes.

A seguir, um terceiro estudo foi realizado por Cardia (2012), agora com a
preocupacao de investigar o efeito do avanc¢o da idade somado a obstrugdo mecanica
da faringe causada pelo retalho. Com base na analise subjetiva de sinais e sintomas
de AOS, constatou que 84% de adultos de meia-idade (41-62 anos), com fissura de
palato operada e retalho faringeo, apresentavam-se sintomaticos. Além disso, quando
comparados a pacientes sem retalho faringeo, os pacientes com retalho

apresentavam sintomas classificados como de maior gravidade.

Com a implantacdo da Unidade de Estudos do Sono no Laboratério de
Fisiologia do HRAC-USP, recorreu-se a polissonografia, considerada o método
padrdo ouro para o diagnostico de AOS, para investigar, em definitivo, a ocorréncia

de AOS em individuos de meia-idade com fissura de palato operada e retalho faringeo,



1 Intweducaco e Revisdae de Litenatura 21

comparativamente a individuos com fissura sem retalho (CAMPOS et al., 2016).
Constatou-se que 77% dos pacientes com retalho apresentavam AOS. Porém,
contrariamente a hipétese inicial, 60% dos pacientes sem retalho também
apresentaram AOS, sendo que a diferenca entre 0os grupos nao foi estatisticamente
significante, sugerindo ndo ser o retalho o fator etiolégico envolvido. Contudo, em
ambos os grupos a prevaléncia de AOS observada foi maior que a observada na
populacdo geral (TUFIK et al., 2010). Para explicar esses achados, duas hipoteses
foram levantadas: a) a elevada prevaléncia de AOS observada nos dois grupos era
apenas decorrente da idade da amostra analisada (40 a 59 anos, no caso do estudo
em referéncia) ou b) era decorrente das alteracbes da morfologia da faringe

determinadas pela fissura, e ndo da presenca do retalho.

A questédo relativa a influéncia da idade foi recentemente respondida por
Bighetti® (2017), por meio da comparacédo dos achados de Campos et al. (2016), nos
adultos com fissura operada de meia-idade (40-58 anos) sem retalho, com os obtidos
em adultos jovens (20-39 anos) com fissura reparada, também sem retalho. Os
resultados mostraram que a prevaléncia de AOS e de SAHOS em adultos jovens com
fissura de palato operada foi consideravelmente menor (10% e 3%, respectivamente)
gue observada para adultos com fissura de meia-idade (60% e 45%) no estudo de
Campos et al. (2016), sugerindo que a elevada prevaléncia de AOS observada em
adultos com fissura de meia-idade era mais relacionada a idade avancada da
populacdo analisada do que propriamente as alteracbes anatomo-fisiologicas

determinadas pela fissura.

J4 a segunda questdo - o possivel impacto da fissura de palato sobre a
morfologia e permeabilidade faringea, foi respondida por estudo prospectivo realizado
por Campos (2017), em 27 individuos com fissura de labio e palato operada e
discrepancia maxilomandibular (DMM) tipo classe Ill, ndo sindrébmicos, com idade
entre 20 e 29 anos. Os resultados mostraram que 26% dos adultos jovens avaliados
apresentaram AOS ao exame polissonografico. O grupo com AOS apresentou volume
meédio da via aérea superior significantemente menor que o grupo sem AOQOS,

particularmente na regido da orofaringe. Com base nestas observagdes, concluiu-se

* Bighetti EJB. Desordens respiratérias do sono em adultos com fissura de palato: efeito da idade
[relatério de pds-doutoramento]. Bauru: Hospital de Reabilitacdo de Anomalias Craniofaciais,
Universidade de S&o Paulo; 2017. N&o publicado.
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gue a discrepancia maxilomandibular constitui um fator de risco para ocorréncia de
AOS em adultos jovens com fissura labiopalatina, sendo que a reducéo dos volumes

observada poderia levar a uma maior colapsabilidade faringea e predispor a AOS.

Assim sendo, o presente estudo foi desenvolvido sob a seguinte hipétese: a
prevaléncia de AOS em adultos jovens com retalho faringeo € maior que a de adultos

jovens sem retalho estudados.



2 Objetives







2 Objetives

25

2 OBJETIVOS

Diante das evidéncias na literatura mostrando a relacdo entre a fissura
labiopalatina e a ocorréncia de AOS e, considerando o potencial obstrutivo da cirurgia
de retalho faringeo usada nesta populacao para corrigir a insuficiéncia velofaringea, o

presente estudo teve por objetivo primario:

e analisar, por meio de questiondrios e polissonografia noturna, o efeito do
retalho faringeo sobre a ocorréncia de AOS e sintomas relacionados em
adultos jovens com fissura de palato operada, tendo como indicador da
efetividade da cirurgia a analise da nasalidade por meio de medidas da

nasalancia.
O estudo teve como objetivo secundério:

e comparar os resultados com os obtidos por Bighetti* (2017) em amostra
equivalente de individuos ndo submetidos a cirurgia de retalho faringeo,

analisados no mesmo laboratorio.

* Bighetti EJB. Desordens respiratérias do sono em adultos com fissura de palato: efeito da idade
[relatério de pds-doutoramento]. Bauru: Hospital de Reabilitacdo de Anomalias Craniofaciais,
Universidade de S&o Paulo; 2017. Nao publicado.
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3 CASUISTICA E METODOS

3.1 CASUISTICA

O estudo foi conduzido na Unidade de Estudos do Sono do Laboratorio de
Fisiologia do HRAC-USP (UES-HRAC-USP). Foram avaliados, de forma prospectiva,
um grupo de 25 adultos jovens com fissura de palato, associada ou ndo a fissura de
labio, previamente reparadas, sendo 13 (52%) do sexo masculino, com idade entre 20
e 39 anos (28 = 6 anos, em média), ja submetidos a cirurgia de retalho faringeo para

tratamento da IVF, ha, pelo menos, 6 meses (grupo CR).

Na selecdo dos pacientes, foram considerados como critérios de excluséo:
incapacidade fisica ou mental para responder a questionarios e submeter-se a
qualquer um dos exames instrumentais previstos, e, evidéncias clinicas de obstrucéo
nasal, obesidade, hipertensdo arterial, gestacédo, fissura submucosa, fistulas e

sindromes.

O tamanho da amostra foi definido por célculo formal, com base na
observacédo de Tufik et al. (2010) de que a prevaléncia de AOS na populacédo geral e
na faixa etaria estudada é de 7%, e que em crian¢as e adultos de meia-idade com
fissura labiopalatina varia entre 22% e 65% (MACLEAN et al., 2009a, 2009b;
CAMPOS et al., 2016). Decidiu-se, entdo, por uma amostra de tamanho suficiente
para provar uma diferenca de 30 pontos percentuais nos adultos jovens com retalho
faringeo em relacao a populacao geral, implicando numa prevaléncia de 37% no grupo
experimental. Adotando um erro a igual a 5% e poder de teste de 80%, chegou-se a
um n=29. Para alcancar esse numero foram convidados a participar do estudo
diversos individuos, dentre os quais alguns ndo aceitaram, e dois foram dispensados

por questdes técnicas durante o exame. Diante disso, chegou-se ao n=25.

3.2 PROCEDIMENTOS

O estudo recebeu aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos do HRAC-USP (CAEE 49880815.0.0000.5441) (Anexo A), sendo o0s
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exames realizados ap0s a assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido
(Apéndice A).

3.2.1 Andlise da efetividade do retalho faringeo por nasometria

A efetividade do retalho faringeo na correcdo da IVF foi avaliada por meio de
exame nasomeétrico durante a fala, por meio do qual é aferida a nasalancia, que
corresponde ao correlato acustico da nasalidade. Para tanto, utilizou-se um
nasémetro, modelo 6200-3 IBM (Kay Elemetrics Corp.). O sistema é composto por
dois microfones, posicionados um de cada lado de uma placa de separacao sonora,
colocada acima do labio superior do individuo; o conjunto é mantido em posi¢ao por
um capacete. Durante a leitura de amostras padronizadas de fala, apresentadas na
tela do computador, o microfone superior capta os sinais do componente nasal da fala
e o inferior, os sinais do componente oral, os quais sao filtrados, digitalizados e
analisados por um software especifico. A nasalancia é, entdo, calculada pela razéo
numeérica entre a energia acustica nasal e a energia acustica total (soma da energia
acustica nasal e oral), multiplicada por 100, podendo, hipoteticamente, variar de 0%

(auséncia de som pelo nariz) a 100% (todo som emergente pelo nariz).

A calibracdo do sistema foi realizada antes de cada periodo de exame,
utilizando uma fonte geradora de som do préprio equipamento, mantendo o microfone
a uma distancia de 30 cm perpendicular ao nasémetro e ajustando o balanceamento

entre os dois microfones em 50%.

O exame foi realizado durante a produgéo de um conjunto de cinco sentencas
contendo exclusivamente sons orais: “Papai caiu da escada. Fabio pegou o gelo. O
palhaco chutou a bola. Teresa fez pastel. A arvore da frutos e flores” e, durante a
producdo de um conjunto de cinco sentengas com consoantes nasais: “Domingo tem
neblina. O passarinho comeu a minhoca. Miriam lambeu o limdo. O menino era
bonzinho. Flavinho chamou o Jo&o” (TRINDADE; GENARO; DALSTON, 1997). As
sentencgas foram produzidas em sequéncia (uma apos a outra) em cada conjunto,
sendo o tempo de registro ajustado para 16 segundos, de modo que todas ocupassem
uma unica tela do computador. O valor de nasalancia considerado para analise

correspondeu ao valor médio das cinco sentencas calculado pelo programa. Foi
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considerado como limite superior de normalidade das sentencas orais, o valor de 27%,
i.e., valores de nasalancia superiores a 27% foram considerados como indicativos de
hipernasalidade. Foi considerado como limite inferior de normalidade das sentengas
nasais, o valor de 43%, i.e., valores de nasalancia inferiores a 43% foram
considerados como indicativos de hiponasalidade. Esses foram os escores que
maximizaram a sensibilidade e a especificidade da nasometria em identificar,
respectivamente, a presenca de hipernasalidade e de hiponasalidade, em estudo
realizado no Laboratorio de Fisiologia (ZUIANI et al.,1998). Em outras palavras, o valor
da nasalancia média na producédo das sentencas orais foi utilizado como um indicador
do sucesso cirargico em reduzir ou eliminar a hipernasalidade. O valor da nasalancia
média na producdo das sentengcas nasais foi utilizado como um indicador de
hiponasalidade, relacionado a hipercorrecdo da IVF causada por um retalho

excessivamente largo, o que foi considerado um efeito adverso da cirurgia.

Para fins de analise, foram considerados apenas 0s registros tecnicamente
aceitaveis, ou seja, produzidos sem erros e dentro do limite de intensidade aceitavel
do instrumento (Kay PENTAX Manual, 2010).

3.2.2 Diagnoéstico da apneia obstrutiva do sono (AOS)

O estudo polissonografico foi conduzido na Unidade de Estudos do Sono
(UES) do Laboratério de Fisiologia do HRAC-USP. Como parte da rotina de
atendimento da UES-HRAC-USP, todos os participantes foram submetidos a
procedimentos de internacdo e a uma breve avaliacdo clinica, para verificar as
condi¢cOes gerais de saude e a aptiddo para o exame de polissonografia, feita por
médico clinico do HRAC-USP.

Uma vez na UES-HRAC-USP, o investigador principal procedia ao
levantamento da historia clinica do paciente, exame fisico e polissonografia, segundo
protocolo padronizado em estudo preévio realizado na mesma unidade por Campos et

al. (2016), transcrito a seguir com as devidas adaptacoes.
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3.2.2.1 Levantamento da historia clinica e dos fatores de risco para apneia obstrutiva

do sono

Imediatamente antes de cada exame polissonografico era feito o
levantamento da histéria clinica do paciente, quanto aos habitos, presenca de
comorbidades tais como tabagismo, cardiopatias, entre outros, e medicamentos em

uso (Anexo B).

A seguir, com o objetivo de identificar os fatores de risco para AOS
apresentados pelos participantes, eram aplicadas duas modalidades de questionarios
validados na literatura: Questionario de Berlin (Anexo C) e Escala de Sonoléncia de
Epworth (Anexo D).

A Escala de Sonoléncia de Epworth foi utilizada para analisar a percepc¢ao
subjetiva de sonoléncia diurna. Consiste em oito questdes que avaliam o grau de
sonoléncia, sendo cada questdo pontuada de 0 a 3, de acordo com a menor ou maior
probabilidade de sonoléncia em determinadas situacdes habituais. A pontuacao pode
alcancar até 24 pontos, com menor pontuacao indicando menos sonoléncia. O valor
de 10 foi utilizado como limite de normalidade, conforme preconizado na verséo
original (JOHNS, 1991).

O questionario de Berlin indica alto risco para AOS em individuos com
sintomas persistentes (mais de trés-quatro vezes por semana) em pelo menos duas
das trés categorias que constituem o questionario: 1- ronco; 2- sonoléncia diurna e/ou

ao dirigir; 3- obesidade e/ou hipertenséo arterial (NETZER et al., 1999).

3.2.2.2 Exame fisico

Todos os participantes eram, a seguir, submetidos a medidas de altura e peso,

diametro cervical e circunferéncia abdominal, bem como afericdo da presséo arterial.

A medida do diametro cervical foi realizada 8 cm abaixo da implantacdo
inferior do pavilhdo auricular. A circunferéncia abdominal foi mensurada na metade da

distancia entre a crista iliaca e o rebordo costal inferior.
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O indice de massa corporea (IMC) foi calculado a partir das medidas do peso
em quilogramas e altura em metros, pela formula IMC=peso/altura® (Kg/m?). Os
individuos foram classificados quanto ao IMC, de acordo com as Diretrizes Brasileiras
de Obesidade (ASSOCIAQAO BRASILEIRA PARA O ESTUDO DA OBESIDADE E
DA SINDROME METABOLICA, 2009) em: baixo peso (IMC<18,5 kg/m?2), peso normal
(IMC=18,5-24,9 kg/m?), sobrepeso (IMC=25-29,9 kg/m2) ou obeso (IMC>30 kg/m>).

3.2.2.3 Polissonografia

Todos os participantes foram submetidos a polissonografia completa noturna,
realizada na UES-HRAC-USP, utilizando um sistema EMBLA N7000, conforme
padronizado na mesma unidade no estudo de Campos et al. (2016). Os pacientes
foram monitorizados com sistema de gravacdo de audio e video, utilizando uma
camera de infravermelho, sendo realizado o registro de, pelo menos, 6 horas, dos

seguintes sinais bioldgicos:

e atividade cerebral por eletroencefalografia: eletrodos F3, F4, C3, C4,01 e

02, com referéncia na mastoide contralateral;
e movimento dos olhos por eletrooculograma;
e atividade muscular do mento por eletromiografia;
e atividade muscular de membros inferiores por eletromiografia;
o fluxo aéreo nasal e oral por sensor do tipo termistor;
e pressao nasal por transdutor de pressao;
o esforgo respiratorio toracico e abdominal por pletismografia de indutancia;
e ronco por microfone traqueal;
e saturacao da oxihemoglobina (SatO2) por oximetria digital;
o frequéncia cardiaca por eletrocardiografia,
e registro da posicao corporal.

Os eventos respiratorios foram classificados de acordo com o AASM Manual
for Scoring Sleep and Associated Events (AMERICAN ACADEMY OF SLEEP
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MEDICINE, 2014). Foi considerada como apneia, a queda da amplitude do registro do
termistor igual ou maior que 90% da linha de base, com duracdo minima de 10
segundos. A apneia obstrutiva foi definida como a auséncia de fluxo de ar nasal na
presenca de esforco respiratorio, a apneia central, como auséncia de fluxo de ar nasal
na auséncia de esforco respiratério, e, a apneia mista, quando observados
componentes centrais e obstrutivos, ou seja, auséncia de esforco respiratorio na
porcdo inicial do evento, seguida por presenca de esforco respiratério na segunda
porcao do evento. A hipopneia foi definida como a redugao da amplitude do registro
do transdutor de pressao igual ou maior que 30% da linha de base, por pelo menos
10 segundos, associada a uma dessaturacdo da oxihemoglobina igual ou maior que

3% da linha de base ou despertar.
Foram analisadas as seguintes variaveis:
e tempo total de sono;

e eficiéncia do sono, determinada como a porcentagem de tempo total de

sono relativamente ao tempo total de registro;

e porcentagem do tempo total de sono em estagios N1, N2, N3 e REM do

sono;
e tempo acordado apds o inicio do sono;

e indice de despertares, calculado como o nimero de despertares por hora

de sono;
e numero dos episddios de apneia e hipopneia,

e indice de apneia e hipopneia, calculado como o numero de apneias e
hipopneias por hora de sono. Foi considerado para esta analise, o nUmero
total de eventos respiratorios, incluindo o nimero de apneias obstrutivas,
centrais, mistas e hipopneias (IAH), bem como o numero de apneias

obstrutivas, apneias mistas e hipopneias, exclusivamente (IAOH);

e indice de apneia e hipopneia durante o sono REM, calculado como o

namero de apneias e hipopneias por hora de sono REM (IAH-REM);

e indice de apneia e hipopneia durante o sono NREM, calculado como o

namero de apneias e hipopneias por hora de sono NREM (IAH-NREM);
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e saturacdo media e minima da oxihemoglobina;

e porcentagem do tempo total de sono em saturacdo da oxihemoglobina
<90%:;

e indice de dessaturagdo, calculado como o niumero de dessaturagbes por

hora de sono.

3.2.2.4 Classificagao da apneia obstrutiva do sono

Valores de IAH=5/h foram considerados como indicativos de presenca de
AOS. A gravidade da apneia, quando presente, foi classificada, segundo os critérios
da American Academy of Sleep Medicine (1999), como leve=IAH=5 e <15/h,
moderada= IAH=15 e <30/h, grave= IAH=30/h.

Uma segunda classificacédo foi utilizada, seguindo os critérios adotados por
Tufik et al. (2010): individuos com IAH entre 5 e 14,9/h foram considerados como
apresentando Sindrome de Apneia e Hipopneia Obstrutiva do Sono (SAHOS) na
presenca de, pelo menos, um dos seguintes sintomas: ronco alto, sonoléncia diurna,
cansaco e/ou pausas respiratorias durante o sono. Nos individuos com IAH=15/h, a
SAHOS foi considerada presente independentemente do relato de sintomas. A
presenca desses sintomas foi aferida pela analise das respostas dadas pelos
pacientes aos questionarios aplicados, conforme segue:

e ronco alto: resposta positiva na 32 questao do Questionario de Berlin (ronco

“mais alto que a fala” ou “muito alto, ouve-se de outro quarto”);
e sonoléncia diurna: pontuacédo =10 na Escala de Sonoléncia de Epworth;

e cansaco: resposta positiva (mais que uma vez por semana) na 72 ou 82

guestdo do Questionario de Berlin;

e pausas respiratorias durante o sono: resposta positiva (mais que uma vez

ao més) na 62 questao do Questionario de Berlin.

Apos analise do exame de polissonografia, quando identificada a presenca de
AQOS, os patrticipantes foram devidamente instruidos quanto a conduta a ser seguida
e encaminhados para servi¢os especializados do HRAC-USP ou externos.
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3.3 FORMA DE ANALISE DOS DADOS

Foi considerado como desfecho primario, o indice de apneia-hipopneia (IAH)
e, como desfecho secundario a pontuagdo obtida nos dois questionarios aplicados e
a nasalancia na producdo de sentencas orais, considerada como um indicador do

sucesso da cirurgia de retalho em eliminar a IVF.

A prevaléncia de AOS e SAHOS na amostra estudada foi comparada com a
prevaléncia observada por Bighetti (2017), na mesma faixa etéria. A prevaléncia de
SAHOS na amostra estudada foi também comparada com a prevaléncia observada
na populacdo geral descrita por Tufik et al. (2010), para a mesma faixa etaria. As

demais variaveis aferidas foram de caréater exploratorio.

Em todos os testes foi adotado o nivel de significancia de 5% (p<0,05).
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4 RESULTADOS

Sao descritas, a seguir, as caracteristicas gerais e os resultados observados
no grupo de individuos com fissura de palato, associada ou nao a fissura de labio, ja

submetidos as cirurgias primarias e a cirurgia de retalho faringeo (CR).

A titulo de comparacédo, quando pertinente, sdo também apresentados o0s
resultados obtidos por Bighetti (2017) em individuos com fissura de palato, associada
ou ndo a fissura de Iabio, ja submetidos as cirurgias primarias, mas ndo submetidos a

cirurgia de retalho faringeo (SR), na mesma faixa etaria.

4.1 CARACTERISTICAS GERAIS DA AMOSTRA

Os individuos do grupo CR avaliados no presente estudo haviam sido
submetidos a cirurgia de retalho faringeo ha 7 anos, em média, variando entre
6 meses e 28 anos. Com relacdo as cirurgias secundarias, dois individuos haviam
realizado veloplastia intravelar antes da cirurgia de retalho, nove ja haviam realizado

cirurgia ortognatica com avanco maxilar e 15, cirurgia nasal.

As caracteristicas gerais da amostra estudada (n=25) sdo apresentadas na
Tabela 1. A idade média correspondeu a 28 + 6 anos, variando entre 20 e 38 anos,
sendo que 13 (52%) individuos eram do sexo masculino. Com relacdo ao tipo de
fissura, 13 (52%) apresentavam fissura de labio e palato unilateral; os demais
apresentavam fissura de palato isolada ou fissura de labio e palato bilateral, em igual
proporcao (24%). Com relacdo aos dados antropométricos, observou-se um IMC
médio de 24 + 2 kg/m?, sendo que quatro foram classificados com sobrepeso e
nenhum como obeso. O diametro cervical médio e a circunferéncia abdominal média
corresponderam a 35 + 3 cm e 82 + 9 cm, respectivamente, e as pressodes sistélica e

diastélica médias a 106 + 22 mmHg e 69 + 15 mmHg, respectivamente.

Os valores observados no grupo CR néao diferiram estatisticamente dos
observados no grupo SR, denotando equivaléncia entre as duas amostras estudadas,
e possibilitando, assim, a comparagao entre os resultados obtidos no presente estudo
e 0s obtidos por Bighetti (2017).
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Tabela 1 - Caracteristicas gerais do grupo com retalho faringeo (CR) analisado no presente estudo.
Os dados estao apresentados como nimero de casos (porcentagem) ou média + DP. Para
fins de comparagéo, sdo mostrados os valores obtidos por Bighetti (2017) em populacdo
equivalente sem retalho faringeo (SR)

Grupo CR Grupo SR
Presente estudo Bighetti (2017)
(n=25) (n=30)
Sexo masculino 13 (52%) 17 (57%)
Sexo feminino 12 (48%) 13 (43%)
Idade (anos) 28+6 265
Min - Max 20 - 38 20 - 39
Tipo de fissura
Fissura pds forame 6 (24%) 7 (23%)
Fissura de labio e palato unilateral 13 (52%) 17 (57%)
Fissura de labio e palato bilateral 6 (24%) 6 (20%)
indice de massa corporea (kg/m?) 24 +2 23+3
Diametro cervical (cm) 35+3 35+3
Circunferéncia abdominal (cm) 82+9 808
Presséo arterial sistélica (mmHg) 106 + 22 109+ 9
Pressdo arterial diastolica (mmHQ) 69 + 15 707

p<0,05 (Teste Qui-quadrado e Teste-t): diferengas entre os grupos néo significantes.

4.2 EFETIVIDADE DO RETALHO FARINGEO

A efetividade da cirurgia de retalho faringeo na correcéo da IVF foi avaliada
pela medida da nasalancia durante a fala. A Tabela 2 mostra que apenas 7 (28%)
individuos do grupo CR ainda apresentavam valores sugestivos de hipernasalidade
(nasalancia no texto oral >27%) apesar da presenca do retalho; em outras palavras,
na maioria dos casos (72%), a cirurgia havia sido efetiva em eliminar a
hipernasalidade. Naqueles casos em que a cirurgia ndo eliminou a hipernasalidade,
ou seja, em que o retalho néo foi efetivo, ndo se constatou a presenca de AOS. Por
outro lado, 10 (40%) dos individuos analisados apresentaram valores de nasalancia
sugestivos de hiponasalidade (nhasalancia no texto nasal <43%), indicando possivel
hipercorrecéo da IVF pela presenca de um retalho largo. Neste caso, quatro individuos

apresentaram AOS incluindo um individuo com AOS grave.

No grupo SR, valores de nasalancia sugestivos de hipernasalidade e
hiponasalidade foram observados, respectivamente, em 83% e 10% dos casos,
resultado compativel com a auséncia de retalho, ou seja, maior proporcédo de casos

com hipernasalidade e menor propor¢ao de casos com hiponasalidade.
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Tabela 2 - NUmero e porcentagem de individuos com hipernasalidade e/ou hiponasalidade, segundo
avaliagdo nasométrica, no grupo com retalho faringeo (CR) analisado no presente estudo.
Para fins de comparacdo, sdo mostrados os valores obtidos por Bighetti (2017) em
populacdo equivalente sem retalho faringeo (SR)

Grupo CR Grupo SR
Presente estudo Bighetti (2017)
Nasometria (n=25) (n=30)
n % n %
Hipernasalidade (>27%) 7 28% 25 83%
Hiponasalidade (<43%) 10 40% 3 10%

4.3 HISTORIA CLINICA E FATORES DE RISCO PARA APNEIA OBSTRUTIVA DO
SONO

Os resultados obtidos nas duas modalidades de questionarios aplicados estéo
apresentados na Tabela 3. Na Escala de Sonoléncia de Epworth, observou-se que 11
(44%) individuos CR apresentaram pontuacdo sugestiva de sonoléncia diurna
excessiva (maior que 10). O Questionario de Berlin identificou 3 (12%) individuos com

alto risco para AOS.

No grupo SR, propor¢cdes menores foram observadas (37% e 3%,
respectivamente). Porém, as diferencas ndo foram estatisticamente significativas,
denotando que as alteracdes observadas ndo se relacionaram com a presenca do

retalho.

Tabela 3 - Pontuagdo média (xDP) ou nimero de individuos (porcentagem) com pontuagao maior que
o limite de normalidade na Escala de Sonoléncia de Epworth e no Questionario de Berlin,
observados no grupo com retalho faringeo (CR) analisado no presente estudo. Para fins de
comparacdo, sdo mostrados os valores obtidos por Bighetti (2017) em populagéo
equivalente sem retalho faringeo (SR)

Grupo CR Grupo SR
Presente estudo Bighetti (2017)
(n=25) (n=30)

n % n %
Epworth
Pontuacéo média 9+4 9+4
Pontuagéo >10 (n° de casos) 11 44% 11 37%
Berlin
Alto risco (n° de casos) 3 12% 1 3%

p>0,05 (Teste t, Teste exato de Fisher): diferengas entre grupos néo significantes.
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A Tabela 4 mostra que os sintomas que se relacionam com a AOS - obstrucao
nasal, respiracdo oral, ronco e pausas respiratérias- estiveram presentes em,
respectivamente, 8 (32%), 19 (76%), 20 (80%), e 2 (8%) dos individuos CR. No grupo
SR, os sintomas foram observados em propor¢cdes menores (27%, 60%, 30%, e 10%,
respectivamente). Diferenca estatistica foi observada apenas para o ronco, que
ocorreu em parcela significantemente maior no grupo CR do que no grupo SR (80% e

30%, respectivamente).

Tabela 4 - Sintomas respiratérios relacionados a apneia obstrutiva do sono relatados pelos individuos
com retalho faringeo (CR) analisados no presente estudo. Para fins de comparacéo, sédo
apresentados os resultados obtidos por Bighetti (2017) em populacdo equivalente sem
retalho faringeo (SR)

Grupo CR Grupo SR
Presente estudo Bighetti (2017)
(n=25) (n=30)

n % n %
Obstrucdo nasal 8 32% 8 27%
Respiracgédo oral 19 76% 18 60%
Ronco 20 80%* 9 30%
Pausas respiratorias no sono 2 8% 3 10%

*p<0,05 (Teste Qui-Square): diferenca significante entre os grupos.

4.4 VARIAVEIS POLISSONOGRAFICAS

As variaveis analisadas ao exame polissonografico, de interesse para o
presente estudo, estdo apresentadas na Tabela 5. Observou-se que, nos individuos
do grupo CR, o tempo total de sono foi de 376 £ 26 min, em média, correspondendo
a uma eficiéncia do sono de 90 £ 6%, com indice de despertares de 16 + 18 eventos/h.

Esses valores néo diferiram dos observados no grupo SR.

Quanto aos indicadores de apneia, observou-se que, no grupo CR, o IAH
médio foi de nove eventos/h, variando entre 1 e 102; no grupo SR, foi de dois
eventos/h, variando entre 0 e 10. O IAOH meédio foi de oito eventos/h, variando entre
0 e 87; no grupo SR, foi de dois eventos/h, variando entre 0 e 6. Em ambos os grupos,
houve correspondéncia entre o IAH e o IAOH mostrando que os eventos respiratorios,

identificados ao exame polissonogréfico, eram predominantemente obstrutivos, o que
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também € demonstrado pelo numero de apneias obstrutivas mais hipopneias

observadas, comparativamente as apneias centrais, no grupo CR.

Quanto as variaveis derivadas da oximetria, a saturacdo média e minima da
oxihemoglobina correspondem a 97 £ 1% e 92 + 3%, respectivamente, no grupo CR.
Médias similares foram observadas no grupo SR. A porcentagem do tempo total de
sono em saturacao da oxihemoglobina menor que 90% variou de 0 a 11, no grupo CR,
enquanto que o indice correspondeu a zero no grupo SR. O indice de dessaturacao
de 6 + 16 eventos/h do grupo CR néo diferiu do observado no grupo SR.

Tabela 5 - Valores médios, minimos (Min) e maximos (Max) das variaveis polissonograficas
observadas nos individuos com retalho faringeo (CR) analisados no presente estudo. Para
fins de comparacédo, sdo mostrados os valores obtidos por Bighetti (2017) em populagéo
equivalente sem retalho faringeo (SR)

Grupo CR Grupo SR
Presente estudo Bighetti (2017)
Variaveis (n=25) (n=30)

X +DP Min - Max X +DP Min - Max
Tempo total de sono (min) 376 + 26 311 - 426 361+43 252 - 462
Eficiéncia do sono (%) 906 79 - 98 86+9 64 - 97
Despertares (eventos/h) 16 +18 6-94 15+10 4-44
IAH (eventos/h) 9 + 20* 1-102 2+2 0-10
IAOH (eventos obstrutivos/h) 8+ 18* 0-87 212 0-6
Apneias Centrais (n°) 7+18 0-90 34 0-18
Apneias Mistas (n°) 8+38 0-191 0,3+0,5 0-2
Apneias Obstrutivas (n°) 18 £49 0-238 3x4 0-15
Hipopneias (n°) 24 + 25* 1-91 10+9 0-35
SatO2 média (%) 97+1 95-98 97 +£2 93-99
SatO2 minima (%) 92+3 85 - 96 90 + 16 88 - 97
SatO2<90% (%TTS) 0t2 0-11 0+0 0-0,3
indice de dessaturagéo (eventos/h) 6+16 0-81 8+12 0-43

*p<0,05 (Teste de Mann-Whitney): diferenca significante entre os grupos.
IAH= indice de apneia e hipopneia; IAOH= indice de apneia obstrutiva e hipopneia; SatO2= saturacdo da oxihemoglobina;
TTS= tempo total de sono.
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A Tabela 6 mostra que, quando considerado o IAH, os resultados da
polissonografia demonstraram alta prevaléncia de AOS nos individuos do grupo CR,
isto porque 11 (44%) dos individuos apresentaram AOS, de grau leve em nove casos
(36%) e de grau moderado em um caso (4%) e grave em outro (4%) dos casos. No

grupo SR, a AOS foi diagnosticada em apenas trés casos (10%), todas de grau leve.

Tabela 6 - Gravidade da apneia obstrutiva do sono (AOS) identificada entre os individuos com retalho
faringeo (CR) analisados no presente estudo. Para fins de comparacéo, sdo mostrados os
valores obtidos por Bighetti (2017) em populagéo equivalente sem retalho faringeo (SR)

Grupo CR Grupo SR
Presente estudo Bighetti (2017)
(n=25) (n=30)
IAH 11 (44%)* 3 (10%)
Leve 9 (36%) 3 (10%)
Moderado 1 (4%) 0
Grave 1 (4%) 0

*p<0,05 (z test): diferenga significante entre os grupos.

4.5 PREVALENCIA DE APNEIA OBSTRUTIVA DO SONO

4.5.1 Comparacdo entre os grupos com e sem retalho faringeo

Na Tabela 7 sdo comparadas as propor¢cées de casos com AOS e SAHOS,
em ambas as analises, a proporcao observada no grupo CR foi significantemente

maior que no grupo SR.

Assim sendo, a AOS foi observada em 11 (44%) dos individuos do grupo CR
e 1 (3%) do grupo SR. Ja SAHOS foi observada em 7 (28%) individuos do grupo CR,
e, em apenas 1 (3%) dos individuos do grupo SR. Em suma, em ambas as analises
(AOS e SAHOS), as proporcdes observadas foram significantemente maiores no

grupo CR, como mostra na Tabela 7.
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Tabela 7 - Prevaléncia de apneia obstrutiva do sono (AOS) e sindrome da apneia obstrutiva do sono
(SAHOS), em numero de casos e porcentagem, observadas nos individuos com retalho
faringeo (CR) analisados no presente estudo. Para fins de comparagado, sdo mostrados os
valores obtidos por Bighetti (2017) em populagéo equivalente sem retalho faringeo (SR)

Grupo CR Grupo SR
Presente estudo Bighetti (2017)
(n=25) (n=30)
AOS 11 (44%)* 3 (10%)
SAHOS 7 (28%)* 1 (3%)

*p<0,05 (z test): diferenca significante entre os grupos.

4.5.2 Comparacao com os dados da populagcéo brasileira

A proporcédo de casos de SAHOS observada no presente estudo foi também
comparada com os da populacdo brasileira, relatados por Tufik et al. (2010). Para
tanto, os individuos do presente estudo foram agrupados em duas faixas etérias: 20-
29 anos e 30-39 anos, sendo que 18 individuos se situaram na primeira e sete na

segunda faixa.

Como mostra a Tabela 8, a SAHOS foi observada em 33% dos individuos, do
grupo CR estudado, com idade entre 20 e 29 anos, propor¢gédo maior que a observada
por Tufik et al. (2010), que correspondeu a 7%. Por outro lado, entre os pacientes com
idade de 30 a 39 anos, a SAHOS foi observada em proporcdo menor (14%) que a
observada por Tufik et al. (2010), que correspondeu a 24%. Neste aspecto, portanto,
os resultados sdo inconclusivos tendo em vista a diferenca no tamanho das amostras

analisadas, que impede comparacdes estatisticas.

Tabela 8 - Comparacdo da prevaléncia de sindrome da apneia e hipopneia obstrutiva do sono
(SAHOS) observadas nos individuos com retalho faringeo (CR) analisados no presente
estudo e os valores normativos determinados por Tufik et al. (2010), de acordo com a faixa

etaria
Grupo CR
Presente estudo Tufik et al. (2010)
(n=25) (n=1042)

20-29 anos 33% 7% (IC=5-11)

(n=18) (n=6) (n=236)
30-39 anos 14% 24% (IC=19-30)

(n=7) (n=1) (n=248)

IC= Intervalo de confianga.
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5 DISCUSSAO

Por sua elevada prevaléncia, e pelas comorbidades associadas, a AOS
constitui um importante problema de saude publica, devendo ser investigada ndo s6
na populacdo em geral, como também entre individuos com fissura de palato, para os
quais a eliminacdo das desordens da fala, derivadas da insuficiéncia velofaringea,

pode ser fator de risco para o desenvolvimento de desordens do sono significativas.

Estudos do Laboratério de Fisiologia do HRAC-USP tém investigado a
ocorréncia de desordens respiratérias do sono entre os individuos com fissura de
palato, por meio da investigacdo de sintomas (ZUIANI et al., 1998; YAMASHITA;
TRINDADE, 2008; CARDIA, 2012; SILVA JUNIOR, 2013; FERNANDES et al., 2018;
PRADO et al., 2018) e, por meio de polissonografia noturna, considerado método
diagnéstico padrdo-ouro (CAMPOS et al., 2016; BIGHETTI, 2017; CAMPOS, 2017).

No primeiro estudo utilizando polissonografia, Campos et al. (2016)
investigaram a ocorréncia de AOS em adultos com fissura de palato operada, de meia-
idade (40-58 anos) com e sem retalho faringeo. Os resultados mostraram elevada
prevaléncia de AOS na amostra estudada, mesmo na auséncia do retalho (77%, com

retalho e, 60%, sem retalho).

De modo a investigar a influéncia da idade nesses achados, Bighetti (2017),
utilizando metodologia similar, investigou adultos jovens (20-39 anos) com fissura de
labio e palato reparada ndo submetidos a cirurgia de retalho. Os resultados (ndo
publicados) mostraram uma prevaléncia de AOS consideravelmente menor no grupo
de adultos de jovens sem retalho (10%) do que a observada por Campos et al. (2016)
nos adultos de meia-idade sem retalho (60%), sugerindo fortemente que a diferenca
na frequéncia de AOS observada entre os dois grupos se devia ao avanc¢o da idade,
como esperado. Concluidos os estudos restava, ainda, investigar o efeito obstrutivo

do retalho faringeo sobre a ocorréncia de AOS, independentemente da idade.

Neste contexto, investigou-se, no presente estudo, o impacto do retalho em
adultos jovens, como feito por Campos et al. (2016), em adultos de meia-idade. Para
tanto, foram avaliados individuos com fissura de palato, entre 20 e 39 anos, com

retalho faringeo. Este grupo foi comparado com o grupo de adultos jovens, analisado
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por Bighetti (2017), entre os quais 83% apresentavam IVF residual a cirurgia primaria,

mas que nao haviam sido submetidos a cirurgia de retalho.

Os resultados confirmaram a hipotese inicial de que adultos jovens com
fissura de palato reparada submetidos a técnica cirargica de retalho faringeo para
correcdo de IVF apresentam prevaléncia clinicamente significativa de AOS, da ordem
de 44%. Quando considerados sintomas associados (SAHOS), o percentual foi de
28%, sendo que, na populacéo geral, a prevaléncia de SAHOS descrita para a mesma
faixa etéria esta entre 7% - 24% (TUFIK et al., 2010). Esta foi a primeira evidéncia do
papel obstrutivo do retalho, levando a sintomas de AOS, também em adultos jovens,

confirmando observacdo de Campos et al. (2016) em adultos de meia-idade.

Por outro lado, no grupo de individuos com fissura de palato reparada sem
retalho, analisados por Bighetti (2017), apenas 10% apresentaram AOS (3%, quando
considerada a SAHOS), proporcdes significantemente menores que as observadas
no presente estudo no grupo de individuos com retalho (44% e 28%,
respectivamente). Esta é a segunda evidéncia que o retalho tem um papel obstrutivo

importante em adultos jovens.

Uma ressalva deve ser feita quanto a comparacao dos resultados com os de
Tufik et al. (2010) e com os de Campos et al. (2016). Isto porque, no presente estudo,
adotou-se o critério mais recente de classificacdo da American Academy of Sleep
Medicine (2014), que considera hipopneia como a “diminuicdo do fluxo aéreo
respiratério igual ou maior que 30%, por ao menos 10 segundos, associada a uma
dessaturacédo igual ou maior que 3% ou a despertar”. Aqueles autores, por sua vez,
utilizaram o critério de classificacdo de hipopneia de 2007 (AMERICAN ACADEMY
OF SLEEP MEDICINE, 2007), que considerava hipopneia como “diminui¢do do fluxo
aéreo respiratorio igual ou maior que 30%, por ao menos 10 segundos, associada a
uma dessaturacao de 4%”. Duce, Milosavljevic e Hukins (2015) utilizaram diferentes
critérios de classificacdo de eventos respiratérios propostos na literatura para avaliar
112 polissonografias e observaram que o critério de classificagdo da hipopneia
proposto em 2014, adotado no presente estudo, aumentou a porcentagem de casos
com diagnostico de AOS em 5%, em relacdo a classificacdo proposta em 2007.
Seguindo o mesmo raciocinio utilizado no estudo anterior do nosso laboratério
(CAMPOS et al., 2016), ou seja, considerando uma prevaléncia 5% menor que a

observada, teriamos uma prevaléncia de 39% (ao invés de 44%), ainda elevada
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comparativamente a de 7% - 24% observada por Tufik et al. (2010). Somado a isto, a
amostra destes autores contava com individuos obesos, nao incluidos na presente
amostra. Considerando que a obesidade é fator de risco para AOS (NASHI et al.,
2007; GENTA et al., 2014), a exclusdo dos obesos no estudo de Tufik et al. (2010),
talvez tivesse reduzido o percentual de 7% - 24%, tornando a diferenca com a

presente amostra ainda mais evidente.

Proporgées menores de AOS foram observadas nos adultos jovens com
retalho (44%) e sem retalho (10%), comparativamente aos respectivos grupos de
adultos de meia-idade estudados por Campos et al. (2016), que corresponderam a
77% e 60%, respectivamente. Ressalte-se, contudo, que as diferencas observadas
nos adultos de meia-idade n&do foram estatisticamente significantes, levando os
autores a supor que a presenca de um retalho, ao nivel da oro/nasofaringe, ndo exerce
o efeito obstrutivo esperado, a ponto de levar a um aumento significante de eventos
apneicos durante o sono e, que, portanto, a elevada prevaléncia de AOS observada
nos adultos de meia-idade era decorrente da idade avancada da amostra e ndo da
presenca do retalho. Isto ndo se confirmou no presente estudo para adultos jovens; a
diferenca entre os grupos com (44%) e sem (10%) retalho foi estatisticamente
signicante. Considerando os achados pode-se inferir que um retalho construido na
regido limitrofe entre a oro/nasofaringe em adultos jovens com fissura de palato tem,
sim, um efeito obstrutivo significativo e potencialmente danoso para a saude do
individuo. Por outro lado, o “efeito idade” parece se sobrepor ao “efeito obstrutivo do
retalho” com o avanco dos anos, em funcdo da perda da paténcia da via aérea
faringea por diminuicdo do tonus muscular. Importante ressaltar que ndo foram
incluidos nas amostras estudadas, pacientes com sindromes e comorbidades
metabdlicas que sabidamente predispde o individuo a desordens respiratorias do sono
(MACLEAN et al., 2009a).

Quanto aos achados sobre a qualidade do sono dos individuos estudados vale
ressaltar que, na aplicacdo dos questionarios, foram identificados relatos de ronco
(80%), respiracéo oral (76%), obstrucao nasal (32%) e pausas respiratorias durante
sono (8%); mas, destaque deve ser dado ao ronco, sintoma que foi relatado pela
maioria dos individuos com retalho aqui estudados. Ainda que esses sintomas se
relacionem positivamente com AOS, na maioria dos casos, os resultados do exame

polissonografico ndo se correlacionaram com esses relatos. Assim também, nao



S Discussic
52

houve correspondéncia entre os resultados polissonograficos e os dados levantados
pela Escala de Epworth e Questionario de Berlin, o que refor¢ca a importancia da
realizacdo da polissonografia e o uso das variaveis polissonogréficas para a
interpretagdo dos resultados quando se trata de estudar individuos com fissura
palatina, como feito. Mas esses achados apontam para a necessidade da elaboracéo
de guestionario especifico para essa populacdo, que contemple ou valorize sinais e
sintomas como ronco, respiracao oral, discrepancias maxilomandibulares e obstrucéo
de vias aéreas superiores, entre outros para uma melhor identificacdo de fatores de
risco para AOS. A equipe do Laboratério de Fisiologia dedica-se, no momento, ao

desenvolvimento de um questionario dessa natureza.

Para avaliar a efetividade da cirurgia de retalho faringeo, determinou-se a
nasalancia por meio da nasometria, método de indice avaliacdo que apresenta boa
correlacdo com a nasalidade (SWEENEY; SELL, 2008). O presente estudo
demonstrou que, na maioria dos casos (72%), a cirurgia de retalho foi efetiva na
eliminacdo da hipernasalidade; no entanto, também foi possivel observar casos com
a presenca de hiponasalidade (40%), em propor¢édo maior que a observada (25%) em
outro estudo do mesmo laboratério (FUKUSHIRO et al.,, 2015). A presenca deste
sintoma de fala pode indicar obstrucdo das vias aéreas superiores provocada pelo
retalho faringeo e, portanto, ha que se considerar uma possivel hipercorrecédo da IVF

nagueles casos.

Por fim, quanto as limitagcdes do estudo, uma diz respeito ao fato de que a
maioria dos individuos avaliados no grupo sem retalho por Bighetti (2017)
apresentavam IVF, ou seja, hipernasalidade, segundo a avaliacdo nasométrica, o que
pode ter, até certo ponto, influenciado os resultados. A IVF se caracteriza
primariamente pela presenca de um palato mole curto, o que pode contribuir para uma
melhor permeabilidade da via aérea faringea, em termos respiratorios, e, portanto,
para uma menor probabilidade de obstrucéo faringea durante o sono, particularmente
no sono REM, fase em que se verifica 0 maior relaxamento muscular. Considerando
gue, assim como no estudo de Campos et al. (2016), no presente estudo a variavel
IVF nao foi controlada, ou seja, foram incluidos na amostra individuos com e sem IVF,
estes ultimos mais propensos a obstrucdo faringea durante o sono, pretende-se

investigar essa relacdo em estudo futuro.
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Outra fator a considerar € a elevada prevaléncia de discrepancias
maxilomandibulares observada em individuos com fissura de labio e palato. Em
estudo recém-concluido do nosso laboratério (CAMPOS, 2017) também foram
analisados adultos jovens com fissura de palatotlabio reparada e idade entre 20 e 29
anos, sem retalho faringeo, com a diferenca que todos apresentavam discrepancias
maxilomandibulares, variavel ndo controlada no presente estudo. Neste caso, a
prevaléncia de AOS foi de 26%, enquanto que no estudo de Bighetti (2017), na mesma
faixa etéria, a prevaléncia no grupo sem retalho foi menor (10%). Além disso, por meio
de técnica de reconstituicdo de vias aéreas, a partir de tomografia computadorizada
de feixe conico, observou-se que o grupo com AOS apresentou volume médio da via
aérea superior significantemente menor que o grupo sem AOS, particularmente na
orofaringe. E mais, por meio da técnica de fluidodindmica computacional, constatou-
se a geracao de pressfes mais negativas na via aérea e maior resisténcia ao fluxo
aéreo no grupo com AOS. No conjunto, essas observacfes apontam para outros dois
fatores a explicar diferencas entre individuos com fissura labiopalatina quanto a
prevaléncia de AOS. Além da idade e da eventual presenca de um retalho faringeo,
em estudos futuros, ha que se considerar a presenca de IVF residual e das
discrepancias maxilomandibulares, que podem interferir de diferentes maneiras na

permeabilidade da via aérea faringea.

Por fim, um achado, em especial, deve ser destacado. Entre os vinte e cinco
adultos jovens com retalho estudados, onze foram diagnosticados como tendo AOS,
sendo nove casos de apneia de grau leve, um de apneia de grau moderado e um de
apneia grave. Isto, por si s0, justifica a importancia de se desenvolver um estudo desta
natureza e de se introduzir a investigacdo de AOS na rotina de atendimentos
oferecidos a essa populacdo. A prevaléncia e a causa da ocorréncia de casos
moderados e graves na populacdo de adultos jovens com fissura de palato deve ser

motivo de investigacdo mais aprofundada.

Este estudo completa a série de quatro estudos que, no seu conjunto, visaram
investigar o papel da idade, da morfologia da faringe e da diminuicdo da
permeabilidade da faringe, representada pela presenca de um retalho, na prevaléncia

de desordens respiratérias do sono em individuos com fissura de palato.
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6 CONCLUSAO

Confirmando a hipotese inicial, a prevaléncia de AOS em adultos jovens com
fissura de palato e retalho faringeo se mostrou maior que a observada em adultos
jovens sem retalho, mostrando que a cirurgia para o tratamento da insuficiéncia
velofaringea, ao mesmo tempo em que favorece a fala, pode levar a apneia obstrutiva

do sono em parcela consideravel de casos.

Em suma, o estudo contribui para a caracterizagdo das desordens
respiratorias do sono em individuos com fissura de palato e, em particular, do impacto
da cirurgia de retalho faringeo para o tratamento das desordens da fala, desta
populacdo. Adicionalmente, para o avanco dos conhecimentos a respeito dos fatores
etiolégicos da AOS.
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APENDICE A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

HOSPITAL pe REABILITACAO
Dt ANOMALIAS CRANIOFACIAIS
UNIVERSIDADE DE SAO PALLO

Laboratério de Fisiologia
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Prezado, ,
gostariamos de convidar vocé para participar da pesquisa: “Tratamento cirtuirgico da
insuficiéncia velofaringea por retalho faringeo: efeitos sobre sono e fala de adultos
jovens com fissura de palato operada”, realizada por: Alicia Graziela Noronha Silva
Salgueiro, CRFa 18022, sob orientag@o da Dra. Inge Elly Kiemle Trindade, CRBM 1-2081.

Essa pesquisa tem o objetivo de verificar a influéncia do tratamento cirtrgico no
sono e na fala de pessoas com fissura labiopalatina.

No Laboratério de Fisiologia do CENTRINHO, vocé sera submetido a exames
chamados de “RINOMANOMETRIA, NASOMETRIA, GRAVACAO AUDIOVISUAL DA
FALA e POLISSONOGRAFIA”.

A “RINOMANOMETRIA” é um exame feito para medir o espago que separa a boca
do nariz na regido da faringe. Durante o exame, feito na posicdo sentada, um tubo plastico
muito fino sera posicionado no interior da boca, uma rolha de espuma macia sera
encostada em uma das narinas e outro tubo plastico sera encostado na outra narina. Vocé
sera solicitado(a) a repetir algumas vezes uma silaba, uma palavra e uma frase. O exame
nao causa dor, apenas um desconforto minimo, e tem duragdo de cerca de 30 minutos.

A “NASOMETRIA” permite verificar se existe hipernasalidade na fala. Durante o
exame, uma pequena placa com dois microfones sera posicionada na regido entre o nariz
e o labio superior que ficara segura por uma espécie de capacete. Vocé sera solicitado(a)
a falar palavras e sentencas e sua voz sera gravada para posterior analise da nasalidade.
O exame é simples, ndo causa dor, mas pode causar um pequeno desconforto, e tem
duracao de cerca de 10 minutos.

Na “GRAVA(;AO AUDIOVISUAL DE FALA”, vocé permanecera sentado(a) a frente
de uma camera filmadora e repetira 12 frases. Este procedimento dura, aproximadamente,
uma hora e ndo causa dor nem riscos importantes, mas vocé pode ficar um pouco
cansado ou mesmo envergonhado no momento da filmagem. Garantimos que na
divulgacéo dos resultados da pesquisa a sua imagem nao sera utilizada.

A “POLISSONOGRAFIA” sera realizada na Unidade de Estudos do Sono do
Laboratério de Fisiologia do CENTRINHO. Vocé, primeiramente, sera submetido(a) a uma
avaliagao fisica, na qual vamos verificar sua pressao arterial, peso, altura, e vamos medir
seu pescoco e abdémen. A seguir, vocé respondera a algumas perguntas sobre como é o
seu sono, se vocé ronca, se vocé cochila assistindo televisdo ou lendo, e, sobre a
qualidade do seu sono antes da cirurgia. Isso tudo sera feito em cerca de uma hora. A
partir de entdo vocé sera submetido ao exame, que permite avaliar sua respiragédo e o
funcionamento do cérebro e dos musculos durante o sono. O exame sera realizado
fixando, com fita adesiva, pequenas placas de metal sobre a superficie do corpo, como na
cabega, no térax e nas pernas, e um tubo muito fino embaixo do nariz, que ai
permanecerdao enquanto vocé dorme. Ao mesmo tempo, vocé sera filmado por uma
camera posicionada no teto do quarto, sendo as imagens acompanhadas pela equipe
técnica, que verificara se o exame esta ocorrendo adequadamente. O registro sera feito
por cerca de seis horas. O exame nao causa dor, mas pode causar um ligeiro desconforto.
Garantimos que na divulgacdo dos resultados da pesquisa a sua imagem ndo sera
utilizada.

Se vocé nunca fez uma cirurgia para a corre¢ao da hipernasalidade da fala e, caso
a equipe do Centrinho decida junto com vocé, fazer a cirurgia, esses exames, com
aprovagao do cirurgido, poderdo ser repetidos aos 6 meses e aos 12 meses apos a
cirurgia, quando vocé voltar para o Centrinho.

Rubricas:
Responsavel Legal pelo Participante da Pesquisa:

1
]
: Pesquisadora Responsavel:

Comité de Etica em Pesquisa-HRAC/USP
Rua Silvio Marchione, 3-20 Bauru SP Brasil CEP 17.012-900
tel.:(14) 3235 8421 fax: (14)3234 7818
e-mail: cep@centrinho.usp.br
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Nao existe desvantagem da participacdo neste estudo, que sejam do nosso
conhecimento. E importante vocé saber que os resultados do nosso estudo néo fornecerao
beneficio direto para vocé. Mas, se forem observadas alteragées importantes no sono e na
fala vocé sera encaminhado para equipe clinica que fornecera as orientagdes necessarias.

Assim, esperamos que os resultados ajudem as equipes de profissionais que
tratam de pessoas com fissura labiopalatina a tomar, no futuro, a melhor decisao possivel
quanto ao tratamento a ser oferecido.

Uma via deste consentimento informado sera guardada no Laboratério de
Fisiologia e outra sera entregue a vocé. Vocé ndo tera gastos com a participacdo no
estudo, pois, esses procedimentos serdo realizados durante o seu atendimento de rotina
no Hospital. Sendo assim, ndo estdo previstos pagamentos de transporte, alimentagéo,
estadia ou qualquer outro tipo de remuneragdo. Porém, nés nos comprometemos a
indenizar vocé caso, numa eventualidade, sofra algum dano que seja causado pelos
procedimentos que vamos realizar.

Na divulgacdo dos resultados da pesquisa, a sua identidade sera mantida em
sigilo. Qualquer duvida podera ser por nés esclarecida, pessoalmente, ou pelo telefone
(14) 3235-8137.

Caso vocé queira apresentar reclamacdes em relacdo a sua participacdo na
pesquisa, podera entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos, do HRAC-USP, pelo endereco Rua Silvio Marchione, 3-20 no Servigo de Apoio
ao Ensino, Pesquisa e Extensdo ou pelo telefone (14) 3235-8421, de 22 a 62 feira, no
horario das 8:00 as 18:00 horas.

Fica claro que vocé, pode a qualquer momento retirar seu CONSENTIMENTO
LIVRE E ESCLARECIDO e deixar de participar desta pesquisa, ciente de que todas as
informagdes prestadas tornar-se-do confidenciais e guardadas por forca de sigilo
profissional (Art. 13° do Cédigo de Etica de Fonoaudiologia). Como pesquisadora
responsavel pela pesquisa, comprometo-me a cumprir todas as exigéncias contidas no
item 1V.3 da resolugdo do CNS/MS n. 466 de dezembro de 2012, publicada em 13 de
junho de 2013.

Pelo presente instrumento, que atende as exigéncias legais, apos leitura minuciosa
deste documento, devidamente explicado pelos profissionais em seus minimos detalhes,
ciente dos servigos e procedimentos aos quais serei submetido, ndo restando quaisquer
duvidas a respeito do lido e explicado, firmo meu CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO concordando em participar da pesquisa.

Por estarmos de acordo com o presente termo o firmamos em duas vias (uma via
para o participante da pesquisa e outra para o pesquisador) que serdo rubricadas em
todas as suas paginas e assinadas ao seu término.

Bauru-SP, de de
Assinatura do Participante da Pesquisa Assinatura do Pesquisador Responsavel
RG:

Nome do Pesquisador Responsavel: Alicia Graziela Noronha Silva Salgueiro
Nome da Orientadora da pesquisa: Profa Dra. Inge Elly Kiemle Trindade
Endereco Institucional: Rua Silvio Marchione, 3-20

Cidade: Bauru Estado: Sdo Paulo CEP: 17012-900

Telefone: (14) 3235-8137

Comité de Etica em Pesquisa-HRAC/USP
Rua Silvio Marchione, 3-20 Bauru SP Brasil CEP 17.012-900
tel.:(14) 3235 8421 fax: (14)3234 7818
e-mail: cep@centrinho.usp.br
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: Tratamento cirdrgico da insuficiéncia velofaringea por retalho faringeo: efeitos sobre
sono e fala de adultos jovens com fissura de palato operada.

Pesquisador: ALiCIA GRAZIELA NORONHA SILVA SALGUEIRO

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 49880815.0.0000.5441

Instituigao Proponente: Hospital de Reabilitagdo de Anomalias Craniofaciais da USP
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.847.894

Apresentac¢ao do Projeto:

Trata-se da segunda versao de um projeto de trabalho de doutorado de autoria de Alicia Graziela Noronha
Silva Salgueiro, sob orientacao da Profa. Dra. Inge Elly Kiemle Trindade e com a colaboracéo da Dra.
Renata Paciello Yamashita. O estudo esta sendo conduzido na Unidade de Estudos da Fala e Respiragéo e
na Unidade de Estudos do Sono do Laboratério de Fisiologia do HRAC-USP (UES-HRAC/USP), sendo
analisada a qualidade do sono de adultos jovens com fissura de palato reparada e insuficiéncia velofaringea
(IVF) e a ocorréncia de apneia obstrutiva do sono (AOS) e sua gravidade, e, comparando-se o efeito
obstrutivo do retalho faringeo sobre a ocorréncia da AOS, tendo como indicador primario da efetividade da
cirurgia a analise instrumental da nasalidade da fala. A amostra sera constituida de 40 adultos jovens com
fissura de palato, associada ou néo a fissura de labio, previamente reparada(s), com idade entre 20 e 39
anos, divididos em dois grupos: GRUPQO C: 20 individuos controle, ndo submetidos a qualquer cirurgia
secundaria do palato para tratamento da IVF; GRUPO R: 20 individuos com retalho faringeo, submetidos a
essa técnica. Como de rotina, o diagnéstico clinico da IVF sera feito por avaliagéo presencial perceptivo-
auditiva da fala, complementada pela analise da area do orificio velofaringeo por rinomanometria anterior
modificada (tecnica fluxo-pressao). O sucesso da cirurgia na eliminacéo da IVF sera avaliado pela analise
de amostras de fala gravadas que serédo

Endereco: Rua Silvio Marchione, 3-20

Bairro: Vila Nova Cidade Universitaria CEP: 17.012-900
UF: SP Municipio: BAURU
Telefone: (14)3235-8421 Fax: (14)3234-7818 E-mail: uep_projeto@centrinho.usp.br
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submetidas a julgamento perceptivo da hipernasalidade e pela analise da nasaléncia aferida por nasometria
na produgao de sons orais. A qualidade subjetiva do sono sera investigada pela aplicagéo de questionarios
validados e o diagnoéstico da AOS e sua gravidade sera realizado pela anélise do indice de apneia e
hipopneia (IAH) aferida por polissonografia noturna. tem como hipotese a hipotese que € semelhante a
prevaléncia de AOS em adultos jovens com retalho faringeo comparativamente a de adultos jovens sem
retalho e adultos de meia idade com retalho investigados anteriormente.

O trabalho retorna ao CEP, onde as autoras comunicam modificagfes no projeto original:

- alteracgéo do titulo, passando para "Tratamento cirdrgico da insuficiéncia velofaringea por retalho faringeo:
efeitos sobre sono e fala de adultos jovens com fissura de palato operada";

- ajustes no resumo e introdugéo, contemplando a nova abordagem;

- modificagédo dos objetivos, conforme descrito abaixo;

- modificagéo da "Casuistica”, no item "Material e Metodo", excluindo-se o grupo de pacientes composto por
20 individuos com veloplastia intravelar (GV);

- adequacdao do titulo no TCLE.

Objetivo da Pesquisa:

Analisar, por meio de polissonografia noturna:

1. a qualidade do sono em adultos jovens com fissura de palato operada e IVF residual, e, em particular, a
ocorréncia de AOS e sua gravidade;

2. o efeito do retalho faringeo sobre a ocorréncia de AOS nessa populacgéo, tendo como indicador da
efetividade da cirurgia a analise perceptiva da nasalidade e medidas da nasalancia.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

De acordo com as autoras:

Os riscos associados ao desenvolvimento deste estudo referem-se a eventual cansaco e/ou desconforto
minimo causado durante a realizacdo dos exames. No entanto, ressalta-se que, alguns destes exames
fazem parte das avaliagdes realizadas de rotina nestes pacientes.

gquanto aos beneficios, o estudo permitira a caracterizagdo das desordens respiratérias do sono em
individuos com fissura de palato e do impacto das cirurgias voltadas para o tratamento das desordens da
fala, além de contribuir para o avan¢o dos conhecimentos a respeito dos fatores etioldgicos da AOS.
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Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:
Trata-se de estudo prospectivo, com mérito cientifico e condizente a sua finalidade, em que as modifica¢tes
realizadas néo ferem a ética.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatéria:

Todos os termos necessarios foram apresentados anteriormente e no TCLE, o titulo foi modificado, sendo:
-Carta de encaminhamento dos pesquisadores aos CEP;

-Formulario HRAC;

-Folha de Rosto Plataforma Brasil;

-Termo de Consentimento Livre e Esclarecido;

-Termo de Compromisso de Tornar Publicos os Resultados da Pesquisa e Destinag&o de Materiais ou
Dados Coletados;

-Termo de Compromisso do Pesquisador Responsavel.

Recomendacdes:

Nao ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:

Uma vez que essas alteragdes n&o trazem comprometimento ético, indico a aprovagéo da emenda.

Consideracées Finais a critério do CEP:

O pesquisador deve atentar que o projeto de pesquisa aprovado por este CEP refere-se ao protocolo
submetido para avaliagdo. Portanto, conforme a Resolugdo CNS 466/12, o pesquisador é responsavel por
"desenvolver o projeto conforme delineado”, se caso houver alteracdes nesse projeto, este CEP devera ser
comunicado em emenda via Plataforma Brasil, para nova avaliagdo.

Cabe ao pesquisador notificar via Plataforma Brasil o relatério final para avaliagdo. Os Termos de
Consentimento Livre e Esclarecidos e/ou outros Termos obrigatérios assinados pelos participantes da
pesquisa deverdo ser entregues ao CEP. Os relatorios semestrais devem ser notificados quando solicitados
no parecer.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informag6es Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_817031| 28/10/2016 Aceito
do Projeto E1.pdf 18:31:28
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ANEXO B - Ficha de levantamento da histéria clinica do paciente

Universidade de Sao Paulo

HOSPITAL pe REABILITACAQ
e ANOMALIAS CRANIOFACIAIS
UNIVERSIDADE o SAO PAULO

Hospital de Reabilitagdo de Anomalias Craniofaciais
Unidade de Estudos do Sono — Laboratério de Fisiologia

POLISSONOGRAFIA N° exame: _
Nome Data: / /
RGh RGs DN / /
Idade __ anos ___ meses Sexo [JF m Raca
Estado civil Escolaridade Profissao
Tabagista [ Nao [ sim Quantos magos?
Bebida alcodlica [ N&o L] sim Quantidade?
Doengas associadas [ ] Hipertenso []Diabetes [] Cardiopatias
] Bronquite [1Asma [] Outras pneumopatias
[ Dislipidemia [ Doenga renal [] Doengas reumaticas

O He patopatias

Medicagdes atuais

O Doenga hormonal

O outros

AVALIAGAO CLIiNICA

Peso Altura IMC

C. abdominal C. pescogo PA

RELATORIO TECNICO

Lights off Lights on
Hora Observagdes

Técnico,
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ANEXO C - Questionario de Berlin

HOSPITAL bE REABILITACAO
e ANOMALIAS CRANIOFACIAIS
UNIVERSIDADE b SAD PAILO

Universidade de Sdo Paulo
Hospital de Reabilitagdao de Anomalias Craniofaciais
Unidade de Estudos do Sono — Laboratorio de Fisiologia

Nome

Data RGh

RGs

Questionario de Berlin (Netzer et al 1999)

1. Seu peso mudou nos Ultimos tempos?

L1 Aumentou

L] Diminuiu

] Nao mudou

2. Vocé ronca?

L1 sim

[ Nzo

L] Nao sabe

3. Intensidade do ronco:

[0 T4o alto quanto a respiracéo
[ Tao alto quanto falar

[ Mais alto que a fala

[ Muito alto, ouve-se no outro quarto?
4. Freqiiéncia do ronco:

[J Quase todo dia

[ 3-4 vezes por semana

[ 1-2 vezes por semana

[ 1-2 vezes por més

L] Nunca, quase nunca

5. O seu ronco incomoda as pessoas?
0 sim

[ Nzo

6. Com que freqiiéncia suas paradas respiratorias
foram percebidas?

[ Quase todo dia

] 3-4 vezes por semana
] 1-2 vezes por semana
[ 1-2 vezes por més

[J Nunca, quase nunca

[ Nao aplicavel (paciente dorme sozinho)

7. Vocé se sente cansado ao acordar?
[ Quase todo dia

[ 3-4 vezes por semana

[ 1-2 vezes por semana

[ 1-2 vezes por més

[ Nunca, quase nunca

8. Vocé se sente cansado durante o dia?
[ Quase todo dia

[ 3-4 vezes por semana

[ 1-2 vezes por semana

[ 1-2 vezes por més

[ Nunca, quase nunca

9. Vocé alguma vez dormiu enquanto dirigia?

L] sim

[0 Nao

[ Nao se aplica

10. Vocé tem pressao alta?
L] sim

[ Nao

1 Nao sabe

Marque com um X as questdes com resposta SIM ou

SINTOMAS PERSISTENTES (mais que 3-4 vezes por
semana):

Dominio 1 — Ronco
Questdes: [ |2 [ |3 [ Ja [ 5
Dominio 2 — Sonoléncia diurna e/ou ao dirigir

Questdes: [ |7 [ |8 [ |9

Dominio 3 — Hipertensio ou IMC>30kg/m®
Questdes: |:| 1 |:| 10

BERLIN (X marcado em 2 ou mais dominios)
ALTORISCO: [ |
BAIXO RISCO: [ |




ANEXO D - Escala de Sonoléncia de Epworth

HOSPITAL o REABILITAGAO
e ANOMALIAS CRANIOFACIAIS
UNIVERSIPADE o SAO PAULO

Universidade de Sao Paulo
Hospital de Reabilitagdo de Anomalias Craniofaciais
Unidade de Estudos do Sono — Laboratério de Fisiologia

Nome
Data RGh RGs

Escala de Sonoléncia de Epworth (Johns, 1991)

Qual a probabilidade de vocé cochilar ou dormir, e ndo apenas se sentir
cansado, nas seguintes situagoes?

Considere o0 modo de vida que vocé tem levado recentemente. Mesmo que vocé ndo tenha

feito algumas destas coisas recentemente, tente imaginar como elas o afetariam.

Utilize a escala: 0 — Nunca cochilaria
1 — Pequena probabilidade de cochilar
2 — Probabilidade média de cochilar
3 — Grande probabilidade de cochilar

Sentado e lendo oo O1 O2 O3
Assistindo televisédo oo oO1 0O2 O3
Sentado, quieto, em um lugar publico oo o011 O2 O3
(por exemplo, em um teatro, reunido ou palestra)

Andando de carro por uma hora sem parar, oo O1 O2 O3
como passageiro

Ao deitar-se a tarde para descansar, oo O1 OO2 O3
quando possivel

Sentado conversando com alguém oo O1 O2 O3
Sentado quieto apés o almogo oo 1 O2 O3
sem bebida de alcool

Em um carro parado no transito por alguns oo o1 O2 O3
minutos

Pontuacgiao total (soma):

INTERVALO DE PONTUAGAO: 0 - 24
PONTUAGAO > 10: Sonoléncia excessiva
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