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RESUMO

A existéncia simultanea da doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) e da apneia obstrutiva do sono
(AOS), chamada de sindrome de sobreposigéo, é caracterizada por uma fisiopatologia multifatorial, que
varia de diversas etiologias. Na DPOC, tanto a limitagao ao fluxo aéreo, a hiperinsuflagao pulmonar e
a redugéo da eficacia diafragmatica dificultam a ventilagao, sobretudo durante o sono REM, quando ha
perda da atividade dos musculos acessorios. Por sua vez, a AOS se caracteriza pelo colabamento
recorrente das vias aéreas superiores, resultando em hipoxia intermitente, despertares frequentes e
também ativagao simpatica exacerbada. A interagcao entre esses disturbios promove maior instabilidade
ventilatoria, com hipoxemia sustentada da DPOC somada as dessaturagdes intermitentes da AOS,
intensificando o estresse oxidativo e a inflamacéao sistémica. A ativagao das vias pré-inflamatérias,
como a NF-kB, e o aumento de citocinas como TNF-a e IL-6, ajudam no remodelamento vascular,
disfuncdo endotelial e maior risco cardiovascular. Além disso, alteragcbes no controle neural da
respiracdo, decorrentes da dessensibilizagdao dos quimiorreceptores ao CO, e O,, favorecem a na
depressao da ventilacdo noturna e a retencédo de CO,. Logo, a sindrome de sobreposicéo representa
mais do que a soma de duas patologias prevalentes, € uma interagédo de diversos fatores que geram
um risco associado a maior morbimortalidade e repercussdes clinicas significativas. A compreensao
detalhada desses mecanismos é se apresenta como crucial para o desenvolvimento de estratégias
terapéuticas direcionadas e para a melhora do prognéstico dos pacientes afetados.
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INTRODUCAO

A doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) e a apneia obstrutiva do sono
(AOS) estdao entre as condigbes respiratorias de maior prevaléncia e relevancia
clinica, figurando como causas importantes de morbidade e mortalidade. Quando

coexistem, configuram a chamada sindrome de sobreposi¢dao, um quadro em que 0s
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mecanismos fisiopatologicos interagem de forma complexa, indo além da simples

soma dos efeitos de cada patologia isoladamente.’

Na DPOC, a obstrugao persistente do fluxo aéreo, a hiperinsuflacédo pulmonar
e a inflamagao crénica comprometem a mecanica ventilatoria e prejudicam a troca de
gases. A AOS, por sua vez, é caracterizada por episodios repetidos de colapso das
vias aeéreas superiores durante o sono, resultando em hipdxia intermitente,
fragmentacdo do sono e ativagdo exacerbada do sistema nervoso autbnomo. A
presenga simultdnea desses disturbios potencializa seus efeitos, gerando maior
instabilidade ventilatoria, hipoxemia mais intensa, aumento do estresse oxidativo e
inflamacao sistémica acentuada, fatores que se associam a risco cardiovascular

elevado, maior nimero de exacerbacoes e pior evolucao clinica.?

Embora os mecanismos da DPOC e da AOS sejam relativamente bem
descritos de forma individual, a interagcao entre eles ainda nao esta completamente

esclarecida e constitui um campo relevante para investigagao. 2

Este trabalho busca revisar os principais aspectos fisiopatoldgicos da sindrome
de sobreposicio, destacando suas repercussoes clinicas e a necessidade de melhor

compreensao para o desenvolvimento de estratégias terapéuticas mais eficazes.?
MATERIAIS E METODOS

Esta pesquisa corresponde a uma revisao integrativa da literatura, elaborada
com o propdosito de reunir e sintetizar as evidéncias disponiveis sobre os mecanismos
fisiopatolégicos envolvidos na sindrome de sobreposicdo entre doenca pulmonar

obstrutiva crénica (DPOC) e apneia obstrutiva do sono (AOS).

A busca dos trabalhos foi realizada nas bases PubMed, Biblioteca Virtual em
Saude (BVS) e SciELO, contemplando publicagbes dos ultimos dez anos, em
'portugués e inglés, com acesso aberto. Para a estratégia de busca, foram utilizados
os descritores DeCS/MESH: “Asthma-Chronic Obstructive Pulmonary Disease
Overlap Syndrome”, “Pulmonary Disease, Chronic Obstructive”, “Physiology” e

“Sleep”.

Foram inicialmente identificados 27 estudos que atendiam aos critérios
definidos. Apds a triagem por titulo e resumo, 15 artigos seguiram para leitura

completa. Entre estes, 7 foram incluidos na analise final por tratarem especificamente
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dos aspectos fisiopatoldgicos da sindrome de sobreposigdo, em consonancia com os

objetivos do trabalho.

Os critérios de inclusdo abrangeram artigos originais, revisdes sistematicas ou
narrativas e publicagées que discutissem mecanismos relacionados a DPOC, a AOS
ou a interacido entre ambas. Foram excluidos editoriais, relatos de caso, estudos
centrados unicamente em intervengdes terapéuticas e aqueles sem relagao direta com

a tematica proposta.
RESULTADOS

A analise dos sete estudos incluidos demonstrou que a fisiopatologia da
sindrome de sobreposicdao (DPOC + AOS) resulta da interacdo multifatorial entre
alteracbes mecanicas, disfuncdo no controle neural da respiragao, hipdxia crénica e

intermitente, além de um estado de inflamacao sistémica intensificado?.

Na DPOC, a obstrucao persistente ao fluxo aéreo, a hiperinsuflagdo pulmonar
e a diminuicdo da eficiéncia diafragmatica tornam a ventilagdo dependente de
mecanismos compensatorios que se mostram ineficazes durante o sono, em especial
na fase REM. Nesse periodo, a atonia dos musculos acessorios da respiracao
favorece a hipoventilacdo alveolar, levando a dessaturagdes mais acentuadas e
prolongadas do que aquelas observadas em pacientes com apenas uma das

condigoes™2.

A AOS acrescenta a esse quadro episodios repetidos de colapso das vias
aéreas superiores, gerando hipoxia intermitente e multiplos despertares noturnos. A
interacdo entre a hipoxemia sustentada da DPOC e as dessaturagdes intermitentes
da AOS resulta em maior instabilidade ventilatéria, retencdo aumentada de CO, e

comprometimento da homeostase respiratéria®.

Outro aspecto de destaque é a intensificacdo do processo inflamatério
sistémico. Tanto a DPOC quanto a AOS cursam com ativagcdo de vias pro-
inflamatdrias, incluindo elevacao de TNF-q, IL-6 e proteina C-reativa, que é associada
ao aumento do estresse oxidativo. Nos casos de sobreposicédo, tais mecanismos
parecem atuar de maneira sinérgica, contribuindo para disfungdo endotelial,
remodelamento vascular, maior risco de hipertensdo pulmonar e elevagado da carga
cardiovascular®.
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No ambito do controle neural, os estudos descrevem dessensibilizacdo
progressiva dos quimiorreceptores centrais e periféricos, consequéncia da exposigao
continua a hipoxemia e hipercapnia. Esse processo reduz a responsividade
ventilatéria a variagbes de O, e CO,, perpetuando a hipoventilagdo noturna e

dificultando a compensacéo diante de maiores demandas respiratérias®”.

De forma geral, os achados indicam que a coexisténcia entre DPOC e AOS nao
apenas agrava os disturbios da mecanica ventilatéria e da troca gasosa, mas também
amplifica repercussdes sistémicas, configurando um fendtipo clinico mais grave e

associado a desfechos desfavoraveis’.

Em sintese, a sindrome de sobreposi¢cao deve ser considerada uma entidade
fisiopatoldgica propria, na qual mecanismos ventilatorios, inflamatérios e neuroldgicos
se integram de maneira complexa, intensificando o impacto clinico e justificando a

necessidade de abordagens terapéuticas especificas.
CONCLUSAO

A analise da literatura demonstra que a sindrome de sobreposig¢ao entre DPOC
e AOS configura um estado fisiopatologico distinto, marcado pela interagdo de
multiplos mecanismos que extrapolam a soma de cada condigao isolada. A limitacao
Na DPOC, a obstrucao cronica ao fluxo aéreo, a hiperinsuflagdo pulmonar e a hipoventilacdo
noturna se associam aos episodios recorrentes de colapso das vias aéreas superiores
caracteristicos da AOS, culminando em um padrao de hipdxia sustentada e intermitente mais
grave. Essa interagdo desencadeia estresse oxidativo acentuado, inflamagao sistémica
intensa e alteracbes no controle neural da respiragao, favorecendo a retencao de CO, e

aumentando a instabilidade ventilatoria.

Do ponto de vista sistémico, destacam-se o remodelamento vascular, a
disfungcdo endotelial e a elevagao significativa do risco cardiovascular, fatores
diretamente associados ao aumento da mortalidade. Assim, compreender os
mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos na sindrome de sobreposigdo é essencial
para possibilitar seu reconhecimento precoce e para nortear estratégias terapéuticas
mais especificas. Além disso, esse conhecimento contribui para o aprimoramento do
prognostico e abre caminho para novas investigagbes que aprofundem a

compreensao desse fenotipo clinico complexo.®
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