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Fisiopatologia da apnéia obstrutiva do sono.
Pathophysiology of obstructive sleep apnea.

Ricardo Luiz de Menezes Duarte1, Raphael Zenatti Monteiro da Silva2, Flavio José Magalhães da Silveira3.

RESUMO
Apnéia obstrutiva do sono é uma condição altamente prevalente com conseqüências cardiovasculares e neurocognitivas. 
Ela está associada a conseqüências clínicas como: risco aumentado de hipertensão arterial sistêmica, doença coronariana, 
insuficiência cardíaca congestiva, doença cerebrovascular, intolerância à glicose, hipertensão arterial pulmonar e dificuldade 
de concentração. Esse distúrbio está associado a um importante custo econômico à sociedade. 

A apnéia obstrutiva ocorre quando a via aérea superior colapsa durante o sono, bloqueando o fluxo aéreo e a oxigenação, a 
despeito de esforço respiratório. A obesidade, sexo masculino, anormalidades anatômicas da via aérea superior e aumento de 
idade são fatores de risco para desenvolvimento da apnéia do sono. Os mecanismos de oclusão da via aérea são heterogêneos 
e fatores como anormalidades anatômicas, função do músculo dilatador da via aérea superior, limiar de microdespertar e 
anormalidades no controle da ventilação podem influenciar na obstrução da via aérea durante o sono. Evidências sugerem 
que diversas variáveis podem interagir contribuindo para o desenvolvimento da apnéia do sono. 

As contribuições relativas destes fatores variam entre os indivíduos com apnéia do sono e isso pode ter implicações em quais 
tratamentos podem ser eficazes a nível individual. 

Descritores: apnéia obstrutiva do sono, via aérea superior, fisiopatologia.

ABSTRACT
Obstructive sleep apnea is a highly prevalent condition with neurocognitive and cardiovascular consequences. It may be 
associated with clinical consequences such as increased risk of systemic hypertension, coronary vascular disease, conges-
tive heart failure, cerebrovascular disease, glucose intolerance, pulmonary hypertension, and impaired concentration. This 
disorder is associated with substantial economic costs to society.

Obstructive apneas occur when the upper airway collapses during sleep, blocking airflow and oxygenation despite contin-
ued respiratory effort. Obesity, male gender, upper airway anatomical abnormalities, and increasing age are all risk factors 
for the development of obstructive sleep apnea. The mechanisms of airway occlusion are heterogeneous and factors such 
as anatomical abnormalities, upper airway dilator muscle function, arousal threshold, and abnormalities in the control of 
breathing may all influence for airway obstruction during sleep. Considerable evidence suggests that several variables may 
interactively contribute to the development of sleep apnea.

The relative contributions of these factors vary between individuals with sleep apnea, and this may have implications as to 
which treatments are efficacious for an individual.
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INTRODUÇÃO
A via aérea superior (VAS) é uma estrutura respon-

sável pela fala, pela deglutição de alimentos e líquidos e 
pela passagem de ar (ventilação). Ela é composta de nu-
merosos músculos e partes moles que não apresentam 
arcabouço ósseo protetor e apresenta uma porção ca-
paz de se colapsar que se extende desde o palato duro 
até a laringe. Embora essa capacidade de se colapsar, 
em vigília, seja fundamental para a fala e a deglutição, 
ela também permite o colapso durante o sono, causan-
do a síndrome da apnéia obstrutiva do sono (SAOS).1,2

Durante o sono, os indivíduos com SAOS têm 
episódios repetidos de declínios da ventilação (hipop-
néias) e cessação da ventilação (apnéias), as quais sur-
gem por obstrução da VAS. Estas obstruções causam 
interrupções do sono com freqüentes microdesperta-
res (fragmentação do sono), diminuição do sono REM 
(rapid eye-movement) e do sono de ondas lentas (está-
dios 3 e 4), episódios repetitivos de queda da saturação 
de oxigênio com rápida re-oxigenação causando epi-
sódios cíclicos de dessaturação/re-oxigenação, altera-
ções repetidas na pressão intratorácica e hipercapnia 
episódica. A fragmentação do sono e a hipóxia inter-
mitente crônica levam ao aumento da atividade sim-
pática, a uma resposta inflamatória e stress oxidativo.3 

BALANÇO ENTRE FORÇAS 
A gênese da SAOS está associada a fatores ana-

tômicos e fisiológicos que atuam na patência da VAS 
(Quadro 1). A pressão negativa intra-luminal, gerada 
pelo diafragma durante cada inspiração, irá diminuir 
o tamanho da VAS, dependendo da complacência das 
paredes e de forças dilatadoras contrárias. A pressão 
da via aérea necessária para colapsar a via aérea farín-
gea tem sido descrita como pressão crítica de fecha-
mento (Pcrit).4,5

Em um paciente com aumento de tecido extra- 
luminal (ex. acúmulo de gordura) ou intra-luminal (ex. 
tonsilas e/ou adenóides), a VAS pode ser colapsada fa-
cilitando o aparecimento da SAOS.6,7 Outro fator é a 
postura adotada pelo indivíduo durante o sono (supi-
na vs. lateral): na posição supina, a língua e as estrutu-
ras do palato se movem posteriormente, pela gravida-
de, gerando uma pressão positiva.8 

A área de secção transversal da VAS medida por 
tomografia computadorizada (TC) é reduzida em indi-
víduos com SAOS em relação a indivíduos sem SAOS.9 

Os indivíduos obesos apresentam, geralmente, SAOS 
mais grave em relação aos  não-obesos. Este aumen-
to na gravidade parece estar mais relacionado ao au-
mento no colapso da VAS do que na diminuição do 
seu calibre.9 Pela TC é possível “dividir” a VAS em 4 re-
giões: região retropalatal (superior e inferior) e região 
retroglossal (superior e inferior).9

PRINCIPAIS FATORES DE RISCO
Os principais fatores de risco para SAOS são: a 

idade, o gênero masculino, a obesidade (pelo índice 
de massa corpórea [IMC]) e a circunferência do pes-
coço (CP). Já está definido que a obesidade é um im-
portante fator de risco para a SAOS e que redução 
modesta do peso corporal diminui a gravidade da 
SAOS. É provável que o depósito de gordura ao redor 
da via aérea faríngea seja responsável pelo colapso da 
VAS. O depósito de gordura abdominal leva à redução 
da capacidade residual funcional e a obesidade está 
associada a um prejuízo funcional dos músculos da 
VAS.10-12 O aumento no peso corporal está associado 
a um aumento na gravidade da SAOS: este aumento 
é mais evidente em homens (vs. Mulheres). Logo, a 
obesidade central constitui um importante fator para 
a presença e progressão da SAOS.5

O status hormonal atua de forma importante na 
gênese da SAOS, particularmente nas mulheres. As 
mulheres, na fase pós-menopausa, aumentam a pre-
valência e gravidade de SAOS em relação às mulheres 
antes da menopausa. Os androgênios desempenham 
um importante papel na patogênese da SAOS em 
mulheres obesas com síndrome de ovário policístico, 
em relação às mulheres obesas sem este distúrbio. A 
gravidade da SAOS nas mulheres com síndrome dos 
ovários policísticos está relacionada à concentração 
sérica de androgênios, sugerindo que os hormônios 
sexuais do sexo masculino promovam o desenvolvi-
mento de SAOS.5    

Conforme a obesidade aumenta, há um aumento 
proporcional da leptina, a qual é secretada preferen-
cialmente pela gordura subcutânea do que pela gor-
dura visceral. Além da leptina, outra substância que 
pode estar relacionada é a adiponectina.5 Os pacien-
tes com SAOS (quando pareados pelo IMC) têm níveis 
de leptina maiores do que indivíduos sem SAOS. Há 
redução nos níveis séricos de leptina em resposta ao 
tratamento da SAOS com pressão positiva contínua na 
via aérea, indicando que indivíduos com SAOS apre-
sentam níveis aumentados de leptina por conta de 
resistência aumentada.11

A distribuição de gordura não é homogênea en-
tre indivíduos obesos. O IMC representa o aumento 
global do peso corporal em relação à altura, porém o 
IMC tem fraca correlação com a gravidade da SAOS. A 
CP representa uma obesidade local que envolve a VAS 
(porção faríngea) e tem uma correlação com a gravi-
dade de SAOS maior do que o IMC.11 
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Forças que colapsam a VAS Forças que abrem a VAS

• Pressão negativa intraluminal 
gerada pelo diafragma na 

inspiração  

• A contração do músculo dila-
tador da faringe (genioglosso)  

• Pressão dos tecidos que 
envolvem a VAS 

• Tração longitudinal por altera-
ções do volume pulmonar

Legenda: VAS: via aérea superior

Quadro1 - Fatores anatômicos e fisiológicos atuantes na patência da 
VAS (balanço de forças).
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Um conceito interessante na fisiopatologia da 
SAOS é a da interação neuroanatômica cíclica: loop 
gain. A estabilidade do sistema respiratório é deter-
minada pela magnitude do loop gain. Um sistema 
instável com elevado loop gain permite a ocorrência 
de eventos respiratórios anormais com o aumento do 
índice de apnéia-hipopnéia (IAH). Foi demonstrado 
que pacientes com SAOS severa apresentam maior 
loop gain durante o sono do que indivíduos com SAOS 
leve, sugerindo um papel importante da instabilidade 
ventilatória no aumento do IAH.12  

A SAOS é mais comum em homens do que em 
mulheres, e nestas, a prevalência é maior na fase pós-
-menopausa. Os homens apresentam maior depósito 
de gordura ao redor da VAS e maior comprimento 
da VAS (porção faríngea) quando comparado com as 
mulheres. O comprimento da faringe também pare-
ce atuar no colapso da VAS. As mulheres na fase pós-
-menopausa apresentam um comprimento da via 
aérea faríngea maior do que as mulheres na fase pré-
-menopausa.13,14 Outros fatores que podem explicar 
esta diferença são: efeitos deletérios dos hormônios 
sexuais masculinos e/ou possíveis efeitos protetores 
dos hormônios sexuais femininos.15,16   

Em nosso serviço, foi realizado um estudo pros-
pectivo (período de 2006-2010), com 13950 pacientes 
consecutivos (61,3% homens) que realizaram polisso-
nografia (PSG). A frequência de SAOS moderada/seve-
ra (IAH ≥ 15/h) foi diferente entre homens e mulheres: 
59,5% vs. 32,4%, p < 0,001. A chance de ter SAOS mo-
derada/severa em homens (vs. mulheres) foi OR [odds 
ratio] = 3,06 (IC 95% [intervalo de confiança a 95%] = 
2,85-3,30). Em homens e em mulheres, a idade ≥ 45 
anos foi associada a aumento na frequência de SAOS: 
69,7% vs. 44,4%, respectivamente.17 

A frequência de SAOS aumenta com a idade, com 
os estudos relatando um aumento considerável na pre-
valência de SAOS em indivíduos idosos. Contudo, pa-
rece que este aumento na prevalência atinge um platô 
por volta dos 65 anos de idade. O aumento na preva-
lência de SAOS entre idosos pode estar relacionado com 
um prejuízo no controle respiratório associado à idade.18  

Em relação ao tabagismo, sua associação com o 
ronco é mais aceita do que uma possível associação 
entre tabagismo e SAOS. O tabagismo promove in-
flamação crônica da mucosa nasofaríngea, reduzindo 
o calibre da VAS, facilitando o seu colapso durante o 
sono. O tabagismo promove uma resposta diminuída 
dos microdespertares em relação à apnéia, favorecen-
do uma maior frequência e duração das apnéias em 
tabagistas. Apesar de uma possível base fisiopatológi-
ca que possa justificar uma associação entre tabagis-
mo e SAOS, até o presente, nenhum estudo definitiva-
mente demonstrou esta associação.19 

 Há relatos de famílias com vários indivíduos com 
SAOS, sugerindo um possível componente genéti-
co.20 Os fatores de risco relacionados à anatomia da 
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VAS, como o volume das paredes laterais da faringe 
e da língua e o volume total de partes moles, quando 
medidos por ressonância nuclear magnética (RNM), 
também apresentam um componente hereditário.20 

O álcool aumenta a freqüência e duração das apnéias 
por redução do tônus da musculatura da VAS e da ati-
vidade muscular do genioglosso. Tal efeito é similar ao 
uso de benzodiazepínicos e/ou depressores do siste-
ma nervoso central.21,22

A obstrução nasal, por rinite alérgica ou desvio de 
septo, é outro importante fator de risco para SAOS. A 
resistência nasal está aumentada em pacientes com 
SAOS e o uso de descongestionantes pode reduzir a 
resistência supra-glótica em pacientes com SAOS. A 
oclusão nasal, em indivíduos normais, leva a aumento 
do número de apnéias e de microdespertares.23,24 

Um estudo englobando 202 pacientes, subme-
tidos à PSG, foi realizado para pesquisar se o escore 
de Mallampati seria um bom preditor de SAOS. Houve 
uma correlação positiva entre o escore de Mallampati 
e o IAH, porém essa correlação só foi observada quan-
do o escore de Mallampati elevado (III e IV) estava as-
sociado à obstrução nasal.25

O motivo que aumenta o colapso da VAS ainda 
não é completamente elucidado. Em um estudo com 
23 pacientes não-obesos, do gênero masculino, foi 
analisado se o deslocamento de líquido dos membros 
inferiores para o pescoço, durante o período notur-
no, poderia explicar o IAH obtido nestes pacientes 
pelo aumento da CP. Neste estudo, o deslocamento 
de fluido dos membros inferiores para o pescoço se 
correlacionou, de forma estatisticamente significativa, 
com o IAH (r = -0,773), com alteração na CP (r = -0.792) 
e com o tempo em que os pacientes permaneciam 
em sedentarismo durante o dia (r = -0,588). A análi-
se multivariada mostrou que as únicas variáveis que 
influenciaram, independentemente, o IAH foram: o 
deslocamento de líquido dos membros inferiores para 
o pescoço e a CP, sendo que estas duas variáveis, em 
conjunto, foram responsáveis por 68% da variabilida-
de do IAH.26 

Um estudo foi realizado em 15 pacientes obesos 
do sexo masculino (IMC = 34,5 ± 1,1 Kg/m2) com SAOS 
(IAH = 58,1 ± 6,8/h) com o objetivo de verificar se a 
compressão abdominal aumentava o colapso da VAS 
durante o sono nestes pacientes. Houve um efeito 
direto da compressão abdominal no colapso da VAS, 
mostrando que este fator pode ser um mecanismo 
importante da obesidade (com aumento da circunfe-
rência abdominal) na gênese da SAOS. A compressão 
abdominal aumentou, de forma estatisticamente sig-
nificativa, a pressão gástrica, a pressão transdiafrag-
mática e a pressão de fechamento da VAS.27 

	 A obesidade também pode influenciar na 
porcentagem de sono de ondas lentas, influenciando, 
assim, a arquitetura do sono. Através de um estudo 
transversal com 2745 homens que realizaram PSG, foi 
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SAOS (IAH = 43,8 ± 25,4/h). Os autores verificaram que 
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