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RESUMO

Introducédo: Fatores preditivos de sucesso no tratamento da apneia obstrutiva do
sono com aparelhos de avanco mandibular ainda séao relativamente escassos na
literatura. Embora idade, sexo, peso, caracteristicas craniofaciais e gravidade da doenca
estejam associados a resposta terapéutica, ndo fornecem uma previsdo suficientemente
precisa e ainda faltam critérios claros para a selecdo adequada de pacientes. Essa
limitacdo evidencia a necessidade de identificacdo de novos parametros, especialmente
anatomicos, capazes de aprimorar modelos de predicao e orientar de forma mais assertiva a
indicacdo do tratamento. A maioria dos estudos utiliza exames de imagem que
envolvem radiagdo ionizante ou ressonancia magnética, associados,
respectivamente, a maior risco biolégico e alto custo. Objetivos: Avaliar a eficacia de
um novo aparelho de avan¢co mandibular customizado, impresso em 3D, para o
tratamento da apneia obstrutiva do sono durante seis meses, e identificar potenciais
fatores anatbmicos preditivos do sucesso terapéutico por meio da analise da
morfologia dos tecidos moles supra-hidideos com ultrassonografia. Métodos:
Participaram do estudo vinte individuos adultos com diagnéstico prévio de apneia
obstrutiva do sono, que ja haviam iniciado o tratamento com CPAP sem adaptacao
ou que desejavam uma alternativa. Os participantes foram tratados com aparelho de
avanco mandibular customizado. A eficacia do tratamento foi avaliada por
polissonografia Tipo 4, considerando indice de dessaturacdo de oxigénio, carga
hipoxica, porcentagem do tempo total de sono em que a saturacdo de oxigénio esta
abaixo de 90%, saturacdo de oxigénio minima durante o sono e ocorréncia de ronco.
As avaliacbes ocorreram em trés momentos: 1) inicio do tratamento (sem o
aparelho), 2) ao final da titulacdo, e 3) apds seis meses de uso. Ultrassonografia das
estruturas supra-hidideas foi realizada para identificar potenciais preditores
anatbmicos de resposta ao tratamento. Resultados: O tratamento com o aparelho de
avanco mandibular resultou em melhora significativa dos indices polissonogréficos,
mantendo a eficacia ao longo dos seis meses. O comprimento da via aérea foi 0
unico preditor significativo da eficacia terapéutica, indicando melhores resultados em
pacientes com vias aéreas mais longas. Conclusbes: O aparelho de avanco
mandibular estudado mostrou-se uma opcao eficaz e viavel para o tratamento da
apneia obstrutiva do sono, reduzindo o indice de dessaturacdo de oxigénio, a carga
hipoxica, a porcentagem do tempo total de sono em que a saturacdo de oxigénio
esta abaixo de 90%, os episodios de ronco e elevando a saturacdo de oxigénio
minima durante o sono. O comprimento aumentado da via aérea apresenta potencial
como parametro morfologico relevante para selecdo de candidatos a terapia, e a
ultrassonografia desponta como método promissor na avaliacdo desses pacientes.

Palavras-chave: Apneia Obstrutiva do Sono; Aparelho de Avanco Mandibular;
Eficacia; Ultrassonografia; Predicdo; Polissonografia.



ABSTRACT

Introduction: Predictive factors for successful treatment of obstructive sleep apnea with
mandibular advancement devices are still relatively scarce in the literature. Although
age, sex, weight, craniofacial characteristics, and disease severity are associated with
the therapeutic response, they do not provide sufficiently accurate prediction, and clear
criteria for appropriate patient selection are still lacking. This limitation highlights the
need to identify new parameters, especially anatomical ones, that can improve
predictive models and more accurately guide treatment indication. Most studies use
imaging tests involving ionizing radiation or magnetic resonance imaging, which are
associated with increased biological risk and high cost, respectively. Objectives: To
evaluate the effectiveness of a new customized, 3D-printed mandibular advancement
device for the treatment of obstructive sleep apnea over a six-month period, and to
identify potential anatomical predictive factors of therapeutic success by analyzing the
morphology of the suprahyoid soft tissues using ultrasonography. Methods: Twenty
adult individuals with a previous diagnosis of obstructive sleep apnea who had already
initiated CPAP treatment without adaptation or who sought an alternative were
included in the study. Participants were treated with the customized mandibular
advancement device. The effectiveness of the treatment was evaluated by Type 4
polysomnography, considering oxygen desaturation index, hypoxic burden,
percentage of total sleep time with oxygen saturation below 90%, minimum oxygen
saturation during sleep, and occurrence of snoring. Assessments were performed at
three time points: 1) at the start of treatment (without the device), 2) at the end of
titration, and 3) after six months of use. Ultrasonography of the suprahyoid structures
was performed to identify potential anatomical predictors of treatment response.
Results: Treatment with the mandibular advancement device resulted in significant
improvement of polysomnographic indices, with the effectiveness maintained over the
six months. Airway length was the only significant predictor of therapeutic efficacy,
indicating better results among patients with longer airways. Conclusions: The studied
mandibular advancement device proved to be an effective and feasible option for the
treatment of obstructive sleep apnea by reducing the oxygen desaturation index,
hypoxic burden, percentage of total sleep time with oxygen saturation below 90%, and
episodes of snoring, as well as increasing the minimum oxygen saturation during sleep.
Increased airway length demonstrates potential as a relevant morphological parameter
for candidate selection and ultrasonography emerges as a promising method for
patient evaluation.

Keywords: Obstructive Sleep Apnea; Mandibular Advancement Devices; Treatment
Outcome; Ultrasonography; Predictive Value of Tests; Polysomnography.



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

AOS — Apneia Obstrutiva do Sono

AAM — Aparelho de Avango Mandibular

CPAP — Presséo Positiva Continua das Vias Aéreas

IAH — Indice de Apneia e Hipopneia

IDO — indice de Dessaturacdo de Oxigénio

IMC — indice de Massa Corporal

Pcrit — Presséo critica de fechamento da faringe

REM - fase do sono de movimento rapido dos olhos

SpO2 min — Saturacdo de Oxigénio minima durante o sono
T90 — Porcentagem do tempo total de sono em que a saturagcdo de oxigénio esta
abaixo de 90%

TB WIDTH — Largura da base da lingua

TB THICKNESS - Espessura da base da lingua

DLA — Distancia entre as artérias linguais

MH — Distancia entre a sinfise mandibular e 0 0sso hioide
GH THICKNESS - Espessura do musculo génio-hidideo
GH LENGHT — Comprimento do musculo génio-hidideo

T THICKNESS - Espessura da lingua

UAL — Distancia entre o 0sso hioide e o palato (Comprimento da via aérea)
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1.1 INTRODUCAO

7

A apneia obstrutiva do sono (AOS) é uma condicdo prevalente e
subdiagnosticada [1], situacao que tende a se agravar com a epidemia de obesidade
e o0 envelhecimento da populacdo [2—4]. Estimativas recentes apontam que quase 1
bilhdo de adultos em todo o mundo sao afetados pela doenca, sendo o Brasil o quarto
pais em numero de casos, com aproximadamente 75 milhdes de pessoas
acometidas [5]. E reconhecida como um distirbio respiratério crénico, caracterizado
por episodios recorrentes de obstrucdo parcial ou completa das vias aéreas
superiores durante o0 sono que resultam em hipdxia intermitente, hipercapnia,
despertares recorrentes e fragmentacdo do sono. Esses eventos levam a ativacao
simpética, estresse oxidativo e inflamacéo sistémica e podem diminuir a qualidade
de vida, além de estarem associados a um risco aumentado de comorbidades [6—
13], de acidentes [14] e serem potencialmente fatais [15], representando um impacto
econdmico significativo nos sistemas de saude e na sociedade [16,17].

H& um reconhecimento crescente de que a AOS é um distarbio heterogéneo
gue apresenta uma interagdo complexa de multiplos fatores estruturais e fisioldgicos
[18-21] e o impacto de cada um, isoladamente ou em combinagé&o, pode explicar
esta heterogeneidade [22,23]. Cada um desses determinantes € um alvo terapéutico
em potencial e a pesquisa, atualmente, esta direcionada para a personalizacdo do
tratamento, na qual a heterogeneidade da AOS é entendida como uma oportunidade
de adaptar o tratamento ao individuo. A fisiopatologia, a morfologia das vias aéreas, a
apresentacao clinica, os padrdes de sono, as comorbidades associadas, a resposta
ao tratamento e a preferéncia do paciente agora sdo consideradas variaveis criticas,
e esta nova abordagem transforma a maneira como a doenca € diagnosticada e
gerenciada, o que requer novos parametros de avaliagcdo e marcadores clinicos mais
precisos que garantam a eficacia do tratamento [3,4,24-29].

Apesar dos avancos recentes na compreensdo da AOS, a Pressao Positiva
Continua das Vias Aéreas (CPAP) ainda é amplamente recomendada como o
tratamento padrdo [30—32]. Adicionalmente, o indice de apneia e hipopneia (IAH)
continua sendo a métrica de referéncia tanto para o diagnéstico e para a
caracterizacdo da gravidade da doenca, quanto para o monitoramento da eficacia

dos tratamentos [33—35]. Essa perspectiva reflete uma visdo tradicional, que pode



12

nao considerar integralmente as necessidades Unicas dos pacientes. Portanto, a
abordagem de “tamanho Unico que serve para todos” estda desatualizada,
evidenciando a necessidade de considerar abordagens individualizadas na pratica
clinica [4].

O IAH nao é capaz de capturar a heterogeneidade da AOS, pois apenas
registra obstrugdes por hora de sono, ignorando duracéo e profundidade dos eventos
respiratérios [27,28,36,37], 0 que questiona sua efichcia em prever gravidade e
desfechos de saude [19]. Novas métricas tém sido propostas, mas ainda nao o
substituem em definitivo, embora a pesquisa esteja caminhando nessa direcao [36—
40].

Estudos recentes indicam que a hipoxemia noturna, que é um biomarcador da
doenca, esta mais fortemente associada a doencas cardiovasculares, incidéncia de
cancer e mortalidade do que o IAH, o que sugere que biomarcadores alternativos de
oximetria podem oferecer informac¢des valiosas sobre saude, destacando sua
relevancia como instrumentos para a fenotipagem da doenca [36,37,40].

Porém, é bastante provavel que nenhuma métrica isolada caracterize
adequadamente todos os aspectos da AOS e seus riscos relacionados. Pesquisas
futuras devem se concentrar em valida-las e explorar maneiras de integra-las para
personalizar tanto o diagndéstico quanto o tratamento da AOS [27].

Novas tecnologias surgiram como alternativa a polissonografia convencional
para possibilitar triagem de pacientes e monitoramento continuo de tratamento de
forma mais acessivel. [41] Oximetros de alta resolucdo tém apresentado
desempenho comparaveis a polissonografia convencional [42], além de se
apresentarem viaveis para o0 monitoramento dos resultados, proporcionando, por
exemplo, ajustes mais precisos e personalizados durante a fase de titulagdo dos
aparelhos de avango mandibular [43].

Outra vantagem ¢é a capacidade de registro de multiplas noites de forma mais
simples e acessivel, o que permite a integracéo da variabilidade fisiol0gica noturna da
AOS, possibilitando que esses dados oferecam, em teoria, uma avaliagdo mais
confiavel da gravidade dos disturbios respiratorios do sono do que um Unico exame
realizado em laboratério [27]. Como essas tecnologias tém se destacado como um
recurso promissor no manejo da AOS [42], € importante conduzir estudos que
explorem diferentes abordagens para implantacéo dessas inovacoes e assim definir

as melhores préaticas para sua aplicacdo na rotina clinica com o objetivo de
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democratizar o acesso ao diagnostico e tratamento da AOS. [41]

No contexto dos tratamentos, um dos principais desafios clinicos é identificar
com precisao quais pacientes responderdo de forma favoravel as terapias [24]. O
comprometimento anatdmico continua sendo o foco da maioria dos tratamentos
existentes [24], e embora o CPAP seja a escolha primaria [30— 32], a aceitagcéo e
adesao por parte dos pacientes permanecem um desafio [31] destacando a
necessidade de validar terapias alternativas ao CPAP, como os aparelhos de avango
mandibular [29,44].

A indicacdo destes dispositivos como tratamento de primeira linha € limitada
pela variabilidade nas respostas dos pacientes [45—48]. Preditores como idade mais
jovem, indice de massa corporal e circunferéncia cervical menores, sexo feminino,
AOS menos grave e AOS posicional tém sido associados ao sucesso do tratamento,
assim como caracteristicas craniofaciais como maxila e mandibula retruidas, maior
angulo entre a base craniana e o plano mandibular, via aérea mais estreita, posicado
mais inferior do 0sso hioide e palato mole mais curto [45,48,49].

Entretanto, essas variaveis podem oferecer uma previsdo inadequada da
eficacia do aparelho de avanco mandibular (AAM) e ainda ndo existem critérios
definitivos para determinar quais pacientes devem receber o tratamento [48]. Isso
destaca a necessidade de desenvolver e validar métodos preditivos que possam ser
aplicados clinicamente, otimizando a indicacdo personalizada e o sucesso do
tratamento [44,47-51].

Embora os mecanismos de acao dos aparelhos de avan¢co mandibular ainda
nao sejam completamente compreendidos [44] e descobertas recentes tenham
demonstrado que a eficacia do AAM pode estar também relacionada a determinantes
ndo anatdbmicos da fisiopatologia da apneia obstrutiva do sono [52,53], sua agéo
principal continua a ser sobre a anatomia da via aérea, promovendo aumento de
suas dimensodes, especialmente na regido da velofaringe, deslocamento lateral das
bolsas de gordura parafaringeas, avanco dos musculos da lingua e elevagéo do 0sso
hioide [54-56].

Exames de imagem tém contribuido para a evolu¢cdo do conhecimento sobre
os fatores de risco anatbmicos associados a doenca [57—-66]. Mais
recentemente, o uso da ultrassonografia se destacou como ferramenta para
avaliacdo da via aérea superior. Esse exame possui alta especificidade para tecidos

moles, ndo utiliza radiacdo ionizante nem exige contraste, além de ser minimamente
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invasivo, seguro, econdmico e de facil acesso para aplicacdo clinica. Outro
diferencial é sua capacidade de fornecer avaliacdo dinamica da vascularizacdo em
tempo real. A portabilidade dos aparelhos permite sua utilizacdo em diferentes
etapas do tratamento, desde a analise inicial complementar ao exame clinico, até o
monitoramento dos resultados durante ou apoés a terapia [67—70].

As pesquisas tém confirmado ser ultrassonografia um método de avaliagédo
gue pode transformar o gerenciamento clinico da doenca, facilitando a triagem e a
identificacéo de individuos de alto risco, além de potencialmente identificar preditores
de tratamentos e desse modo direcionar escolhas terapéuticas mais personalizadas
e eficazes [67,71-76]. Entretanto, ainda sdo necessarios mais estudos com amostras
maiores e metodologia padronizada e validada para determinar sua aplicabilidade
clinica [68-70].

Explorar o potencial de estruturas anatdémicas em prever a eficacia do
tratamento pode aprimorar os modelos de predicdo e personalizar a terapia para
pacientes com AOS, ampliando o espectro de indicagbes dos aparelhos de avancgo
mandibular e consolidando esta terapia até mesmo como uma opcao de primeira
linha [48,77,78].

No entanto, ainda ndo ha um método validado com base em caracteristicas
clinicas que possa atingir esse objetivo de forma confiavel, o que continua sendo uma
barreira clinica a terapia. A identificacdo de estruturas anatdbmicas de pacientes
responsivos ao tratamento com aparelho de avangco mandibular pode direcionar a
indicacdo destes dispositivos, diminuindo a variabilidade de respostas que
apresentam.

Diante do exposto, torna-se fundamental aprofundar a avaliacao da eficacia dos
aparelhos de avanco mandibular, especialmente quando desenvolvidos de forma
personalizada. O monitoramento continuo e mais acessivel da resposta terapéutica
por meio de novas tecnologias e de métricas polissonograficas mais relacionadas aos
desfechos clinicos, é particularmente relevante para comprovar os beneficios dessas
intervencgoes.

Adicionalmente, a identificacdo de potenciais preditores anatdmicos de
resposta ao tratamento, por meio da ultrassonografia — método seguro e de ampla
aplicabilidade — pode contribuir para uma sele¢cdo mais precisa dos pacientes e para
uma indicacdo mais assertiva dos aparelhos de avanco mandibular no tratamento da

apneia obstrutiva do sono. Essa abordagem nao apenas realca a importancia de
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integrar métodos inovadores e personalizados no tratamento da AOS, mas também
busca contribuir para um melhor entendimento dos fatores que influenciam a eficacia
dos tratamentos, promovendo a adocdo de préaticas mais eficazes e adaptadas as
necessidades individuais dos pacientes. Portanto, o objetivo deste estudo é avaliar a
eficacia de um novo aparelho de avanco mandibular customizado, impresso em 3D,
para o tratamento da apneia obstrutiva do sono e identificar potenciais preditores
anatdmicos da eficacia desta terapia por meio de ultrassonografia dos tecidos moles
supra-hioideos.
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1.2 REVISAO DA LITERATURA

1.2.1 Eficacia dos Aparelhos de Avanco Mandibular

Ha quatro determinantes principais que contribuem para a patogénese da
AOS: 1) uma via aérea superior estreita e colapsavel, 2) comprometimento no
controle e funcdo dos musculos dilatadores da faringe durante o sono, 3) uma
tendéncia aumentada a despertar durante o estreitamento da via aérea, conhecido
como baixo limiar de excitacao respiratoria e 4) instabilidade do controle respiratorio,
caracterizada por um alto ganho de loop. O impacto de cada determinante, ou a
combinacao dos mesmos, pode ser diferente e explicar a sua heterogeneidade, que
se que se traduz em diferencas na expressao clinica da doenca e susceptibilidade
as comorbidades, assim como na resposta ao tratamento [23].

Porém, como uma via aérea superior anatomicamente estreita ou colapsavel
€ a causa primaria da AOS, o foco da maioria dos tratamentos existentes tem sido a
anatomia comprometida [24,25].

A Pressdo Positiva Continua das vias aéreas permanece como 0Opcao
terapéutica primaria, principalmente em casos mais graves, por ser mais eficaz na
reducdo do IAH [30-32]. Porém, a aceitacdo e adesdo dos pacientes ao tratamento
ainda permanece um desafio [31]. Além disso, € ainda incerto se o tratamento €
capaz de reduzir a mortalidade ou melhorar a maioria dos outros resultados de
saude[79].

Por esta razdo, ha uma necessidade de reconhecimento e validacdo da
eficacia de terapias alternativas ao CPAP e o aparelho de avanco mandibular tem
sido a principal opgéo [4,44,47].

Evidéncias indicam que os resultados quanto a sonoléncia diurna,
hipertenséo, funcdo neurocognitiva e qualidade de vida sdo comparaveis entre essas
duas modalidades de tratamento [31,32,80,81], sugerindo que a menor eficacia do
AAM é equilibrada pela maior tolerancia, adesao e preferéncia dos pacientes a esses
dispositivos [82].

Esses dispositivos sdo normalmente indicados para tratar o ronco
priméario, AOS leve a moderada ou quando o tratamento com CPAP falha ou é
recusado [46,83]. No entanto, utilizar exclusivamente estes critérios para sua

indicacdo ainda apresenta incertezas. Embora diversos estudos tenham



17

demonstrado a eficacia desses dispositivos na reducdo do IAH, ainda existem
divergéncias nos resultados, destacando a necessidade de critérios mais abrangentes
ou personalizados para sua adocéo.

Estudo de ensaio clinico randomizado, controlado por placebo,
duplo-cego avaliou a eficacia e seguranca de um aparelho de avango mandibular no
tratamento da apneia obstrutiva do sono leve a moderada e do ronco cronico em 42
pacientes. Os pacientes foram avaliados por meio de questionarios, polissonografia
convencional e medicao objetiva do ronco. O AAM induziu uma diminui¢cdo no IAH de
15,3 + 10,2 para 11,9 + 15,5. A reducédo de 50% no IAH foi alcancada em 46,2% e
18,4% dos pacientes tratados com o aparelho de avanco mandibular e o dispositivo
placebo, respectivamente. O uso do AAM provocou uma reducao no IAH de 3,4
15,9 enquanto o dispositivo placebo induziu um aumento de 10,6 + 26,1. A avaliacao
subjetiva do ronco indicou uma melhoria com o AAM e um aumento na qualidade do
sono. No entanto, a avaliacdo objetiva do ronco ndo mostrou melhorias significativas
[84].

Com o objetivo de investigar a eficacia de um AAM ajustavel no tratamento de
pacientes com queixa de sonoléncia diurna, ronco ou apneia obstrutiva do sono leve
a moderada, noventa e seis pacientes foram avaliados um ensaio clinico
randomizado e controlado por placebo. Os participantes usaram o dispositivo por
guatro meses, e a sonoléncia diurna foi medida utilizando escalas especificas,
enquanto a qualidade de vida foi avaliada por questionarios padronizados. Os
resultados mostraram que o AAM ndo melhorou significativamente a sonoléncia
diurna ou a qualidade de vida em comparacéo ao placebo. No entanto, reduziu o I1AH,
0 ronco e, possivelmente, os sintomas de pernas inquietas [85].

Preditores demogréficos, antropomorficos e polissonograficos tém sido
associados ao sucesso do tratamento com dispositivos de avan¢o mandibular. Uma
revisdo sistematica com meta-analise identificou que pacientes com certas
caracteristicas fenotipicas tendem a responder melhor a essa terapia. Esses
preditores incluem menor idade (IC 95%: 4,55 a 1,62, p < 0,00001), sexo feminino
(IC 95%: 0,56 a 0,91, p = 0,006), menor indice de massa corporal (IC 95%: 2,80 a
1,11, p < 0,00001), menor circunferéncia do pescoco (IC 95%: 1,57
a 0,52, p < 0,00001), menor IAH (IC 95%: 7,23 a 1,89, p< 0,00001), além de
caracteristicas anatbmicas como mandibula e maxila retruidas, vias aéreas mais

estreitas, e palato mole mais curto [49].
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No entanto, apesar de essas caracteristicas estarem associadas a melhores
resultados, ainda ha uma ampla divergéncia nos resultados dos estudos, o que
dificulta a previsibilidade e a aplicacdo desses preditores como critérios absolutos
para prever o sucesso do tratamento, evidenciando a necessidade de mais estudos
para validar e esclarecer esses potenciais preditores.

Um estudo prospectivo avaliou 619 pacientes tratados com AAM e identificou
0 género feminino como preditor e as taxas de sucesso foram significativamente
maiores em apneias leves. Observaram que nos homens, a eficacia estava
relacionada a apneia dependente de posicao supina, grau de severidade leve, ao
avanco mandibular e roncadores primario. Observaram que neste grupo o aumento
de peso reduziu as chances de sucesso [86].

Resultados diferentes quanto ao género foram observadas em uma coorte
onde foram avaliados 425 pacientes participantes (idade de 51,2 + 10,9 anos, indice
de massa corporal (IMC) de 29,2 £ 5,0 kg/m?) de ensaios clinicos que foram tratados
com AAM personalizado e protocolos de tratamento equivalentes. A terapia com AAM
reduziu o IAH em 50,3% * 50,7%. Pacientes com AOS predominante em supino
tiveram taxas de resposta ao tratamento menores do que aqueles com AOS néo-
posicional, enquanto a AOS predominante na fase do sono de movimento rapido dos
olhos (REM) mostrou uma taxa de resposta mais baixa do que a AOS néo dependente
de estagio. Nos modelos de predicao, idade, IAH inicial, IMC e circunferéncias do
pescoco e da cintura foram preditivas do resultado do tratamento. O género néo foi
associado ao resultado do tratamento [48].

A idade ndo é um preditor absoluto. Marklund et Franklin [87] em 2015
compararam a eficacia do aparelho de avanco mandibular entre pacientes idosos
(acima de 65 anos) e mais jovens e os resultados n&o revelaram diferencas
significativas nas taxas, concluindo que estes dispositivos podem ser uma alternativa
eficaz ao CPAP, independentemente da idade do paciente.

Embora todos estes dados possam fornecer informacdes Uteis para o clinico
ao considerar a prescricao de AAM para pacientes com AOS, muitas vezes oferecem
uma previsdo fraca sobre sua eficacia e ndo conseguem classificar de forma
confiavel os pacientes como responsivos ou nao ao tratamento. Infelizmente, ainda
nao ha pontos de corte confiaveis para decidir se o paciente deve ou ndo receber o

tratamento [48].
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Esse desafio realca a necessidade de métodos validados de predicdo que
integrem caracteristicas clinicas, polissonograficas, craniofaciais e fisiologicas para
otimizar a selegéo de pacientes [44,47-51].

A variabilidade da resposta ao tratamento com AAM representa uma barreira
para sua aceitacao, ja que aproximadamente 70% dos pacientes apresentam uma
resposta parcial ou completa ao tratamento, enquanto para 30% pode nao haver
qualquer beneficio. [46,88] Esta variabilidade refor¢a ainda mais a necessidade de
se entender o mecanismo de acdo destes dispositivos e identificar preditores do
sucesso do tratamento [44].

O estudo realizado por Ng A et al. [89] em 2003 foi o primeiro a investigar a
influéncia de um aparelho de avan¢co mandibular sobre a colapsabilidade das vias
aéreas superiores. Os resultados mostraram que o dispositivo promoveu uma
melhora significativa na pressdo de fechamento das vias aéreas durante o sono,
além de reducdo do IAH. Um achado interessante foi que, mesmo em casos de
insucesso, houve alguma melhora na colapsabilidade da via aérea, embora em
menor escala, sugerindo que € a magnitude deste efeito que determina o resultado
do tratamento. Entretanto, permanece incerto como este mecanismo se processa,
pois mudancas anatdomicas induzidas pelo avanco mandibular parecem ser
complexas [89].

Chan et al. [54] em 2010 avaliaram 69 pacientes em uso de aparelhos de
avanco mandibular personalizados. Os pacientes realizaram exames de ressonancia
magnética das vias aéreas superiores durante a vigilia, na posi¢do supina, com e
sem o dispositivo. Os resultados indicaram que o AAM reduziu significativamente o
IAH, devido em grande parte ao aumento do volume das vias aéreas, especialmente
naregido velofaringea. Este aumento ocorreu nas dimensdes laterais, sugerindo uma
conexdo entre tecidos da mandibula, lingua, paredes laterais da faringe e palato
mole. O estudo destacou que esses efeitos estdo associados a alteracoes
estruturais, como o aumento da altura facial anterior inferior, elevacdo do osso hioide,
deslocamento lateral das bolsas de gordura parafaringeas e avanco dos muasculos
da base da lingua. Observaram que a ampliacdo das vias aéreas superiores com 0
AAM ocorreu apenas em pacientes que responderam ao tratamento.

Achados semelhantes foram relatados por Brown et al. [55] em 2013, que
investigaram os efeitos dos aparelhos de avanco mandibular por meio de

ressonancia magnética em 30 participantes com ampla variacdo no IAH e no indice
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de massa corporal. Os resultados mostraram que o avanco mandibular aumenta as
dimensobes laterais das vias aéreas devido a conexdo com o ramo lateral da
mandibula. Foram também identificados trés padrdes de movimentacao da base da
lingua: 1) movimento anterior em bloco,

2) movimento anterior na regido orofaringea e 3) movimento minimo anterior.
Participantes com IAH menor apresentaram movimento em bloco, enquanto aqueles
com IAH mais elevado, movimento minimo, associado a um maior alongamento da
lingua. Deslocamentos médios significativos ocorreram nas regifes nasofaringea e
orofaringea, além de ter sido observada a compressao supero-inferior na base da
lingua.

Shete e Bhad [56] em 2017 avaliaram 37 pacientes com apneia obstrutiva do
sono através de tomografia computadorizada de feixe cbnico. Os parametros
analisados incluiram o volume das vias aéreas, a menor area de secao transversal
e as larguras anteroposterior e transversal das vias aéreas superiores. Dados
coletados apds 6 meses mostraram melhora significativa na saturacdo de oxigénio
gue foi relacionada ao aumento do volume das vias aéreas. Esse aumento ocorreu
na menor secdo transversal, com a largura transversal apresentando maior
incremento.

Outro estudo demonstrou que a eficacia clinica do AAM esta associada ao
aumento no diametro sagital minimo, na area seccional e no volume do velofaringe,
assim como no diametro sagital e no volume do glossofaringe. Trinta pacientes idosos
diagnosticados com AOS foram selecionados e foram tratados com um aparelho de
avanco mandibular ajustavel por 6 meses. Os pacientes foram entdo submetidos a
um exame polissonografico, questionario da escala Berlin e medida analitica por
tomografia computadorizada de feixe conico para avaliar a melhoria dos sintomas e
as mudancas morfoldgicas das vias aéreas superiores. Os resultados mostraram
melhoria nos sintomas subjetivos e diminuigdo significativa (P<0,05) do IAH de
(27,65%1,31) por hora para (6,74+0,75), além de aumento das saturagcbes média e
minima de oxigénio [90].

Embora o mecanismo de acdo do AAM esteja associado, em grande parte, a
reducdo da colapsabilidade faringea [89] e melhora na geometria das vias aéreas
[54-56], € importante considerar a variabilidade na resposta ao tratamento [46,88] e
reconhecer que a AOS € um disturbio que apresenta uma fisiopatologia complexa e

€ causada ndo apenas por uma anatomia suscetivel ao colapso, mas também por
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uma confluéncia de anormalidades em varias caracteristicas n&do anatomicas,
incluindo funcdo muscular inadequada das vias aéreas superiores, uma grande
resposta ventilatéria (alto ganho de loop) e um limiar de despertar baixo [18—21].
Estudos demonstraram que a eficacia do AAM esta associada ao menor
ganho de loop, menor resposta ventilatoria a excitacdo, colapsabilidade faringea
moderada e compensacao muscular mais fraca [52,53]. Porém, esses avancos ainda
ndo se consolidaram como uma certeza para a aplicacdo na pratica clinica, o que

levanta novas questdes para futuras pesquisas [26,49].

1.2.2 Métricas Polissonograficas e Novas Techologias de Monitoramento

O sucesso do tratamento € definido pela reducdo do indice de apneia-
hipopneia [46,48]. As definicbes de eficAcia mais comumente usadas sdo: 1) IAH <
5/h ou resolucdo completa da AOS, 2) IAH < 10/h e reducdo de 50% no IAH em
relacdo ao valor basal e 3) redugéo de 50% no IAH em relagao ao valor basal [48].
Porém, estudos concluiram que o IAH basal é apenas um preditor modesto de
resposta ao tratamento e embora a sua introducao tenha sido um avancgo importante
para o manejo da doencga, ndo consegue capturar completamente a heterogeneidade
da AOS [27,28] pois é limitado em registrar ocorréncias de obstru¢des por hora de
sono, desconsiderando a duracéo e profundidade dos eventos respiratorios [37].

A incapacidade de quantificar adequadamente os mecanismos subjacentes
as consequéncias fisiopatoldgicas da AOS provavelmente contribui para a limitada
capacidade do IAH, por si sO, de prever as consequéncias clinicas ou a resposta ao
tratamento. Assim, novas métricas tém sido propostas [27].

Um estudo conduzido por Behar et al. [38] em 2019 avaliou, pela primeira vez,
o desempenho da oximetria em combinagcdo com dados demogréaficos como uma
ferramenta de triagem para identificar a AOS. Utilizando caracteristicas derivadas do
sinal de saturacdo de oxigénio, os pesquisadores desenvolveram um modelo
denominado OxyDOSA, para distinguir entre individuos sem AOS e aqueles com
diferentes graus de severidade da doenca. O desempenho do modelo foi avaliado
em comparacao com o diagnostico de AOS baseado na polissonografia, conforme
os critérios da AASM de 2017, sendo também comparado a testes tradicionais com
guestionarios. Os resultados indicaram que biomarcadores obtidos da oximetria,
aliados a informacdes demogréficas, sdo preditores precisos para triagens em larga
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escala de AOS em amostras populacionais representativas (n = 887). O estudo
ressaltou o uso cauteloso de questionarios de sono na triagem de AOS, apontando
gue muitos casos moderados e até severos podem néo ser identificados.
Azarbarzin et al. [37] em 2019 propuseram uma nova métrica, a carga
hipoxica, que considera ndo apenas a frequéncia, mas também a profundidade e
duracdo da hipoxemia induzida pela AOS. Concluiram que a carga hipoxica pode
prever com maior preciséo os resultados cardiovasculares do que a simples contagem
de eventos respiratorios, oferecendo uma abordagem mais robusta para identificar
individuos em risco de doencas cardiacas e propondo alvos para intervencdo. Em
contraste, a associacdo do IAH com desfechos cardiovasculares mostrou-se mais
fraca e menos precisa. Resultados similares foram confirmados em estudos
subsequentes do mesmo grupo, reiterando a carga hipéxica como um preditor
superior na mortalidade por doencas cardiovasculares [36].
Levy et al. [39] em 2021 identificaram e validaram 44 biomarcadores digitais de
oximetria, oferecendo uma base padronizada e de referéncia para a andlise da
saturacdo de oxigénio. Este estudo, abrangendo 3806 gravacbes individuais de
polissonografia, demonstrou que biomarcadores como o indice de Dessaturacao de
Oxigénio, porcentagem do tempo total de sono em que a saturacao de oxigénio esta
abaixo de 90% (T90) e Carga HipOxica apresentaram alta correlagdo com o indice
apneia-hipopneia (IAH) e podem servir como preditores precisos para diagndsticos
de AOS e promover maior entendimento das manifestacées clinicas, potencializando

0 uso de oximetria para diagnéstico e monitoramento da doenca.

Um estudo recente em individuos chineses demonstrou que a carga hipoxica
apresenta alta correlacdo com o indice de Apneia e Hipopneia e o indice de
Dessaturacao de Oxigénio (IDO), evidenciando seu significativo valor clinico. Além
disso, a carga hipoxica mostrou-se eficaz em diferenciar individuos com AOS
daqueles sem a condicao, estabelecendo-se como um indicador preciso e eficaz da
gravidade da AOS [40].

A conscientizagcao crescente sobre a alta prevaléncia da AOS e a proporcao
significativa de individuos que permanecem sem diagndstico, tém impulsionado o
desenvolvimento de novas tecnologias que possibilitem triagem e monitoramento

mais acessiveis, simples e precisos [27,91].
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Dispositivos modernos incluem sensores que transmitem dados para analise
via Bluetooth para celulares, onde algoritmos especificos sdo empregados para
deteccdo de AOS. Um estudo foi desenvolvido para validar um novo dispositivo
composto por um oximetro sem fio de alta resolugdo com um acelerédmetro integrado
(Oxistart, Biologix Sistemas Ltd., Brasil) vinculado a um aplicativo de smartphone e
algoritmo de nuvem automatizado para deteccdo de dessaturacdo de oxigénio,
descrito como Monitoramento Digital Noturno [42]. Pacientes com suspeita de AOS
e sem comorbidades significativas foram submetidos tanto a polissonografia quanto
ao Monitoramento Digital Noturno no mesmo dia. O estudo demonstrou que as
caracteristicas de desempenho foram comparaveis a polissonografia e que este
dispositivo € um método confiavel para diagnostico e determinacao da gravidade em
pacientes com suspeita de AOS. Apresentam a vantagem de coletar e revisar dados
em varias noites a um custo mais acessivel, pois ndo requerem infraestrutura
especial, assisténcia técnica na preparacdo do paciente para 0 exame e nem tempo
adicional para andlise de dados, o que torna o tratamento da AOS acessivel a um
maior numero de pacientes. Além disso, pode ser particularmente atil no
monitoramento continuo de pacientes submetidos a diversas modalidades de
tratamento, como dispositivos de avanco mandibular, exercicios orofaringeos,
terapia posicional e reducédo de peso [42].

No estudo conduzido por Metz et al. [43] em 2019, foi explorada a eficacia do
uso da oximetria de pulso de alta resolucéo associada a um software especifico para
a titulacdo de aparelhos de avanco mandibular em pacientes com AOS. Com a
participacdo de 136 pacientes, dos quais 133 foram tratados com AAM, a
metodologia envolveu ajustes iterativos das dimensdes verticais e horizontais dos
aparelhos, com base em informacdes coletadas durante o sono ao longo de trés
noites. Os resultados mostraram melhorias significativas, com 66,3% dos
participantes atingindo indices respiratorios de menos de 5 eventos por hora,
demonstrando a eficacia do método na titulagéo. O estudo evidencia que a oximetria
de alta resolucdo permite a coleta de dados em tempo real durante o sono,
viabilizando ajustes mais precisos nos aparelhos de avango mandibular, além de
proporcionar uma abordagem mais personalizada, apresentando potencial para
diminuir os custos associados aos testes tradicionais, tornando o tratamento da AOS

mais acessivel a um maior numero de pacientes.
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Outra questdo importante para o diagnostico e monitoramento na AOS é
considerar a variabilidade noturna, seja na execucdo de uma polissonografia
convencional ou em um teste domiciliar. Normalmente, o diagnéstico de AOS baseia-
se em estudos de sono realizados em uma Unica noite [34]. No entanto, essa
abordagem néo captura adequadamente a variabilidade nos eventos respiratérios
gue ocorrem entre diferentes noites, o que pode levar a obtencao de falsos negativos,
principalmente em pacientes com AOS leve e moderada. A preocupacao é sobre a
efichcia dos protocolos diagnésticos atuais que podem deixar de identificar
corretamente pacientes que necessitam de tratamento.

Portanto, essa nova perspectiva sublinha a necessidade de medi¢cdo mais
acurada das consequéncias fisiopatoldgicas associadas a doenca [37], enquanto
possibilita triagens e monitoramentos mais acessiveis, reduzindo o nimero de casos
nao diagnosticados e ndo tratados, reduzindo desse modo o impacto da doenca para

o individuo e para a sociedade [88].

1.2.3 Estruturas Anatdmicas, Colapsabilidade da Via Aérea e

Ultrassonografia

A predisposicdo ao colapso das vias aéreas durante o sono tem sido atribuida
a adaptacdes anatbmicas no trato respiratério humano que ocorreram ao longo do
processo evolutivo. A descida da laringe, o encurtamento do nariz e dos maxilares, a
mudanca no angulo da base craniana e o reposicionamento da lingua na orofaringe
resultaram em um trato vocal mais estreito e distensivel, o que permitiu o
desenvolvimento da fala e da linguagem complexa, mas provavelmente elevou o
risco de obstrucdes respiratorias [92].

As pesquisas tém se concentrado em compreender a relacdo entre as
estruturas anatdmicas e o fendmeno de colapso das vias aéreas na AOS, e 0s
exames de imagem tém desempenhado um papel fundamental para este
entendimento, com destaque para as radiografias cefalométricas [59,93], tomografia
computadorizada [63,94], ressonancia magnética [60,62,65,66,95,96] e endoscopia
do sono induzido por medicamentos [97].

O estudo de Schwab et al. [98] em 1995 examinou, por meio de ressonancia
magnética, as diferengas anatémicas em tecidos moles das vias aéreas superiores

entre individuos divididos entre normais, roncadores ou apneicos leves, e apneicos.
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Observaram que as vias aéreas em apneicos sao menores, principalmente na regiao
retropalatal, e sofrem de estreitamento predominantemente lateral, devido
principalmente ao espessamento das paredes faringeas laterais, ao invés da
compressdo por gordura parafaringea. Esses achados sugerem que o
espessamento das paredes, e ndo a gordura parafaringea, € critico para a
compreensao da obstru¢cdo na AOS e apontou novos caminhos para tratamento e
investigacdo das vias aéreas.

Schwab et al. [95] em 2003 utilizaram técnicas avancadas de analise
volumétrica por ressonancia magnética em um delineamento de caso-controle para
investigar as estruturas de tecido mole das vias aéreas superiores em 48 individuos
do grupo controle e 48 pacientes com apneia do sono. Foi observado que o0s
pacientes com apneia do sono apresentam um aumento significativo no volume das
estruturas de tecido mole circundantes das vias aéreas superiores, apontado como
um importante fator de risco para a condicdo. Em particular, 0 menor volume na
regido retropalatal foi associado a um risco aumentado de desenvolver apneia do
sono, enquanto as variacdes na regido retroglossal ndo mostraram a mesma
correlacdo. A investigacdo sugere que o fechamento das vias aéreas durante
eventos de apneia é mais provavel de ocorrer na regido retropalatal devido ao
estreitamento anatémico especifico desta area, que envolve o aumento do volume
das paredes laterais e da lingua. Sugerem a influéncia dos fatores genéticos no
tamanho das estruturas de tecido mole das vias aéreas superiores como uma
hipotese a ser explorada. Por outro lado, a propria apneia do sono e sua duragao
podem influenciar o tamanho dessas estruturas, dado que traumas repetidos e
episddios de ronco com vibracdo ajudam a aumentar o tamanho dessas estruturas.

O estudo de Segal et al. [63] em 2008 levantou a hipétese de que uma via
aérea faringea mais longa seria um importante preditor da gravidade da apneia do
sono, desempenhando um papel na maior colapsabilidade das vias aéreas
superiores e que haveria diferencas nessas dimensdes quanto ao género.
Examinaram a correlacédo entre o comprimento da via aérea superior e a gravidade
da sindrome da apneia obstrutiva do sono em 24 pacientes que passaram por
polissonografia e tomografia computadorizada do pescoco. Medi¢des revelaram uma
correlacdo positiva significativa entre o indice de disturbios respiratorios e o
comprimento da via aérea e os dados mostraram que homens com AOS possuiam

este comprimento mais longo comparado as mulheres, mesmo ap0és ajustes por
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altura corporal, sugerindo o papel relevante desta estrutura na fisiopatologia da AOS
e nas diferencas de prevaléncia entre géneros.

Kim et al. [62] em 2014 realizaram o primeiro estudo mostrando que a
guantidade de gordura da lingua em apneicos obesos € maior do que em controles
obesos. Demonstraram que 0s apneicos tém volumes de lingua aumentados e
aumento de gordura na lingua em comparacdo com os individuos de controle, apds
ajuste para idade, IMC, género e raga. O estudo explorou a quantidade de gordura
presente na lingua em individuos obesos com apneia obstrutiva do sono (AOS) em
comparacao a obesos sem a condicdo. Empregando um delineamento de caso-
controle, a pesquisa incluiu 90 pacientes com AOS e 31 controles, utilizando
ressonancia magnética para medir o volume e distribuicdo de gordura na lingua e
nos musculos masseteres. Apds ajustar para fatores como idade, IMC, género e
raca, descobriram que individuos com AOS apresentavam um volume
significativamente maior de gordura na lingua, especialmente na regido retroglossal,
em comparagao aos controles. Enquanto o volume de gordura correlacionava-se
positivamente com o IAH e o IMC, a porcentagem de gordura néo teve a mesma
relacdo. O musculo masseter ndo apresentou alta porcentagem de gordura,
sugerindo que a deposicao de gordura nos musculos das vias aéreas superiores nao
€ uniforme e que a lingua pode ser um reservatorio especifico para esse acumulo.
Essas descobertas levantam questdes importantes sobre porque a porcentagem de
gordura intramuscular difere tanto entre os masculos das vias aéreas superiores e
guais fatores estédo impulsionando a deposicao preferencial de gordura na lingua.
Para os autores, a alta concentracdo de gordura na base da lingua, onde se ancoram
0s musculos extrinsecos, pode influenciar negativamente a forma como as
contragfes musculares sdo transmitidas e alteram a forma necessaria para evitar
eventos apneicos. Sugerem que fatores genéticos podem desempenhar um papel,
uma vez que o volume da lingua tem componente hereditario, e concluem que o
aumento da gordura intramuscular da lingua e da porcentagem de gordura,
particularmente em sua base, podem ser fenotipos intermediarios importantes para
a AOS.

O estudo de Genta et al. [94] em 2014, objetivou determinar se fatores
relacionados a obesidade (como indice de massa corporal e circunferéncias de
pescoco e cintura) e a posicdo do hioide sdo associados a pressao critica de

fechamento da faringe (Pcrit), que reflete a colapsibilidade. Utilizou polissonografia e
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tomografias 3D para medir a Pcrit e variaveis anatébmicas. Resultados indicaram que
tanto obesidade quanto a posicdo do hioide correlacionaram-se fortemente com a
Pcrit, destacando a correlagdo entre dimensdes da lingua, comprimento da faringe e
distancia do plano mandibular ao hioide com variaveis de obesidade.

Brown et al. [99] em 2015 investigaram a diferenca na rigidez da lingua em
pacientes com apneia obstrutiva do sono em comparacao a controles pareados por
idade, sexo e IMC, utilizando elastografia por ressonancia magnética. O estudo
revelou que a lingua em pacientes com AOS é menos rigida que em individuos
saudaveis, especialmente na direcdo das fibras musculares, mesmo quando
submetidos a pressédo positiva continua nas vias aéreas. A aplicacdo de CPAP nao
alterou significativamente a rigidez da lingua, indicando que mudancas na conduc¢ao
neural durante a vigilia ndo sédo suficientes para restaurar a rigidez normal. Estes
achados contribuem para o entendimento das alteracdes musculares em pacientes
com ACS.

Liu et al. [66] em 2016 conduziram um estudo de caso-controle para explorar
medi¢cbes craniofaciais estéticas e padrées de colapso dindmico das vias aéreas
superiores associados a apneia obstrutiva do sono grave durante o sono natural,
utilizando ressonancia magnética. O estudo comparou 15 homens com AOS grave
com 15 controles pareados por idade e IMC com AOS leve. As medi¢des abrangeram
relacdes maxilo-mandibulares e morfologia das vias aéreas, com foco em colapsos
nas regides retropalatal, retroglossal e da parede lateral da faringe. Os resultados
mostraram que o colapso da parede lateral da faringe e o comprimento das vias
aéreas superiores correlacionam-se significativamente com a gravidade da AOS,
sendo o colapso da parede lateral particularmente proeminente (P < 0.001).
Destacaram a potencial traducdo dos marcadores identificados para a pratica clinica,
especialmente para orientar tratamentos cirdrgicos especificos. Uma contribui¢éo
importante do estudo é a identificacdo do comprimento da via aérea superior maior
gue 8 cm associado a gravidade da AOS, sugerindo que este achado pode auxiliar a
fenotipagem cirdrgica.

Neelapu et al. [59] em 2017 realizaram uma meta-analise e os resultados
apoiaram a relacdo entre desarmonia craniofacial e apneia obstrutiva do sono.
Sugeriram haver uma forte evidéncia de espaco reduzido da via aérea faringea, 0sso
hioide posicionado inferiormente e aumento da altura facial anterior em pacientes

adultos com AOS em comparacdo com individuos controle. Identificaram que os
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seguintes parametros craniofaciais estdo associados a AOS em individuos adultos: 1)
Aumento da altura facial anterior inferior e vertical padréo de crescimento 2) Uma
posic¢éo inferior do osso hidide 3) Diminuigdo do espaco aéreo faringeo.

Barrera et al. [93] em 2017 investigaram se as dimensdes anatOmicas das
estruturas das vias aéreas estdo associadas a obstrucdo em pacientes com apneia
obstrutiva do sono utilizando cefalometria radiografica e ressonancia magnética. A
pesquisa envolveu 28 voluntérios, dos quais metade apresentava AOS. Os principais
achados indicam que pacientes com AOS tém uma distancia significativamente maior
entre o plano mandibular e o hidide, menores diametros e area do espaco aéreo
posterior, e um volume de lingua aumentado em relacdo aos controles e concluiram
que essas caracteristicas anatdbmicas, em especial o volume da lingua, podem ser
determinantes importantes para a compreenséo e tratamento da AOS, contribuindo
para orientacGes na pratica clinica.

Lee et al. [100] em 2018 realizaram uma meta-analise para investigar a
distribuicdo e as caracteristicas dos locais de obstrucdo em pacientes com apneia
obstrutiva do sono, utilizando dados da endoscopia do sono induzida por drogas. A
pesquisa incluiu 19 estudos, totalizando 2.950 pacientes, e focou na identificacdo
detalhada dos locais obstrutivos, avaliando quatro parametros: localizacdo da
obstrucdo, direcdo e grau de fechamento do palato mole, e a porcentagem de
obstrucdes de nivel Unico. Os achados destacaram que o palato mole foi o local de
obstrucdo mais prevalente, sendo o principal local de obstru¢cdo nas vias aéreas
superiores com fechamento anteroposterior e concéntrico, enquanto a base da lingua
foi obstruida em aproximadamente metade dos pacientes. Observaram que a
hipofaringe, tonsilas e epiglote também s&do areas relevantes para diagnéstico. A
maioria dos casos apresentou obstru¢cdes em mais de um nivel, reforcando a
importancia de uma avaliagdo detalhada dessas areas durante a endoscopia do sono
induzida por drogas. A pesquisa ressaltou a necessidade de uma avaliacdo
minuciosa dessas areas, dado que as obstrucdes das vias aéreas superiores
geralmente ocorrem em mdltiplos niveis.

Uma meta-analise conduzida por Hartfield et al. [101] em 2023 selecionou 29
estudos com foco em individuos adultos que mediram tanto o Pcrit quanto o IAH junto
com variaveis anatdémicas. O estudo revelou que nenhuma variavel anatbmica é um
preditor muito forte da presséao critica de fechamento. Foram identificadas quatro

variaveis anatbmicas com correlacdo moderada: posicdo do hioide (distancia do
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plano mandibular ao hioide), volume da lingua, comprimento da faringe e
circunferéncia da cintura. Trés variaveis anatbmicas tiveram correlacdo fraca
com Pcrit, a saber, comprimento da lingua, circunferéncia do pescoco e IMC.
Finalmente, duas variaveis tém uma correlacdo muito fraca com Pcrit, a saber,
volume das vias aéreas e comprimento mandibular.

Em resumo, esses estudos demonstraram que pacientes apneicos tém vias
aéreas menores, principalmente na regido retropalatal [60,97] e este estreitamento é
predominantemente lateral [60,66]. Além disso, apresentam volume aumentado do
tecido mole circundante das vias aéreas superiores [95] O comprimento da via aérea,
a posicao do osso hioide, as dimensbes da lingua, especialmente sua regido
posterior, sdo as estruturas anatdbmicas da via aérea superior mais comumente
relacionadas ao seu colapso [59,63,65,93,94,96,101,102].

Tem sido sugerida que a interacdo destas estruturas anatbmicas é
influenciada pela obesidade. O acumulo de gordura na lingua aumenta seu
volume [62] e resulta em maior pressdo sobre as estruturas circundantes. Como a
lingua é a maior estrutura da parede anterior da faringe e repousa sobre o hioide,
este aumento de pressdo pode causar o deslocamento inferior deste 0sso,
aumentando assim o comprimento da faringe [65,94]. Uma via aérea mais longa e
estreita, sob condi¢cdes de pressdo externa aumentada fica mais suscetivel ao
colapso, especialmente durante o sono, quando o tbnus muscular esta reduzido
[101]. Todos esses dados sugerem, portanto, que fatores estruturais
mensuraveis sao fundamentais para entender a apneia obstrutiva do sono e
poderiam ser empregados para fenotipagem das vias aéreas superiores. E inegavel
gue cada um desses exames de imagem forneceu contribui¢cdes Unicas ao diagnostico
e ao avanco da compreensdo da AOS. No entanto, apresentam limitagbes como
custos mais elevados, exposicdo aradiacdo e dificuldade operacional, muitas
vezes acessiveis apenas em contextos de pesquisa [66], 0 que evidencia a
necessidade de ferramentas de fenotipagem simplificadas para uso clinico, a fim de
facilitar a personalizacéo das terapias [24].

O ultrassom se destaca por néo ser invasivo, oferecer baixo risco, ser menos
dispendioso, portatil e permitir que o diagndstico seja disponibilizado de forma mais
rapida, o que o torna mais acessivel para fins de triagem [68—70]. E uma opc&o
versatil que permite diferentes avaliacfes, estaticas ou dinamicas: com o modo B,

a morfologia das estruturas; com o modo Doppler, a vascularizacdo dos
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tecidos; e com a elastografia, as propriedades mecéanicas dos tecidos [103]. Além
disso, apresenta a vantagem do operador poder decidir quando e onde congelar a
imagem [104].

Estudos empiricos foram conduzidos para avaliar a possivel contribuicdo do
exame de ultrassom na avaliacdo das estruturas anatémicas mais frequentemente
relacionadas a colapsabilidade da via aérea.

Liu et al, [105] em 2007 analisaram a espessura da parede lateral da faringe
de pacientes apneicos e observaram uma correlacdo positiva e independente entre
esta estrutura e o IAH, sendo maior em pacientes apneicos quando comparados aos
nao apneicos.

Lahav et al [104] em 2009 foram pioneiros em investigar as correlagdes de
estruturas anatémicas especificas da lingua com a AOS. Avaliaram as seguintes
medidas: distancia entre as artérias linguais, largura e espessura da base da lingua,
espessura da lingua, espessura na area do osso hioide e distancia génio-hididea.
Demostraram que a distancia entre artérias linguais superior a 30 mm pode servir
como um indicador de maior risco para AOS moderada a grave, destacando o
tamanho absoluto da base da lingua como um fator chave na patogénese da AOS.

Shu et al. [106] em 2013 realizaram uma avaliagdo dinamica dos parametros
da faringe, como os diametros retropalatal e retroglossal, durante a respiracao
normal, inspiracdo forcada e manobra de Miuller. A analise multivariada indicou que
o IAH estava positivamente associado a reducao percentual do diametro retropalatal
durante a manobra (OR =1,09; IC 95%, 1,02-1,16; P = 0,008) e a circunferéncia do
pescoco (OR =1,38; IC 95%, 1,14- 1,62; P = 0,001). As mudancgas que ocorrem na
lingua durante a realizacdo da Manobra de Miuller foram avaliadas em 2 outros
estudos que observaram movimentos minimos da lingua em pacientes com AOS
moderada e grave, enquanto os do grupo controle e pacientes com AOS leve
apresentaram movimentos bidirecionais [72,74].

A espessura do tecido subcutaneo, a distancia entre as artérias linguais, a
espessura e a largura da base da lingua, e a espessura do musculo génio- hidideo e
da parede lateral parafaringea foram avaliados em outro estudo. Os resultados
indicaram que todos os parametros ultrassonograficos, exceto a espessura do tecido
subcutédneo, apresentaram diferencas significativas entre os grupos com AOS.
Particularmente, a distancia entre as artérias linguais, a espessura do musculo génio-

hidideo e a espessura da parede lateral parafaringea foram maiores em pacientes
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com AOS grave, destacando-se como fatores preditivos da severidade da AOS [71].

Com o objetivo de identificar potenciais marcadores anatdbmicos para a AOS
em exames de ultrassom, Lun et al. [107] em 2023 avaliaram 171 pacientes e
demostraram que o IAH estava significativamente correlacionado com a espessura
lingual (r=0,40, p<0,01), alargura maxima dalingua (r = 0,35, p <0,01) e a distancia
da sinfise da mandibula ao osso hioide (r = 0,24, p < 0,01 e concluiram que a
espessura lingual poderia ser considerada um marcador para determinar a
severidade da doenca, independentemente da idade, sexo e IMC.

Molnér et al. [75] em 2022 observaram que as obstru¢cdes causadas pela
lingua podem ser detectadas pelo exame de ultrassom com até 91% de preciséo e
82% com ressonancia magnética. A pesquisa destacou que o0s homens
demonstraram dimensfes aumentadas da lingua, enquanto as mulheres mostraram
correlacdes mais fortes entre IMC e o indice de apneia-hipopneia. Além disso, tanto
o ultrassom quanto a ressonancia magnética foram eficazes na previséo da presenca
de AOS. O ultrassom também pode ser uma alternativa viavel a ressonancia
magnética para avaliar o volume de gordura na lingua. Como é um fator que contribui
para a apneia obstrutiva do sono, quantifica-la pode fornecer informacdes valiosas
para o manejo da doenca [108].

O estudo de Liu et al. [73], em 2023, investigou a correlacdo entre a analise
de imagem ultrassonografica retroespalhada da lingua e a gravidade da AOS em 89
pacientes adultos. O estudo avaliou especialmente a regido média e posterior da
lingua, onde a intensidade do retroespalhamento mostrou uma forte correlagdo com
IAH. O mesmo grupo investigou a correlacdo entre diferencas na morfologia da
lingua e a gravidade da AOS. Os resultados mostraram que pacientes com AOS
moderada a severa apresentaram regioes de espaco aéreo significativamente mais
estreitas e uma lingua mais larga e mais espessa, indicando uma correlacao entre a
gravidade da AOS e essas caracteristicas anatbmicas [76].

Ferramentas para elucidar fendtipos anatdmicos e fisiopatoldgicos
individuais na clinica praticas clinicas estdo sendo desenvolvidas e ajudardo na
adocéao de abordagens personalizadas para o manejo da AOS [88].

Explorar o potencial destas estruturas em prever a eficacia do tratamento pode
aprimorar os modelos de predicdo e personalizar a terapia para pacientes com AOS,
ampliando o espectro de indicacdes dos aparelhos de avanco mandibular e

consolidando esta terapia até mesmo como uma opc¢éao de primeira linha [44,48].
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1.3 OBJETIVOS

1.3.1 Objetivo Geral

Avaliar a eficacia de um novo aparelho de avanco mandibular customizado,
impresso em 3D, no tratamento da apneia obstrutiva do sono e identificar potenciais
estruturas anatomicas preditivas de sucesso terapéutico por meio de analise

ultrassonogréfica.

1.3.2 Objetivos Especificos

¢ Analisar a evolucdo dos indices polissonograficos em dois momentos: apos a
titulacdo do aparelho de avanco mandibular e aos seis meses de tratamento.

e Identificar, por meio da ultrassonografia dos tecidos moles supra-hiéideos,
estruturas anatbmicas associadas a eficacia do tratamento com 0 novo
aparelho de avanco mandibular.

e Correlacionar os achados ultrassonograficos com a variacdo dos resultados
polissonogréficos, de modo a estabelecer possiveis preditores anatdmicos do

sucesso terapéutico.
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Analise Ultrassonografica de Fatores Preditivos de Sucesso do Tratamento da
Apneia Obstrutiva do Sono com um Novo Aparelho de Avango Mandibular
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RESUMO

Introducao: A identificacéo de fatores preditivos do sucesso do tratamento da apneia
obstrutiva do sono com aparelhos de avanco mandibular ainda € limitada na
literatura. Idade, sexo, peso, caracteristicas craniofaciais e gravidade da doenca tém
sido associados a resposta terapéutica, mas ndo permitem previsao suficientemente
acurada. Objetivos: Avaliar a eficacia de um aparelho de avanco mandibular
customizado, impresso em 3D, durante o periodo de seis meses e identificar
potenciais fatores anatdmicos preditivos do sucesso terapéutico, por meio de
ultrassonografia dos tecidos supra-hidideos. Métodos: Vinte individuos adultos com
diagndstico prévio de apneia obstrutiva do sono foram tratados com aparelho de
avanco mandibular customizado. A eficacia do tratamento foi avaliada por
polissonografia Tipo 4, considerando indice de dessaturacdo de oxigénio, carga
hipoxica, porcentagem do tempo total de sono com saturacdo <90%, saturacao
minima de oxigénio e ocorréncia de ronco. Ultrassonografia das estruturas supra-
hidideas foi utilizada para identificar potenciais preditores anatdmicos de resposta ao
tratamento. Resultados: O tratamento com aparelho de avanco mandibular resultou
em melhora significativa dos indices polissonograficos ao longo dos seis meses. O
comprimento da via aérea mostrou-se o Unico preditor significativo de resposta,
indicando melhores resultados em pacientes com vias aéreas mais longas.
Conclusédo: O aparelho de avanco mandibular estudado € eficaz no tratamento da
apneia obstrutiva do sono. O comprimento aumentado da via aérea apresenta
potencial como parametro morfolégico relevante para selecdo de candidatos a
terapia, e a ultrassonografia desponta como método promissor na avaliacao desses
pacientes.

Palavras-chave: Apneia Obstrutiva do Sono; Aparelho de Avanco Mandibular;
Eficacia; Ultrassonografia; Predicao; Polissonografia.
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ABSTRACT

Introduction: The identification of predictive factors for the success of obstructive sleep
apnea treatment with mandibular advancement devices remains limited in the
literature. Age, sex, weight, craniofacial characteristics, and disease severity have
been associated with therapeutic response, but do not provide sufficiently accurate
prediction. Objectives: To evaluate the effectiveness of a customized, 3D-printed
mandibular advancement device over six months and to identify potential anatomical
predictors of therapeutic success, through ultrasonography of the suprahyoid tissues.
Methods: Twenty adult individuals with a previous diagnosis of obstructive sleep apnea
were treated with a customized mandibular advancement device. Treatment
effectiveness was assessed by Type 4 polysomnography, considering oxygen
desaturation index, hypoxic burden, percentage of total sleep time with oxygen
saturation <90%, minimum oxygen saturation, and occurrence of snoring.
Ultrasonography of the suprahyoid structures was used to identify potential anatomical
predictors of treatment response. Results: Treatment with the mandibular
advancement device resulted in significant improvement in polysomnographic indices
over six months. Airway length was the only significant predictor of response, indicating
better outcomes in patients with longer airways. Conclusion: The studied mandibular
advancement device is effective in treating obstructive sleep apnea. Increased airway
length shows potential as a relevant morphological parameter for selecting candidates
for therapy, and ultrasonography emerges as a promising tool in the assessment of
these patients.

Keywords: Obstructive Sleep Apnea; Mandibular Advancement Devices; Treatment
Outcome; Ultrasonography; Predictive Value of Tests; Polysomnography.
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INTRODUGAO

A apneia obstrutiva do sono (AOS) é uma condicdo prevalente e
frequentemente subdiagnosticada, cuja incidéncia tem aumentado devido a epidemia
de obesidade e ao envelhecimento populacional [1—4]. Estimativas indicam que a AOS
afeta quase 1 bilhdo de adultos em todo o mundo [5]. Como uma condigao crénica,
esta associada a um risco aumentado de comorbidades, incluindo doencas
cardiovasculares e metabdlicas, bem como de acidentes, contribuindo para um
impacto econémico significativo [6-9].

E reconhecida como um disturbio heterogéneo, influenciado por muiltiplos
fatores estruturais e fisioldgicos [10—13] e o impacto de cada um, isoladamente ou em
combinagado, pode explicar esta heterogeneidade [11,14]. A pesquisa, atualmente,
esta direcionada para a personalizagdo do tratamento, o que requer novas
abordagens que garantam a eficacia do tratamento e reduzam o impacto da doenca
[3,4,15-20].

Apesar dos avangos, a Pressédo Positiva Continua nas Vias Aéreas (CPAP)
ainda é amplamente recomendada como o tratamento padrao [21-23]. O indice de
apneia-hipopneia (IAH) continua sendo a meétrica de referéncia, tanto para o
diagnostico como para o monitoramento da eficacia dos tratamentos [24—26]. Porém,
esta abordagem padronizada para manejo da doenca estd desatualizada,
evidenciando a necessidade de considerar abordagens mais individualizadas na
pratica clinica [4].

A critica ao IAH como a principal métrica de referéncia é sua incapacidade de
capturar adequadamente a complexidade da AOS, levando a um reconhecimento
crescente da necessidade de praticas mais individualizadas [19,27]. Pesquisas
recentes destacam a relevancia de novas métricas, como a hipoxemia noturna, que
se associam mais fortemente aos desfechos adversos de saude do que o IAH [27-
29].

A validacdo e integracdo dessas métricas na personalizagdo do tratamento
deve ser um objetivo de pesquisa [19], assim como a busca por estratégias que
ampliem o acesso ao diagnostico e ao tratamento [30]. Nesse contexto, novas
tecnologias, como oximetros de alta resolugdo, surgem como alternativas viaveis a

polissonografia convencional [31,32].
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No contexto dos tratamentos, um dos principais desafios clinicos € identificar
com precisao quais pacientes responderdao de forma favoravel as terapias [17].
Embora o CPAP seja a escolha primaria [21-23], a aceitacdo e adesao por parte dos
pacientes permanecem um desafio [22], destacando a importancia de ampliar e validar
a indicacao de outras terapias, como os aparelhos de avango mandibular [20,33].

Entretanto, a indicagao destes dispositivos como tratamento de primeira linha
€ limitada pela variabilidade nas respostas dos pacientes [34-37] e pela falta de
critérios definitivos que determinem e indiquem quais pacientes podem ser
submetidos a este tipo de tratamento [37]. Isso destaca a necessidade de desenvolver
e validar métodos preditivos que possam ser aplicados [33,36—40].

Como o principal mecanismo de agao destes dispositivos continua a ser sobre
a anatomia da via aérea [41-43], explorar o potencial de estruturas anatdbmicas em
prever a eficacia do tratamento pode aprimorar os modelos de predi¢cao e personalizar
a terapia para pacientes com AOS, ampliando seu espectro de indicagdes [33,36,37].

Mais recentemente, no campo de exames de imagem, o uso do ultrassom se
destacou como ferramenta para avaliacdo da via aérea superior por ser menos
invasivo, de baixo risco, portatil, mais econémico e acessivel para o uso clinico [44—
47]. As pesquisas tém confirmado ser a ultrassonografia um método de avaliagdo que
pode transformar o gerenciamento clinico da doencga, ao facilitar a triagem e a
identificacado de individuos de alto risco, além de potencialmente identificar preditores
de tratamento e desse modo direcionar escolhas terapéuticas mais personalizadas e
eficazes [44,48-53].

No entanto, ainda ndo ha um método validado com base em caracteristicas
clinicas que possa atingir esse objetivo de forma confiavel, o que continua sendo uma
barreira clinica a terapia. A identificacdo de estruturas anatbmicas de pacientes
responsivos ao tratamento com aparelho de avanco mandibular pode direcionar a
indicagdo destes dispositivos, diminuindo a variabilidade de respostas que
apresentam.

Portanto, o objetivo deste estudo é avaliar a eficacia de um novo aparelho de
avanco mandibular customizado, impresso em 3D, para o tratamento da apneia
obstrutiva do sono e identificar potenciais preditores anatdmicos da eficacia do
aparelho de avanco mandibular, por meio de ultrassonografia dos tecidos moles

supra-hioideos.
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METODOLOGIA

Trata-se de ensaio clinico realizado para avaliagdo da eficacia de aparelho de
avanc¢o mandibular inovador, fabricado pelo fluxo digital para o tratamento da apneia
obstrutiva do sono, e identificacdo de possiveis fatores morfolégicos preditivos de
sucesso da terapia por meio de metodologia baseada na ultrassonografia dos tecidos
supra-hidideos.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Ciéncias da Saude da Universidade de Brasilia, registrado na Comissdo Nacional de
Etica em Pesquisa (CONEP) sob CAAE 71031023.8.0000.0030.

Selecdo da amostra

Foi realizado calculo amostral utilizando teste bicaudal Wilcoxon para amostras
pareadas. O tamanho do efeito (effect size=0.7918) foi calculado com base em um
estudo prévio [54]. Foi estabelecido um nivel de significancia de 5% e um poder de
analise de 0,80. O tamanho da amostra no grupo de tratamento foi de 16 individuos.

Foi elaborada carta-convite destinada a divulgacao da pesquisa em midias
sociais com o objetivo de informar o publico e identificar possiveis interessados em
participar do estudo. Os interessados foram orientados a preencher um questionario
para a realizacdo da triagem inicial. Apds essa etapa, foram selecionados 20
individuos, de ambos os sexos, com idade entre 40 e 70 anos e diagndstico prévio de
apneia obstrutiva do sono que tinham iniciado o tratamento com CPAP, mas néo se
adaptaram ou que desejavam outra op¢do de tratamento. Participantes que né&o
possuiam quantidade minima de 8 dentes por arcada para a retengéo e estabilidade
do aparelho, que apresentavam indice de massa corporal acima de 40Kg/m? e indice
de apneia e hipopneia > 50, doenca periodontal, desordens temporomandibulares e
pacientes com evidéncia patoldgica de obstrugéo das vias aéreas foram excluidos da
pesquisa. Todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido.
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Protocolo de Tratamento

Foi realizada consulta inicial para realizacdo de exames intrabucal e fisico.
Durante o exame intrabucal, foi avaliada presenca de carie e doenca periodontal,
condicao de restauracdes e/ou proteses, quantidade de dentes presentes por arcada,
além de avaliacdo das articulacbes temporomandibulares. Participantes que
apresentaram alguma condicao desfavoravel que pudesse interferir no uso adequado
do aparelho de avan¢o mandibular foram encaminhados para tratamento odontolégico
prévio. Os dados antropomorficos selecionados para registro foram os seguintes:
indice de Mallampati, indice de Massa Corporal e medida da circunferéncia cervical.

Material educativo foi apresentado para cada um dos participantes com
informagdes sobre a AOS e sobre o protocolo de tratamento que seria seguido.

Para a confeccéo do aparelho de avanco mandibular, as arcadas dentéarias dos
participantes foram escaneadas utilizando o escaner intraoral iTero (Align Technology,
Inc., San Jose, CA, EUA). Também foi realizado o registro da titulacdo em 50% e 75%
do avanco mandibular maximo (Figura 1). O dispositivo utilizado neste estudo consiste
em um aparelho de avanco mandibular no qual o arco superior conecta-se ao arco
inferior por meio de um sistema de articulacao préprio (Figura 2). A cada estagio de
avanco definido na titulacdo, uma nova peca correspondente ao arco inferior foi
confeccionada, enquanto a peca referente ao arco superior permaneceu a mesma
durante todo o tratamento, sendo substituida somente em casos de desadaptacao ou
fratura.

O tratamento teve inicio com a adaptacdo do aparelho de menor avancgo
previamente determinado (50% do avanco maximo). Ap6s um més de uso, caso 0
participante relatasse boa adaptacdo ao aparelho, foi realizada a troca para a versao
com o segundo avanco (75% do avan¢o maximo). Nos casos em que 0s dois primeiros
avancgos ndo resultaram em resposta clinica satisfatoria, procedeu-se a instalacao de
um terceiro avanc¢o no dispositivo, buscando otimizar a eficacia do tratamento. A
eficacia foi monitorada através de polissonografia Tipo 4 (Oxistart, Biologix Sistemas
Ltd., Brasil) e as seguintes métricas polissonograficas foram selecionadas para a
avaliacdo: indice de Dessaturac&o de Oxigénio (ODI), Carga Hipdxica (HB), Saturag&o
de Oxigénio minima durante o sono (Spo2min), porcentagem do tempo total de sono
em gue a saturacao de oxigénio esta abaixo de 90% (T90) e Ronco (SNORE). Para o

monitoramento da eficacia do tratamento, as avaliagbes destas métricas
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polissonogréficas foram realizadas em 3 periodos distintos: 1) inicial (TO) - sem o
aparelho de avanco mandibular; 2) apos finalizada a fase de titulacdo do AAM (T1); 3)
6 meses apas o inicio do tratamento (T2).

A Escala de Sonoléncia de Epworth foi utilizada para avaliar o nivel de
sonoléncia diurna dos participantes em dois momentos: inicialmente, antes da
instalacdo do aparelho de avanco mandibular (TO) e aos seis meses apos o inicio do
tratamento (T2). A aplicagéo desta escala teve por objetivo servir como um indicador
da eficacia do tratamento ao avaliar mudangas na percep¢éo da sonoléncia diurna
pelo individuo[55,56].

50% do avango maximo mandibular

5 =

75% do avango maximo mandibular

e

- S

Figura 1 — Escaneamento das arcadas dentarias e registro da titulacdo de 50% e 75% do avangco maximo
para a confec¢do do aparelho de avan¢go mandibular.

Figura 2 - Aparelho de Avanco Mandibular utilizado no estudo. O dispositivo é impresso em
impressora 3D e customizado para o paciente
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Ultrassonografia para avaliacdo morfométrica das estruturas supra-hioideas

O aparelho utilizado para a aquisicdo de imagens de ultrassonografia foi o
Ultraportatil do modelo Vscan Air device (GE Healthcare, Chicago, EUA). As imagens
foram adquiridas com transdutor convexo na frequéncia de 1-5 MHz no modo B e
Doppler colorido. O exame foi realizado com o paciente em posicéo supina. Foi usado
nivelador a laser multifuncional 360° com mini tripé (Ol — 3006) para alinhar a posicao
da cabeca do paciente em relagcéo ao plano horizontal de Frankfurt (Figura 3).

Para assegurar a padronizacdo da aquisicdo da imagem em momentos
distintos foi utilizado um dispositivo de transferéncia - UStransfer Cervical (patente:
BR102022012533-3). Trata-se de um dispositivo flexivel que tem por objetivo mapear
em linhas coordenadas a regido a ser examinada, servindo para 0 correto
posicionamento do transdutor do equipamento de ultrassonografia, além de permitir a
localizac&o com precisdo dos elementos anatdmicos a serem avaliados. E dividido em
14 quadrantes vazados, sendo 06 na regido submentual e 08 na regiao
submandibular, 04 em cada lado. Os quadrantes devem ser posicionados na porgéo
inferior da mandibula, de modo que a linha vermelha siga o trajeto de referéncia da
linha da mandibula e as linhas azuis dos lados direito e esquerdo sigam a referéncia
do sulco nasogeniano em direcdo a asa do nariz dos respectivos lados. Foram
selecionados os quadrantes D2 e E2, correspondente a regido submentual, e em
seguida realizado o desenho contornando a area vazada com caneta dermografica.
(Figura 4).

ApOs a selecdo e marcacédo da regido a ser avaliada, foram obtidas as imagens
da regido submental nos planos sagital e transversal, em 2 momentos diferentes: sem
o aparelho de avanco mandibular (TO) e com o dispositivo em boca (T1). Todas as
aguisicoes e andlises foram realizadas por um Unico operador que desconhecia o grau

de severidade da doenca de cada paciente.
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Figura 3 — A padronizacdo da posicdo da cabec¢a dos participantes do estudo para o exame

ultrassonografico foi realizada com auxilio de um feixe de laser que demarcava o plano de Frankfurt.

Figura 4 — *US Transfer Cervical* foi utilizado para padronizar a aquisicdo das imagens
ultrassonograficas em momentos distintos, garantindo que a mesma localizagdo anatdémica fosse

representada nos exames de todos os participantes do estudo
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As estruturas anatdbmicas selecionadas para a avaliacao foram as seguintes: 1)
Plano longitudinal: espessura e comprimento do musculo génio-hioideo, distancia
entre a sinfise mandibular e o 0sso hioide, espessura da lingua e distancia entre o
0sso hioide e o palato, denominado no estudo como comprimento da via aérea (Figura
5); 2) Plano transversal: largura e espessura da base da lingua e distancia entre as

artérias linguais (Figuras 6 e 7). A unidade de medida utilizada foi o centimetro.

LONGITUDINAL

Figura 5 — Exemplo de imagem ultrassonografica em modo B no plano longitudinal. C,
distancia entre osso hioide a sinfise mandibular (M-H); D, comprimento do musculo génio-
hioideo (GH LENGHT); E, espessura do musculo génio-hioideo (GH THICKNESS); F,
espessura da lingua (T THICKNESS); G, distancia entre osso hioide e palato (UAL); 3, osso
hioide; 4, mandibula; 5, dorso da lingua; 6; palato; 7, masculo genioglosso



TRANSVERSAL

Figura 6 — Exemplo de imagem ultrassonografica em modo B no plano transversal. A,
espessura da base da lingua (TB THICKNESS); B, largura da base da lingua (TB
WIDTH); 1, musculo génio-hioideo; 2, dorso da lingua; 3, masculo genioglosso

TRANSVERSAL - DOPPLER

Figura 7 — Exemplo imagem ultrassonografica no plano transversal com Doppler
Colorido. H, distancia entre as artérias linguais, marcadas em vermelho.
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Andalise Estatistica

Para realizacéo da andlise estatistica foram utilizados os softwares Jamovi (The
jamovi project, disponivel em www.jamovi.org) e IBM SPSS Statistics (IBM Corp.,
Armonk, NY, EUA). Foram realizadas analises descritivas de todas as variaveis em
estudo. Para comparacao de tendéncias centrais, empregaram-se testes t de Student,
Mann-Whitney, Wilcoxon e ANOVA conforme apropriado. Elaborou-se ainda uma
matriz de correlagdo, utilizando os coeficientes de Spearman e Pearson, para
investigar as associacdes entre as variaveis e avaliar a colinearidade, definindo-se,
assim, quais seriam incluidas nos modelos de regressao multipla stepwise. Nesses
modelos, as varidveis anatbmicas ultrassonograficas foram consideradas preditoras
(variaveis independentes), enquanto as variaveis dependentes foram representadas
pela diferenca entre o valor de cada indice polissonografico no periodo T1 (ao final da
titulacao) subtraido do valor do periodo TO (inicio do tratamento) (ODI T1- TO, HB T1-
TO, T90 T1-TO, SpO2min T1-TO, SNORE T1-TO).
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RESULTADOS

As comparacfes de caracteristicas demogréficas, antropomorficas e variaveis
polissonogréficas entre 0s sexos sdo apresentadas na Tabela 1. Para variaveis que
apresentaram distribuicdo normal o teste estatistico utilizado foi o Teste t de Student,
e para as que se apresentaram sem distribuicdo normal, Teste de Mann-Whitney.

Os pacientes eram predominantemente homens (n=14), com média de idade de 52,2
anos (SD 7.99; Cl147.6; 56.8). As mulheres (n =6) eram mais velhas (média 61,2 anos;
SD 7.44; p=0.031) que os homens. O indice de massa corporal (BMI) ndo apresentou
diferenca estatistica entre os sexos (p=0.547). Tanto o sexo masculino como o
feminino apresentaram-se, em média, com sobrepeso e sem diferenca significante
gquanto ao BMI. Os indices polissonogréficos avaliados foram o indice de
dessaturacdo de oxigénio (ODI TO) , a carga hipdéxica (HB T0), a porcentagem do
tempo total de sono em que a saturacdo de oxigénio esta abaixo de 90% (T90 T0), a
saturagdo de oxigénio minima durante o sono (SpO2 min T0) e o ronco (SNORE TO0).
Nenhum desses indices polissonograficas apresentou diferenca significante entre

homens e mulheres no periodo inicial (TO).

Tabela 1 — Comparagéo de caracteristicas demograficas antropométricas e indices polissonograficos
entre sexos (n=20)

VARIABLES Male (n=14) Female (n=6) p
Mean SD 95%Cl Mean SD 95%Cl
AGE 52.2 7.99 47.60;56.80 61.2 7.44 53.4 ; 69.00 0.031
BMI 27.8 299 26.10;29.60 26.9 3.96 22.70; 31.00 0.547
SpO, min TO 84.7 3.93 8240, 87.00 815 3.62 77.70 ; 85.30 0.104
SpO, min T1-TO 1.8 3.17 -0.04;361 2.7 6.38 -4.03;9.36 0.680
SpO, min T2-TO 1.2 1.66 0.06 ; 2.30 3.8 3.43 0.23;7.43 0.046
SNORE T1-TO -10.9 13.7 -18.80;-2.95 -23.2 30.15 -54.80 ; -8.44 0.216
SNORE T2-T0 -9.31 159 -20.00;1.36 -21.8 19.9 -42.80;-0.88 0.175
Median IQR Median IQR
25% 75% 25% 75% P
oDITO 11 5.40 22.4 20.4 14.8 24.7 0.179
HB TO 55.5 375 68.2 82.1 66 86.6 0.153
T90 TO 6.2 1.73 245 21 12.3 37.7 0.265
SNORE TO 11.8 1.00 32.7 30.2 21.8 415 0.107
ODIT1-TO -35 -10.5 -0.75 -12.6 -17.7 -11.2 0.207
ODIT2-TO -3 -5.70 -0.20 -13 -16.8 -10.5 0.005
HB T1-TO -22.3 -31.1 -4.80 -45.5 -53.3 -43.3 0.051
HB T2-T0 -15.7 -29.6 0.10 -42.3 -63.5 -34.9 0.027
T90 T1-TO -1.15 -3.67 0 -11.1 -18.8 -7.43 0.063

T90 T2-TO -0.8 -10.2 -0.05 2.7 -16 10.1 0.580
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Eficacia do Tratamento

Apresentamos os resultados de resposta ao tratamento com o aparelho de
avanc¢o mandibular como sendo a diferenga entre o registro do valor de cada indice
polissonografico nos periodos T1 (ao final da titulagdo) e T2 (apds 6 meses de inicio
do tratamento) subtraidos cada um do valor correspondente do periodo TO (inicio do
tratamento): ODI T1- TO, HB T1-T0, T90 T1 TO, SpO2min T1-TO, SNORE T1-T0, ODI
T2-TO, HB T2-TO, T90 T2-T0, SpO2min T2-T0, SNORE T2-TO0.

As mulheres responderam melhor ao tratamento, especialmente na avaliagao
de 6 meses (SpO2 min T2-TO p= 0.046; ODI T2-TO p=0.005; HB T2-TO p= 0.027),
(Tabela 1).

Houve desisténcia de 3 participantes ao longo dos periodos avaliados.
Portanto, para realizacdo dos testes de comparacdo entre grupos pareados foi
utilizado n=17 e realizado Teste de Friedman, seguido de teste de comparacfes
multiplas (Post Hoc) em caso de diferencas estatisticamente significantes entre os
grupos. Foram comparados cada indice polissonogréfico nos 3 periodos de avaliacao:
1) inicial (TO) - sem o aparelho de avanco mandibular; 2) apés finalizada a fase de
titulacdo do aparelho de avanco mandibular (T1) e 3) 6 meses apds o inicio do
tratamento (T2) (Tabela 2).

O tratamento com aparelho de avanco mandibular foi eficaz em melhorar todos
os indices polissonograficos durante os 2 periodos de avaliagdo (T1 e T2) quando
comparados aos valores do inicio do tratamento (T0) (ODI p= 0.002; HB p=0.002; T90
p=0.012; SpO2min p=0.021). Nao houve diferenca significante entre esses dois
periodos de avaliagdo (T1 e T2), indicando que a eficacia do tratamento se manteve
ao longo de 6 meses de avali¢do. A reducdo da sonoléncia diurna foi observada no
periodo de 6 meses (T2) (Epworth p=0.002) quando comparada ao inicio do
tratamento (TO) (Tabela 2).
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Tabela 2 — Eficacia do Tratamento — Comparagéo dos resultados dos indices polissonograficos e da
pontuagéo da Escala de Sonoléncia de Epworth nos periodos inicial (TO), apés a titulagéo (T1) e aos
seis meses (T2) (n=17)

Variables 10 E 12
Median IQR Median IQR Median IQR p
25% 75% 25% 75% 25% 75%
oDl 132 8.4 24.1 6° 33 85 38° 2.5 10.2 0.002
HB 57.5% 40 82.4 31.4° 17.7 38.4 207° 161 38.2 0.002
T90 9.1% 16 29.6 2.3 0.4 13.7 7 0.2 20.7 0.012
SpO,min 83 81 87 87’ 84 88 8s” 84 89 0.021
SNORE 22.10° 25 36.5 39 2.77 10.6 2.5 0 185 0.002
EPWORTH h 6 13 5° 4 9 0.002

Medians with the same letters in the row do not differ significantly

Ultrassonografia

17 participantes foram submetidos a avaliacdo das estruturas anatdbmicas
através de ultrassonografia porque houve desisténcia de 3 participantes ao longo da
pesquisa.

Para comparacédo entre sexos das medidas ultrassonograficas foi realizado
Teste t de Student. Homens apresentaram a largura da base da lingua (TB WIDTH p=
0.041), distancia entre a sinfise mandibular e o osso hidide (MH p=0.029) e
comprimento do musculo génio-hioideo (GH LENGHT p= 0.022) maiores quando
comparado as mulheres (Tabela 3).

Foi realizado os seguintes testes estatisticos para comparar as dimensodes das
estruturas anatdbmicas em dois momentos distintos — sem o aparelho de avanco
mandibular (TO) e com o aparelho adaptado a cavidade oral (T1): 1) Teste t pareado
para as variaveis que apresentaram distribuicdo normal e 2) Teste de Wilcoxon para
as que nao apresentaram a distribuicdo normal. A presencga do aparelho de avango
mandibular adaptado a cavidade oral ndo alterou as dimensdes das estruturas

anatdbmicas avaliadas por ultrassom de forma significativa (p> 0.05) (Tabela 4).
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Tabela 3 — Comparagéo entre as medidas ultrassonograficas supra hidideas entre sexos (n=17)

Male (n=11) Female (n=6)
VARIABLES p
Mean SD 95%ClI Mean SD 95%ClI
TB WIDTH 41 0.72 3.62;4.58 3.37 0.47 2.8;3.86 0.041
TB THICKNESS 3.69 0.69 3.22;4.15 3.12 0.55 2.54;3.69 0.101
DLA 2.66 0.34 2.43;29 2.4 0.39 1.99;281 0.174
MH 5.26 0.35 5.03;5.5 4.78 0.47 4.28;5.27 0.029
GH THICKNESS 0.74 0.16 0.63;0.85 0.64 0.19 0.43;0.84 0.258
GH LENGHT 3.81 0.5 3.47;4.15 3.21 0.39 2.79; 3.62 0.022
T THICKNESS 4.41 0.42 4.13;4.70 4.35 0.41 3.92;4.79 0.772
UAL 6.79 0.76 6.28 ;7.31 6.51 0.63 5.85;7.17 0.451

Tabela 4 — Analise das medidas ultrassonograficas sem o aparelho de avango mandibular (TO) e com
o aparelho adaptado (T1) (n=17)

. TO T1
Variables
Median IQR Median IQR p
25% 75% 25% 75%
TB WIDTH 3.8 3.3 4.36 3.95 3.23 4.24 0.963
GH THICKNESS 0.66 0.62 0.8 0.76 0.60 0.82 0.897
. TO Tl
Variables
Mean SD 95%Cl Mean SD 95%Cl p
TB THICKNESS 3.48 0.68 3.13;3.84 343 0.73 3.05;3.80 0.518
MH 5.09 0.45 4.86;5.33 4.89 0.46 4.65;5.13 0.091
GH LENGHT 3.6 0.54 3.32;3.88 3.57 0.62 3.24:;390 0.879
T THICKNESS 4.39 0.41 4.18;4.60 4.4 050 4.13;4.66 0.737
UAL 6.69 0.71 6.33;7.06 6.54 058 6.23;6.85 0.091

Para a realizacdo da regresséo linear multivariada stepwise, foram inseridas no
modelo de predicdo as varidveis anatdmicas, a idade e o sexo. Antes da realizagédo
da regressdo multipla, foi gerada uma matriz espelho com as correlacdes de todas as
variaveis estudadas para identificar possiveis colinearidades. Houve forte correlacéo
entre o BMI e 0 UAL e entre essas e as variaveis dependentes das regressdes
multiplas. Como UAL foi mais fortemente correlacionada, BMI foi removido das
regressdes multiplas.

De acordo com os resultados, o potencial preditor desse modelo foi o
comprimento da via aérea (UAL). Quanto maior o UAL, maior foi a magnitude do
resultado observada no indice de Dessaturagdo de Oxigénio - ODI T1-TO (Tabela 5),
Tempo que a Dessaturagdo de Oxigénio permaneceu abaixo de 90% - T90 T1-TO
(Tabela 6) e Carga Hipdxica - HB T1-TO (Tabela 7). Além das variaveis anatémicas, a

analise evidenciou uma associagao significativa com o género, porém, apenas em
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relagdo a variagdo da Carga Hipdxica - HB T1-TO (Tabela 7). Nenhuma associagao
significativa foi encontrada em relagao a idade. Para a variagao da Saturagao Minima
de Oxigénio (SpO2min T1-T0O) e do ronco (SNORE T1-T0), ndo foi identificada

nenhuma variavel com potencial preditor.

Tabela 5 — Resultado da regressdo mdltipla utilizando como variavel dependente a redugéo do indice
de Dessaturagdo de Oxigénio (ODI T1-TO) e como independentes o0 sexo, a idade, e as medidas
ultrassonograficas supra-hidideas sem o aparelho de avango mandibular na boca.

Included variables Beta Std.Error R? Adjusted R2 p
Constant 51.371 21.553 - - 0.031
UAL -9.129 3.203 0.351 0.308 0.012
Excluded variables

SEX -0.341 - - - 0.110
AGE -0.227 - - - 0.292
TB WIDTH 0.133 - - - 0.550
TB THICKNESS 0.014 - - - 0.949
DLA 0.022 - - - 0.924
MH -0.064 - - - 0.780
GH THICKNESS -0.157 - - - 0.493
GH LENGHT -0.218 - - - 0.325
T THICKNESS 0.135 - - - 0.594

Dependent variable: ODI T1-TO

Tabela 6 — Resultado da regress&o multipla utilizando como variadvel dependente a reducéo da
Porcentagem do tempo total de sono em que a saturagdo de oxigénio esta abaixo de 90% (T90), e
como independentes o sexo, a idade, e as medidas ultrassonogréficas supra-hidideas e sem o
aparelho de avango mandibular na boca.

Included variables Beta Std. Error R? Adjusted R? p
Constant 124.090 52.414 - - 0.032
UAL -20.455 7.789 0.315 0.269  0.019
Excluded variables

SEX -,193° - - - 0.395
AGE -,282° - - - 0.199
TB WIDTH ,071° - - - 0.758
TB THICKNESS ,011° - - - 0.960
DLA -,082° - - - 0.722
MH ,014° - - - 0.954
GH THICKNESS ,100° - - - 0.674
GH LENGHT -,001° - - - 0.998
T THICKNESS ,017° - - - 0.947

Dependent variable: T90 T1-TO
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Tabela 7 — Resultado da regressdo multipla utilizando como variavel dependente a redugédo da Carga
Hipdxica (HB), e como independentes o sexo, a idade, e as medidas ultrassonograficas supra-
hidideas e sem o aparelho de avango mandibular na boca.

Included variables Beta Std.Error R? AdjustedR® p

1 Constant 143.04 58.59 - - 0.009
UAL -25.98 8.70 0.372 0.331 0.012

2 Constant -211.81  53.55 - - 0.001
UAL -30.1 7.27 0.607 0.551 0.001
SEX -30.42 10.51 - - 0.012

Dependent variable: HB T1-TO
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DISCUSSAO

Este estudo avaliou a eficacia de um novo aparelho de avanco mandibular para
o tratamento da apneia do sono a partir de uma abordagem inovadora no que se refere
a personalizacdo do tratamento com estes dispositivos. Fabricado pelo fluxo digital,
com escaneamento das arcadas dentarias utilizando escaner intraoral ITero (Align
Tenology Ltd.), permite a confeccéo de dispositivos que copiem de forma precisa a
anatomia do paciente. Estudos tém demonstrado que aparelhos personalizados
aumentam o conforto e a adesao do paciente a terapia [35], 0 que pode contribuir para
melhores resultados, j& que uma maior quantidade de uso esta relacionada a maior
eficacia.

Além disso, para monitoramento da fase de titulacdo, foi utilizada
polissonografia Tipo 4 através de um oximetro de alta resolucéo (Oxistart, Biologix
Sistemas Ltd., Brasil), em ambiente domiciliar, o que possibilitou a realizacdo de
afericBes continuas, de forma mais simplificada e acessivel, quando comparado aos
testes realizados em clinicas de sono especializadas [31,32]. O monitoramento
domiciliar com oximetros de alta resolucéo é recomendado pela Academia Americana
de Medicina Dentaria do [35,57].

A avaliacao objetiva do resultado do tratamento foi realizada a partir de métricas
alternativas ao I1AH, como o indice de Dessaturacdo de Oxigénio, Carga Hipoxica,
Porcentagem do tempo total de sono em que a saturacao de oxigénio esta abaixo de
90%, Saturacdo de Oxigénio minima durante o sono e padrdo de ronco, o que €&
apoiado pelas evidéncias atuais sobre a limitacdo do IAH [27-29,58,59]. Essas
abordagens representam um avanco na forma de gerenciamento da doenca e amplia
a perspectiva de uso de novas tecnologias que resultem em tratamentos mais
personalizados e eficazes.

Todos os indices demonstraram melhoras significativas, comprovando a
eficacia do aparelho de avango mandibular nos dois periodos avaliados - ao finalizar
a titulacdo e 6 meses apos, 0 que demonstrou a capacidade destes dispositivos em
manterem os resultados positivos ao longo do tempo. Segundo diretriz da AASDM
[57], é recomendado o monitoramento continuo do tratamento, periodo que deve se
estender da fase de titulacdo, avancar para os 6 meses até um ano apos o inicio do

tratamento. Nossa pesquisa adotou este protocolo e avaliou o desempenho do AAM
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até o periodo de 6 meses. Trabalho posterior investigard os resultados ao se
completar um ano de tratamento.

A reducdo da queixa de sonoléncia diurna foi observada no periodo de
avaliacdo de 6 meses quando comparada ao periodo inicial através da Escala de
Sonoléncia de Epworth. Embora seja um parametro para avaliagcdo da eficacia do
tratamento e auxilie a triagem de pacientes que apresentem potencial em manifestar
adoenca [57], estudos demonstraram resultado divergente ao nosso [60], apontando
a necessidade de novos instrumentos de avaliagdo que sejam mais objetivos, mais
confiaveis e acessiveis para uso clinico [59].

Mulheres responderam melhor ao tratamento, o que corrobora os achados de
outros estudos que também identificaram o sexo feminino como potencial preditor da
eficacia[39,61]; embora esse dado seja uma divergéncia [37], indicando ser preciso o
suficiente para classificar os pacientes como respondedores ou ndo-respondedores.
Esta incerteza na previsao recai também sobre a idade [60], que em nossa pesquisa
ndo demonstrou ser uma variavel capaz de influenciar o resultado, sugerindo que a
idade mais avangcada ndo esta necessariamente relacionada ao insucesso do
tratamento, apesar de outros trabalhos apontarem para a outra direcao [39].

A reducdo da queixa de sonoléncia diurna foi observada neste periodo de
avaliacdo. Embora ainda seja um parametro para avaliacdo da eficacia do tratamento,
e auxilie a triagem de pacientes que apresentem potencial em manifestar a doenca,
estudos demonstraram resultado divergente ao nosso [60], apontando a necessidade
de novos instrumentos de avaliagdo que possam fornecer dados mais objetivos.

A selegao das estruturas anatdbmicas para serem avaliadas como potenciais
preditores do sucesso do tratamento nesta pesquisa foi direcionada pelo
entendimento de que a anatomia comprometida das vias aéreas € o principal
determinante da sua patogénese [17], sem desconsiderar a importancia de sua
fisiopatologia complexa. Buscamos avaliar a lingua e o osso hioide por estarem
relacionadas ao mecanismo de acido dos aparelhos de avango mandibular [41-43],
assim como a colapsabilidade da via [62—70].

O ultrassom foi o exame de imagem de escolha para a visualizacdo das
estruturas anatdbmicas selecionadas devido a facilidade de manuseio, viabilidade de
uso clinico e maior acessibilidade, o que pode representar uma inovacao para
visualizacdo da via aérea superior [46,71-74]. Estudos mais recentes confirmaram a

relacdo da severidade da apneia obstrutiva do sono com caracteristicas de algumas
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destas estruturas [48,52,53,66,71,73,75—77]. A0 nosso conhecimento, nosso estudo
parece ser o primeiro a investigar o potencial preditor das mesmas no que se refere a
eficcia do tratamento com o aparelho de avan¢co mandibular utilizando imagens de
ultrassonografia.

Neste estudo, o comprimento da via aérea, definido como a distancia do 0sso
hioide ao palato [78], foi 0 parametro que apresentou forte correlacdo com a resposta
ao tratamento, e indicou que resultados terapéuticos superiores foram observados em
vias aéreas mais longas. Este fator estrutural demonstrou ser um potencial preditor da
eficacia do tratamento.

O comprimento aumentado da via aérea tem sido atribuido ao aumento nas
dimensdes da lingua. A hip6tese € que o acumulo de gordura na lingua aumentaria a
pressao sobre 0 0sso hioide e promoveria seu deslocamento inferior. Como esté preso
a epiglote, a consequéncia seria 0 aumento da faringe [65,69,79].

Em nosso trabalho, o comprimento da via aérea mostrou correlacao positiva
com o indice de massa corporal, o grau de severidade da apneia do sono e a
espessura da lingua, o que pode corroborar os achados anteriores. Apesar de ter sido
demonstrado que homens normalmente apresentam vias aéreas mais longas, o que
tem sido uma das hipéteses para explicar a diferenca na prevaléncia entre os géneros
[62,65], esta variacao nado foi observada em nosso trabalho.

Como uma via aérea mais longa é mais colapsavel [70] e estd associada ao
grau de severidade da apneia obstrutiva do sono [62,66,69,70], tratamentos que
promovam seu encurtamento provavelmente sdo mais apropriados em pacientes com
este fendtipo [66]. E esse é um dos principais mecanismos de acdo do AAM: ao
avancar a mandibula, o 0osso hioide se eleva [42] e o comprimento da faringe diminui,
0 que pode diminuir a probabilidade de colapso estrutural durante o sono.

Foi proposto que um comprimento de via aérea superior maior que 8 cm deve
alertar qualquer clinico sobre a presenca de AOS grave [66]. Essa informacao pode
direcionar a escolha terapéutica para intervencdes que promovam seu encurtamento.
E nesse sentido, os aparelhos de avango mandibular podem ser uma opcao viavel,
embora a escolha do tratamento baseada nesses marcadores ainda necessita de
validagdo em estudos futuros.

As limitagdes do presente estudo incluem o pequeno tamanho da amostra e a
sub-representacdo do sexo feminino. Além disso, o registro dos indices

polissonograficos para o monitoramento da eficacia do aparelho de avancgo
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mandibular n&o foi realizado em noites consecutivas de forma sistematica, o que pode
ter desconsiderado a variabilidade noturna.

Os participantes iniciaram o tratamento com diagndstico prévio de apneia
obstrutiva do sono através de polissonografia Tipo 1, porém nao foi levada em
consideragao a data da realizagdo desses exames. Exames mais antigos podem néao
ter sido condizentes com a situagdo do paciente no inicio da pesquisa. Além disso,
variagdes de peso durante a pesquisa ndo foram consideradas.

A ultrassonografia € um exame de imagem operador-dependente e as
dimensdes das estruturas anatébmicas podem ter sido aferidas com um grau menor de
precisdo. Tentamos minimizar esta desvantagem padronizando o posicionamento do
paciente e a regido que foi examinada. O exame foi realizado por um unico operador.

Esse exame possui alta especificidade para tecidos moles, n&o utiliza radiagao
ionizante nem exige contraste, além de ser minimamente invasivo, seguro, econdmico
e de facil acesso para aplicacao clinica. Outro diferencial é sua capacidade de fornecer
avaliagao dinamica da vascularizacdo em tempo real. A portabilidade dos aparelhos
permite sua utilizacdo em diferentes etapas do tratamento, desde a analise inicial
complementar ao exame clinico, até o monitoramento dos resultados durante ou apos
a terapia. Todas essas vantagens podem tornar a ultrassonografia um exame
promissor para a avaliagdo das estruturas da via aérea. Porém, é uma abordagem
recente no campo da apneia do sono, e por esta razao ainda carece de protocolos

mais definidos e validados que permitam sua reprodutibilidade em pesquisa.
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CONCLUSOES

O presente estudo demonstrou que o aparelho de avangco mandibular avaliado
€ uma opc¢ao eficaz e viavel para o tratamento da apneia obstrutiva do sono,
promovendo reducgao significativa do indice de dessaturagdo de oxigénio, da carga
hipdxica, da a porcentagem do tempo total de sono em que a saturacéo de oxigénio
esta abaixo de 90 e do numero de episddios de ronco, além de aumentar a saturacéo

minima de oxigénio durante o sono.

Entre as variaveis anatdbmicas analisadas, o comprimento da via aérea
mostrou-se como potencial preditor de resposta favoravel ao tratamento, com
melhores resultados observados em pacientes com vias aéreas mais longas.
Adicionalmente, a ultrassonografia pode ser um exame promissor para analise das
vias aéreas e para a identificacdo de preditores de sucesso da terapia com aparelho
de avanco mandibular para o tratamento da apneia do sono. Recomenda-se que
novos estudos, com amostras maiores e metodologia padronizada, sejam realizados

para confirmar os achados e validar sua aplicabilidade clinica.
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Press Release

Inovacdes no Tratamento e Avaliagdo da Apneia do Sono: Estudo Aponta
Novas Solu¢des Mais Acessiveis e Eficazes

Um estudo pioneiro trouxe duas inovagdes para o tratamento e a avaliacdo de
pacientes com apneia obstrutiva do sono (AOS), uma condigdo que afeta
aproximadamente 75 milhdes de brasileiros.

A primeira inovacéo foi o desenvolvimento de um novo aparelho de avango
mandibular, impresso em tecnologia 3D e projetado no Brasil. Essa abordagem
permite um tratamento altamente personalizado, proporcionando mais conforto aos
pacientes e reduzindo custos. Os aparelhos de avango mandibular sdo uma
alternativa eficaz e validada ao CPAP e, no estudo, demonstraram reduzir
significativamente a AOS em todos os parametros polissonograficos analisados. Essa
tecnologia abre caminho para tratamentos mais acessiveis, tornando a terapia viavel
para um maior numero de pessoas.

A segunda inovagao foi a utilizacggo de um método avangado de
ultrassonografia para a analise da morfologia dos tecidos da garganta e da lingua.
Esse avanco so6 foi possivel devido ao desenvolvimento e patenteamento, no Brasil,
de um protocolo de padronizagdo do exame.

Os resultados da pesquisa indicaram que determinadas caracteristicas da via
aérea estao diretamente associadas ao sucesso do tratamento. Isso significa que, em
um futuro proximo, podera ser possivel realizar essa analise antes da prescricao do
tratamento, tornando a terapia mais eficaz e acessivel para milhdes de pessoas.

Esse estudo representa um avango significativo no tratamento da apneia
obstrutiva do sono, oferecendo solugdes inovadoras e acessiveis para melhorar a

qualidade de vida dos pacientes.



