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Resumo

Esta revisdo tem por objetivo reunir estudos atuais que
abordaram os efeitos da aplicacdo de diferentes
modalidades de ventila¢do ndo invasiva (VNI) sobre o
sistema nervoso auténomo, avaliados por meio da
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC). A busca
dos artigos foi realizada nas bases de dados PubMed,
PEDro, SciELO e Lilacs, por meio dos descritores:
noninvasive ventilation, CPAP ventilation, intermittent
positive pressure breathing em cruzamento com o
descritor autonomic nervous system, no periodo de 2008
a2012. Ap6s a eliminagdo dos artigos que ndo versavam
sobre o tema, foram selecionados seis estudos, dos
quais, cinco aplicaram VNI pela modalidade de CPAP
e um a modalidade de pressdo positiva em dois niveis
nas vias aéreas. Os achados sugerem que a VNI
promove modificagdes na modulagdo autonémica que
sdo dependentes das condices dos sujeitos analisados
e do momento de avaliagdo desses indices, ou seja,
efeito agudo ou em longo prazo.

Palavras-chave: Ventilacdo nédo invasiva; Sistema
nervoso autonomo; Modalidades de fisioterapia

Abstract

This review is intended to gather together recent studies
that explore the effects of different types of noninvasive
ventilation (NIV) on the autonomic nervous system,
assessed through heart rate variability (HRV). A search
for papers was conducted in the PubMed, PEDro,
SciELO and Lilacs databases with the following
descriptors: noninvasive ventilation, CPAP
ventilation, intermittent positive pressure breathing
and autonomic nervous system, for the period
between 2008 and 2012. After eliminating papers
not addressing the topic, we selected six studies, of
which five applied NIV in CPAP mode and one used
biphasic positive airway pressure. In general, the
findings suggest that NIV promotes changes in
autonomic modulation that are dependent on the
conditions of the subjects analyzed and the time
when these rates are assessed, meaning acute or
long-term effects.

Keywords: Noninvasive ventilation; Autonomic
nervous system; Types of physiotherapy

Introducao

A ventilagdo ndo invasiva (VNI) com pressdo positiva
é amplamente reconhecida na literatura como terapia
coadjuvante no tratamento de disfungdes
cardiovasculares'? e respiratdrias*®. Entre os beneficios
de utilizacdo dessa técnica, destaca-se a melhora nas
trocas gasosas e no padrdo ventilatério, a reducdo do

trabalho respiratério, o aumento do volume e da
capacidade pulmonar, a diminui¢do do tempo de
internacdo hospitalar e a redugdo da necessidade de
intubac&o orotraqueal'*®.

Apesar dos importantes beneficios, a aplicagdo de VNI
em intervencdes respiratorias pode afetar a estabilidade
hemodinamica e cardiovascular pela redu¢do do
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retorno venoso e do volume diastélico final do ventriculo
direito'!°, o que diminui o débito cardiaco (DC) e resulta
em ajustes autonémicos para manter a homeostase'.
Tal condicdo é importante, jd que o funcionamento
autondmico controla parte das fung¢des internas do
corpo.

Uma das formas de avaliar o controle autondmico é a
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC), uma técnica
simples e ndo invasiva que descreve as oscilagdes nos
intervalos entre batimentos cardiacos consecutivos,
(intervalos iR-R), demonstrando sua influéncia sobre o
nédulo sinusal''. Essa técnica tem sido amplamente
utilizada na compreensdo dos fendmenos envolvidos
com o sistema nervoso auténomo (SNA) em condi¢des
normais e patolégicas'>*.

Influéncia significativa na variabilidade dos iR-R com
a aplicacdo da VNI pela modalidade de pressdo
positiva continua nas vias aéreas (CPAP) em individuos
normais foi relatada na literatura'®. Em pacientes com
doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), a
aplicagdo da VNI, na modalidade de pressédo positiva
em dois niveis nas vias aéreas (BiPAP) promoveu
melhora na VFC e no desempenho funcional ap6s trés
meses de seguimento'.

A busca na literatura pertinente ndo apontou estudos
recentes que reunissem informagdes sobre o tema,
visando a esclarecer os reais beneficios da VNI sobre
o controle autondmico cardiaco. Diante disso, a
presente investigagdo objetivou reunir estudos atuais
que abordaram os efeitos da aplicacdo das
modalidades de VNI sobre o SNA, avaliados por
meio da VFC.

Estratégia de busca

Realizadas consultas as bases de dados Medical
Literature Analysis and Retrieval Sistem Online
(MedLine/PubMed), Physiotherapy Evidence
Database (PEDro), Scientific Electronic Library
Online (SciELO) e Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (Lilacs), de artigos
publicados no periodo de janeiro 2008 a dezembro
2012.

Para a busca foram utilizadas as palavras-chave:
noninvasive ventilation, CPAP ventilation, intermittent
positive pressure breathing em cruzamento, por meio do
operador boleano and, com o descritor autonomic
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nervous system, os quais foram definidos com base nos
descritores do Medical Subject Headings (MeSH).

Todas as referéncias dos estudos selecionados foram
revisadas para complementagdo da pesquisa.

Foram incluidos estudos publicados nos tiltimos cinco
anos, nas linguas inglesa e portuguesa, com seres
humanos acima de 18 anos, portadores de doengas de
qualquer espécie ou em condigdes fisioldgicas,
submetidos a algum tipo de modalidade de VNI
Foram incluidos ensaios clinicos randomizados e ndo
randomizados com disponibilidade de texto livre em
algum sitio da internet.

Cartas ao editor, resumos, dissertagdes ou teses
académicas, estudos com criancas, adolescentes ou
animais e estudos que utilizaram VNI de forma
invasiva, foram excluidos.

Estratégias de selecao

Inicialmente foi realizada a triagem dos titulos
relacionados ao tema. Essa selecdo foi baseada nos
titulos que abordassem como ideia principal: a andlise
do SNA por meio da VFC antes, durante e/ou ap6s a
aplicagdo de VNI em qualquer condigdo, as
modalidades de VNI aplicadas para investigacdo do
controle autondémico e titulos que apresentassem os
termos VNI e SNA ou alguma informacao referente a
essas palavras como pressdo positiva nas vias aéreas
e controle autondémico. Ao final da busca, foram
excluidos os titulos em duplicata, jd que esta foi
realizada em diversas bases.

A etapa seguinte foi a leitura dos resumos dos artigos,
a fim de selecionar aqueles que abordassem a avaliagdo
dos efeitos de VNI sobre o SNA por meio de indices
de VFC em quaisquer condigdes.

A busca nas bases de dados resultou em 48 artigos,
sendo 46 na base PubMed e dois na base PEDro.
Nenhum artigo foi encontrado nas bases SciELO e
Lilacs. Os artigos identificados foram submetidos as
estratégias de selecdo para elegibilidade no presente
estudo.

Foram entao selecionados seis artigos, que foram lidos
na integra e compuseram esta revisdo (Quadro 1):
cinco aplicaram VNI pela modalidade CPAP e um
utilizou a modalidade BiPAP.
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Quadro 1
Caracteristicas dos estudos selecionados que analisaram os efeitos da VNI sobre o SNA por meio da VFC
Autor e ano Objetivos do estudo Caracteristicas da Modalidade| Indices Conclusdes
populacao ventilatéria | avaliados
Kufoy et al.®¥, Verificar se o uso de 39 pacientes obesos (IMC:| CPAP |SDNN A VFC melhorana 1.
2012 CPAP produz alteragoes 32,87+6,85kg/m?) com noite com uso do CPAP
significativas na VFC AOS (IAH: 47,70+15,11) em pacientes com AOS,
de pacientes com AOS 24 homens (idade: independente do sexo ou
na primeira noite de 50,70+6,74 anos) do peso
tratamento e se o sexoe a | 15 mulheres (idade:
obesidade influenciam essas| 51,73+8,33 anos)
alteragoes
Cheng et al., Avaliar as diferencas na 53 pacientes CPAP |SDNN, |O tratamento com CPAP
2011 atividade autondmica 34 normotensos (idade: LF(ms??, |resultou em uma mudanga
entre pacientes hipertensos | 46,9+10,4 anos) HF(ms?)*, | maior e imediata na
e normotensos SAHOS 19 hipertensos (idade: LF/HF atividade autondmica
antes e durante terapia 51,949,7 anos) em pacientes hipertensos
com CPAP comparados com
normotensos SAHOS
Pantoni et al., Avaliar os efeitos de 18 pacientes (13 homens) CPAP SDNN™, | Aplicagdo aguda de CPAP
2011 diferentes niveis de Idade: 58,6+8,9 anos RMSSD*, | alterou o controle do
aplicagdo do CPAP sobre a | IMC: 26,7+3,8kg/m? LF(un)?, |SNA e aPA de pacientes
PA e a VEC durante o PO HF(un)*, |submetidos a cirurgia de
da cirurgia de RM LF/HF*, |[RM e 8 e 12cmH,O de CPAP
SD1*%, proporcionaram o melhor
SD2**, desempenho das fungdes
DFAal**, | pulmonares e autonémicas
DFAa2** | cardiacas
Reis et al.?, Avaliar a influéncia 28 individuos foram CPAP |SDNNt, |O CPAP pode provocar
2010 fisiolégica do tratamento | analisados (10 pacientes RMSSD* | melhorias na VEC em
agudo com diferentes com DPOC, 8 pacientes pacientes com DPOC estével
niveis de CPAP sobre com IC e 10 controles) e IC cronica. Para cada
o balan¢o autonémico Idade: 65,0+7,3 anos paciente, o melhor nivel
cardfaco e respostas IMC: 24,0+2,3kg / m? de CPAP deve ser definido
respiratdrias em pacientes como a melhor resposta
com DPOC e IC crénica respiratoria e balango
autondmico
Kuramoto et al.?2, | Analisar os niveis de 116 pacientes divididos CPAP LF(ms?)#, | Diminui¢do do indice
2009 ASA, a atividade nervosa |em 3 grupos: HF(ms?)*, | HFms? em pacientes com
autondémica e a VOP, antes | Grupo I (IAH<20): LF/HF AOS moderada a grave e
e depois da terapia com 35 pacientes (27 homens), aumento da relacdo LF/HF
CPAP nasal em pacientes |idade: 46,5+10,1 anos; em pacientes graves foram
com AOS Grupo II (20<sIAH<40): observadas. Apés trés meses
35 pacientes (26 homens), de tratamento com VNI houve
idade: 52,0+9,0 anos; reducdo dos marcadores
Grupo III (IAH=40): inflamatérios e da disfuncio
46 pacientes (43 homens), autonOmica, com incremento
idade: 49,94+10,8 anos do indice HFms?
Pantoni et al.” | Avaliar a VFC durante 20 individuos do sexo BiPAP |SDNN™**, | A aplicagdo aguda de BiPAP
2009 aplicagdo de BiPAP em masculino, idade: RMSSD*, |alterou o SNA, resultando
individuos jovens e 23,0+2,2 anos, peso NN50, em reducdo da atividade
sauddveis =75,0+11,3 kg, altura pNN50%, |parassimpdtica e aumento da
=182,0+6,7cm e IMC = LF(un)?, |simpdtica. Um maior nivel
23,0+2,4kg/m? HF(un)*, |de pressdo positiva produz
LE/HF**, | maior influéncia sobre o
SD1**, sistema cardiovascular e
SD2** respiratério

#Diferenga estatisticamente significativa nos indices que refletem a atividade simpética; *Diferenga estatisticamente significativa nos indices que
refletem a atividade parassimpadtica; tDiferenca estatisticamente significativa nos fndices que refletem a variabilidade global;**Diferenca
estatisticamente significativa entre o repouso/ pré-operatério e intervengdo/ pés-operatorio.

CPAP=pressao positiva continua nas vias aéreas; VFC=variabilidade da frequéncia cardiaca; AOS=apneia obstrutiva do sono; IMC=indice de massa
corpérea; IAH=indice de apneia/hipopneia; SAHOS=sindrome da apneia/hipopneia obstrutiva do sono; PA=pressdo arterial; PO=pés-operatorio;
RM-=revascularizagdo miocardica; SNA=sistema nervoso auténomo; ASA=amiloide sérica A; VOP=velocidade da onda de pulso; BiPAP=pressao
positiva em dois niveis nas vias aéreas; SDNN=desvio-padrdo de todos os intervalos RR normais; LF(ms?)=componente de baixa frequéncia;
HF(ms?)=componente de alta frequéncia; LF/HF=raz&o entre os componentes de baixa e alta frequéncia; RMSSD=raiz quadrada da média do
quadrado das diferencas entre intervalos RR normais adjacentes; SD1=representa a dispersdo dos pontos perpendiculares a linha de identidade;
SD2=representa a dispersdo dos pontos ao longo da linha de identidade e a VFC em registros de longa duracdo; DFAal=alfa 1; DFAa2=alfa 2;
NN50=intervalos RR adjacentes com diferenga maior que 50 ms; pNN50=porcentagem dos intervalos RR adjacentes com diferenca maior que 50
ms; LF(un)=componente de baixa frequéncia em unidades normalizadas; HF(um)=componente de alta frequéncia em unidades normalizadas.
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O tamanho amostral variou de 18 a 116 sujeitos e, no
total, os seis estudos envolveram 274 individuos dos
quais, 212 eram homens. Nenhum dos estudos incluidos
utilizou grupo-controle ou outras formas de terapia para
comparagdo com a VNI. Trés artigos avaliaram a
influéncia de modalidades de VNI sobre o SNA na
apneia obstrutiva do sono (AOS) ou sindrome da apneia
hipopneia obstrutiva do sono (SAHOS): um avaliou os
efeitos no pds-operatério (PO) de cirurgia de
revasculariza¢do do miocdrdio (CRM), um artigo
analisou a VFC de pacientes portadores de doenga
pulmonar obstrutiva créonica (DPOC) e insuficiéncia
cardiaca (IC) cronica e outro avaliou tais efeitos em
individuos jovens sauddveis.

Entre as varidveis de desfecho, além dos indices de VFC,
os estudos analisaram o sexo e a obesidade; pardmetros
hemodindmicos como frequéncia cardiaca (FC), pressdo
arterial (PA) e saturacdo parcial de oxigénio (SpO,);
parametros ventilatérios, marcadores inflamatérios e
o indice de apneia/hipopneia (IAH).

A andlise dos artigos selecionados mostrou que a
aplicagdo de diferentes modalidades de VNI é capaz
de alterar os indices de VFC, sugerindo que a VNI
promova modifica¢cdes na modulacdo autondmica
dependentes das condi¢des dos sujeitos analisados e
do momento de avaliagdo desses indices, ou seja, efeito
agudo ou em longo prazo.

Kufoy et al.’® analisaram a modula¢do autonémica em
39 pacientes obesos e observaram diminuigdo
significativa da VFC de forma aguda, independente de
sexo e obesidade, apds a primeira noite com uso de
CPAP, o qual teve a pressao utilizada calculada de
acordo com a circunferéncia do pescogo, indice de
massa corporal e IAH, seguindo uma equagado descrita
na literatura®. Os autores observaram que a VFC é mais
sensivel do que a frequéncia cardiaca média (FCM) para
detectar mudangas no SNA e que o tratamento com
CPAP foi capaz de reduzir a disfun¢ao autondmica
cardfaca num periodo muito curto de tempo. Esses
achados suportam a VFC como uma ferramenta
fidedigna e sensivel"'.

Outro estudo® avaliou as diferencgas na atividade
autonOmica entre pacientes SAHOS hipertensos e
SAHOS normotensos, antes e durante a terapia com
CPAP. Os autores observaram que ndo houve
diferencas nos indices de VFC de hipertensos e
normotensos antes da aplicagdo do CPAP, porém,
durante a sua aplicagdo ocorreram modifica¢Ges
significativas na VFC dos hipertensos em comparagao
aos normotensos. A principal diferenga ocorreu no
indice LFms? (low frequency), que representa
predominantemente a atividade simpadtica. Tal achado
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pode ser explicado, segundo os autores, pelo fato de
que os valores de LF e LF/HF (relagdo entre os
componentes de low frequency e high frequency) de
pacientes com SAHOS ja sdo significativamente
maiores quando comparados a grupos sauddveis,
conforme estabelecido na literatura®; a terapia com
CPAP pode reverter essa condigdo e, assim, ajudar a
restaurar as disfung¢des auton6micas em pacientes
SAHOS.

Kuramoto et al.? analisaram marcadores inflamatérios
e a atividade autondmica antes e ap6s a aplicagdo de
CPAP nasal em 116 pacientes com AOS. Disfunc¢des
autondmicas caracterizadas por diminuicdo do indice
HFms? (high frequency) em pacientes com AOS
moderada a grave e aumento da relacdo LF/HF em
pacientes graves foram observadas. Apds trés meses
de tratamento com VNI houve reducdo dos
marcadores inflamatdrios e da disfunc¢do autondmica,
com incremento do indice HFms?, um indicador da
atividade parassimpdtica. Os autores apontaram ainda
que o aumento do componente simpdtico em vigilia
estd associado com a AQOS, conforme descrito na
literatura®. Esses dados estdo de acordo com a relagao
entre o sistema nervoso parassimpdtico e mecanismos
anti-inflamatdrios.

Os estudos sobre SAHOS demonstraram de forma
ampla que a atividade simpdtica estd aumentada
nesses pacientes e que o tratamento com aplica¢do de
VNI pela modalidade CPAP parece corrigir tal
alteracdo, aumentando a atividade parassimpética por
meio da diminuic¢do do trabalho respiratério.

Indices de VFC também foram utilizados para avaliar
os efeitos de diferentes niveis de CPAP sobre a PA e a
modulagio autonémica durante o PO de CRM?%. Nesse
estudo foram analisados 18 pacientes submetidos a
aplicagdo de quatro niveis de CPAP: controle (3cmH,0),
5cmH, 0, 8cmH, O e 12cmH,O. Os resultados
apontaram prejuizos significativos na VFC e PA no
PO em comparagdo ao periodo pré-operatério e
melhora dos indices DFAal, DFAa2 e SD2 e varidveis
ventilatdrias durante a aplicagdo do CPAP no PO, com
um efeito maior quando 8 cmH,O e 12ecmH,O foram
aplicados. Os autores relataram que a CRM produz
redugdo da VFC que pode estar relacionada com os
efeitos agudos da cirurgia, lesdo de fibras nervosas
autondmicas ou do nédulo sinusal, e pelos efeitos da
anestesia cirturgica, dor, estresse, isquemia do
miocdrdio, e medicamentos, bem como os efeitos de
circulagdo extracorpdrea®.

Dos estudos analisados, esse foi o tinico que utilizou
métodos ndo lineares de andlise da VFC para avaliagao
da influéncia da VNI sobre o SNA. Tal fato se destaca
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e demonstra a abertura de grandes perspectivas para
estudos envolvendo essa forma de anélise, pois
existem evidéncias de que os mecanismos envolvidos
naregulagdo cardiovascular provavelmente interagem
entre si de modo néo linear®.

Pantoni et al.” avaliaram a VFC durante aplicacdo de
BiPAP em 20 individuos do sexo masculino, jovens e
sauddveis, em trés procedimentos: controle (sem
aplicacdo de pressdo positiva); BIPAP de 8-15 (aplicagdo
de pressdo positiva expiratéria [EPAP] de 8cmH,0O e
pressdo positiva inspiratéria [[PAP] de 15cmH,0O) e BiPAP
de 13-20 (EPAP de 13cmH,O e IPAP de 20cmH,0). A
aplicagdo dos dois niveis de BiPAP foi capaz de
aumentar a atividade simpdtica e diminuir a
parassimpdtica. O nivel mais elevado de pressdo
positiva provocou uma redugdo significativa nos
indices rMSSD (raiz quadrada do quadrado das
diferencas entre intervalos RR normais adjacentes, em
um intervalo de tempo) e pNN50 (porcentagem dos
intervalos RR adjacentes com diferenca de duracéo
maior que 50ms), que representam a modulagdo vagal
em comparac¢do com o momento controle. Ja o BiPAP
de 8-15cmH, O causou um incremento do componente
simpadtico, demonstrado pelo aumento significativo
do indice LF(nu) e retirada vagal, caracterizada pela
diminui¢do do indice HF(nu).

Segundo os autores?”, a aplicacdo de pressdo
intratordcica pode produzir alteragdes hemodinamicas
significativas, como a redugdo do retorno venoso e do
volume sistélico, com uma tendéncia a diminuir o DC.
Essas altera¢des sdo detectadas pelos barorreceptores
adrticos e receptores cardiopulmonares que regulam
o fluxo simpdtico. Essa descarga resulta em ajustes
autonomicos em individuos sauddveis como respostas
fisiol6gicas resultantes de alteragdes hemodinamicas”2,
0 que poderia explicar os efeitos sobre o sistema
cardiovascular da modalidade de VNI aplicada.

Outro estudo sobre a temdtica avaliou a aplicagdo de
trés niveis de CPAP (placebo, 5cmH,0 e 10cmH,0)
em pacientes portadores de DPOC e IC cronica,
comparando-os a individuos pareados sauddveis®. Os
autores demonstraram que o CPAP causou aumento
de varidveis hemodinamicas (SpO, e FC) no grupo
DPOC, causando aumento da atividade simpatica,
caracterizada pela retirada vagal (diminui¢do
significativa de RMSSD). No grupo IC cronica o CPAP,
e CPAP, promoveram incrementos na variabilidade
global (aumento significativo de SDNN).

Em resumo, os estudos selecionados para esta revisdo
demonstraram a presenga de diferentes efeitos da VNI
sobre o SNA, de acordo com o estado de satide dos
individuos e do momento de avaliagdo desses efeitos,

agudo ou em longo prazo. Compreender os efeitos
fisiolégicos da aplicagdo de VNI e sua influéncia sobre
o SNA em individuos sauddveis ou doentes é
fundamental para esclarecer como a pressao positiva
pode alterar o comportamento autonémico.

Esta revisdo aponta para algumas implica¢des clinicas
no que tange a incorporagdo da VFC como componente
importante do processo de avaliagdo das repercussdes
da aplicacdo de VNI nas suas diversas modalidades e
indicacGes sobre o SNA e o sistema cardiovascular,
tornando-a indispensdvel para uma interpretacdo mais
fidedigna e confidvel aos profissionais que trabalham
com VNI em seu cotidiano.

Os estudos demonstraram que as modalidades de VNI
resultaram em efeitos benéficos para pacientes com
AQOS e SAHOS, caracterizados por incremento da
atividade parassimpadtica e redugdo da funcdo
simpatica, alteragdes positivas no PO de CRM, com
tendéncia ao retorno do comportamento cadtico do
sistema, e mudancas significativas em individuos
jovens e sauddveis, caracterizadas por aumento da
resposta simpdtica e diminuig¢do da atividade
parassimpdtica quando aplicada de forma aguda.

Potencial Conflito de Interesses
Declaro ndo haver conflitos de interesses pertinentes.

Fontes de Financiamento
O presente estudo ndo teve fontes de financiamento externas.
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