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RESUMO

O P300 auditivo € um potencial evocado auditivo tardio,
evento dependente de uma experiéncia acustica prévia e
€ um processo de percepcao sensorial, relacionado com a
cognigao. Por outro lado, a Sindrome da Apnéia e Hipopnéia
Obstrutiva do Sono (SAHOS), produz um sono de baixa
qualidade e fragmentado e que afeta a cognigéo. Objetivo:
reviséo da literatura que correlaciona a sindrome da apnéia
obstrutiva do sono e as alteragdes do P300. Método: Artigo de
revisao através de busca eletrénica da literatura pela Bireme
e Pubmed. Resultados: Foram encontrados nove trabalhos
que correlacionaram SAHOS e P300 auditivo. A laténcia do
P300 foi prolongada nos portadores de SAHOS e descrita em
quatro pesquisas; a amplitude € um parametro com grande
variabilidade e apresenta baixa sensibilidade. Conclusao: Os
portadores de SAHOS o P300 auditivo pode apresentar com
laténcia prolongada, embora n&o seja o consenso da literatura.
Ha necessidade de pesquisa relacionando o grau de SAHOS
e as eventuais alteracdes do P 300

Descritores: Apnéia do Sono / Potential Evocado Evento
Relacionado / P300 auditivo / P3 auditivo

ABSTRACT

The auditory P300 is a cognitive evoked potential and it would
provide additional information for the detection of subtle brain
abnormalities associated with obstructive sleep apnea. Ob-
jective: to review the relationship between obstructive sleep
apnea and auditory P300. Results: Nine papers were found
dealing with obstructive sleep apnea and auditory P300. Four
of them related prolonged latencies of P300 in obstructive
sleep apnea. The amplitude of P300 had a great variability
and therefore a low sensibility parameter. Conclusion: in
obstructive sleep apnea may present with prolonged latency
of P300. Further study is warranted to correlate grade of
SAHOS and P300 abnormalities.

Keywords: Obstructive sleep apnea / Cognitive evoked po-
tential / Auditory P300

INTRODUCAO

O P300 auditivo € um potencial evocado auditivo tardio,
com laténcia média de 300ms, vértice positivo e eliciado
pelo reconhecimento de um estimulo acustico previamente
estabelecido, e é considerado um potencial de expectativa.
Tem esse nome, pois reflete a interagdo consciente do sis-
tema auditivo com a area cortical somatossensorial, apds o
reconhecimento de um estimulo especifico numa série de es-
timulos acusticos. Portanto, necessita da participagcao mental
ativa do individuo para a elaboracao da resposta. Trata-se de
um evento dependente de uma experiéncia acustica prévia,
na qual o individuo reconhece o estimulo alvo dos demais
estimulos auditivos; este fendmeno é relacionado com a cog-
nicao, processo encefalico de percepcao sensorial. O P300
reconhecido como um evento neuro-psicobiolégico, permite,
através da analise de seus parametros, inferir sobre a funcéo
cognitiva de forma mais objetiva.

Por outro lado, dentre as dissonias a Sindrome da Apnéia
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e Hipopnéia Obstrutiva do Sono (SAHOS), provoca no sono
modificacdo de sua arquitetura normal, fragmentacao, hipo-
xia, muitos despertares e consequiente baixa qualidade do
mesmo. A privacao e fragmentacao crénicas do sono indu-
zem a sonoléncia excessiva diurna, irritabilidade, disturbios
do humor, da atencé@o, da memdria e cefaléia matinal. Estes
sintomas induzem baixo desempenho intelectual e conse-
quentemente afetam a cognicdo. A cognicao conceituada
como a aquisi¢cdo do conhecimento, pressupde o conjunto de
processos mentais humanos, na percep¢ado sensorial, para
os desenvolvimentos do aprendizado, da linguagem e ela-
boracédo do pensamento. A cogni¢cdo depende de atividades
mentais complexas, que envolve a ativagéo de varias areas
corticais, que estabelece as capacidades de atencéo, de
concentracao e de memoria do aprendizado a um estimulo
especifico. As pesquisas sobre o efeito da privagdo do sono
na qualidade da cognigéo utilizaram o P300 visual e auditivo
como parametros objetivos da cognigao.

Sangal e Sangal pesquisaram através do P300 auditivo
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e visual, a disfuncdo cognitiva em 39 sujeitos portadores de
SAHOS grave, comparados com grupo controle de 40 sujeitos
normais com distribuicdo etaria semelhante. Com os dois
tipos de estimulos o P300 evidenciou laténcias prolongadas
e amplitudes diminuidas no grupo de SAHOS. Os autores
concluiram que os sujeitos portadores de SAHOS grave
apresentam potenciais cognitivos que traduzem disfuncéo
cognitiva’.

Por outro lado, em estudo comparativo de 21 pacientes
portadores da SAHOS diagnosticados pela polissonografia,
numa coorte de 21 sujeitos normais, nao mostrou diferenga
significativa da laténcias médias dos P300 aferidos com
eletrodos ativos em Fz e Cz entre os 2 grupos?2.

Desta forma, a correlagéo entre apnéia obstrutiva do sono
e alteracdes no P300 auditivo é controversa.

O objetivo deste trabalho é a revisdo da literatura que
correlaciona a sindrome da apnéia obstrutiva do sono e as
eventuais alteracdes do P300.

MATERIAL E METODOS

Pesquisa de busca eletrénica da literatura pela Bireme e
Pubmed com as palavras chave “‘sleep”, “apnea”, “hypopnea”
e “sleep disordered breathing” ou “sleep related respiratory
disorder(s)” em qualquer um dos campos. Como interven-
¢ao especifica foram utilizadas as palavras texto, “auditory
evoked potential”, “P3”, “P300”, “auditory P300”. A Bireme foi
pesquisada nas bases PubMed, Lilacs e Scielo, e a pesquisa
foi efetuada até Fevereiro de 2007

Os dados gerais da pesquisa evidenciaram um total de 58
trabalhos, destes, 7 trabalhos foram excluidos por se tratar
do P300 visual e ou por apresentar o método descrito de
forma incompleta. Dos 51 trabalhos pesquisados, a maioria
forneceu informacdes sobre a aplicabilidade, metodologia na
realizagdo do P300 auditivo; destes foram selecionados 22
trabalhos (Quadro 1).

RESULTADOS

Os trabalhos com o P300 auditivo selecionados estao
expostos na tabela 1 e destes, 9 artigos avaliam a SAHOS; 5
artigos, a privacao forcada do sono; 3 artigos, a narcolepsia;
2 artigos, a hiperssonia idiopatica; 2 artigos, a insénia e 1
um artigo de revisao. Os trabalhos sobre a privagdo do sono
(6) e as trés dissonias (7) foram incluidos por apresentarem,
mecanismo fisiopatoldgico de disturbio de sono semelhante
a SAHOS e consequente influéncia na cognigéo.

DISCUSSAO

O eliciar do P300 envolve areas corticais da percepcgéo,
atencdo e memdria auditivas e portanto, mecanismos da
cognicéo. Por outro lado ha dissonias que por sua natureza
alteram a cognicéo, pelo disturbio de atencéo, de memoria
imediata e de percepcao o que levou a pesquisa da relagcao
dissonias e potenciais cognitivos. A aplicagdo do P300 auditi-
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vo nas dissonias é relativamente recente, e especificamente
na SAHOS diagnosticada pela polissonografia, a partir de
19934

A maioria dos trabalhos foi proveniente de laboratdrios
de sono e o sistema de captacdo foram com 31 eletrodos
cranianos distribuidos segundo a padronizagao internacional
10/20. O P300 auditivo foi captado principalmente com os
eletrodos ativos Fz, Cz e Pz.

Nos nove artigos de SAHOS e P300, o diagndstico de
SAHOS foi pela polissonografia que é o padrao ouro; des-
tes, 8 trabalhos foram comparativos com grupo controle
o0 que permite conclusdes mais confidveis. A constatacdo
que a variabilidade da amplitude é muito grande induziu a
maioria dos autores a preferir a analise da laténcia, por ser
o parametro mais confiavel. A laténcia do P300 auditivo no
grupo de SAHOS, mormente nos casos de SAHOS severa,
é prolongada'®%® e este aumento ocorre principalmente no
periodo pds-soncd. Inoue et al demonstraram a diminuicéo
da laténcia do P300 em portadores de SAHOS corrigidos
por CPAP e com idade inferior a 45 anos. 6 Estes trabalhos
evidenciam que as alteragdes do P300 estao associadas a
severidade da SAHOS e eventualmente a faixa etaria.

Entretanto o prolongamento da laténcia do P300 auditivo
na SAHOS nao é o consenso comum entre 0s pesquisadores
e muitos trabalhos nao evidenciaram o aumento da laténcia
do P300%3%457, Sangal e Sangal numa coorte de 143 por-
tadores de SAHOS encontraram a laténcia do P300 visual
aumentada e P300 auditivo inalterada®.

Um modelo experimental para aquilatar a relacao entre
disturbio cognitivo e sono é a da privagéo forcada de sono.
Nestes estudos, a privagdo de sono variou de 18h a 38h
e a maioria dos trabalhos mostrou aumento da laténcia e
diminuicao da amplitude do P300'%'21314, Estes trabalhos
indicam que a diminuicdo das capacidades de atencéo, de
concentracao e de memodria ocasionadas pelo estado vigil
prolongado afetam a capacidade cognitiva.

Nas pesquisas da relacdo entre narcolepsia, hipersso-
nia, ins6nia e P300 22" foi demonstrado a correlagéo da
laténcia do P300 e eficiéncia do sono na hiperssonia'®, da
laténcia aumentada do P300 em 48% dos portadores de hi-
perssonia'®, e do aumento da amplitude do P300 pds-sono no
grupo de insones?'. Estes estudos mostram a relagao direta
entre severidade da dissonia e alteragéo do P300; a alteracao
do P300 pode ser modificada durante o estado vigil.

Desta forma o P300 detecta o retardo do processamento
cognitivo nas dissonias. Entretanto apresentam grande va-
riabilidade nas respostas?.

CONCLUSAO

Na SAHOS o P300 auditivo pode apresentar modificagdo
de seu padrao habitual, principalmente pelo prolongamento
da laténcia. Entretanto ndo ha um consenso universal sobre
esta questdo. Sdo necessarios estudos mais aprofundados
para definir as alteragdes do P300 na SAHOS e em outras
dissonias.
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Quadro 1 - Relacéo dos trabalhos analizados
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Autores Ano Tipo estudo N amostral Resultado
- Retificac@o de assimetria atipica do P300 ap6s
4 ?
Walsleben JA et al. 1993 amostra descritiva ? corregio da SAHOS
39 SAHOS grave
Sangal RB, Sangal JM.! 1995 Estudo comparativo grupo de estudo /grupo 22 hlperssopla Laténcia do F‘300 aumentada nos grupos de SAHOs
controle 8 narcolepsia grave e de hiperssonia
40 controles
Sangal RB, Sangal JM.5 1997-a Estudo comparativo grupo de estudo /grupo 143 SAHOS Laténcia (_1(_) P300 visual al—lmentada em éarea frontal;
controle 40 controles P300 auditivo sem alteracdes
Laténcia do P300 sem diferenca significativa entre os
Estudo comparativo grupos de estudo e 21 SAHOS 3 grupos.
i . 2 i a -
Peng B; Li S; Huang X. 2000 controle. 21 roncopatia 1 Tendéncia ao aumento de laténcia do P300 em Cz no
21 controles
grupo de SAHOS
Estudo comparativo entre SAHOS severa, N SAHOS Laténcia do P300 prolongada no grupo SAHOS.
Inoue, et al.® 2001 grupo controle e apds intervenc@o no grupo N Controle Corregao da SAHOS com CPAP diminui a laténcia do
SAHOS (CPAP) P300. no subgrupo com idade inferior a 45 anos
Laténcia do P300 sem diferenca significativa entre os
. 21 SAHOS
Peng B; et al.* 2004 Estudo comparativo grupos de estudo e 21 roncopatia 1% 3 grupos. )
’ : controle. Tendéncia de laténcia do P300 aumentada em Cz no
21 controles
grupo de SAHOS
50 SAHOS Amplitudes de N100 e P200 aumentadas; N200 e P300
Wong KK, et al.” 2006 Estudo comparativo grupos SAHOS e controle. reduzidas; laténcias de N200 e P200 aumentadas e do
200 controle N
P300 inalteradas
Laténcias prolongadas de P200 e P300 no grupo de
Estudo comparativo grupos de estudo e 45 SAHOS SAHOS, no periodo pés-sono. A comparagao pré
Sforza E, Haba-Rubio J.2 2006 controle répe 65 sgnop 15 linsones e pd-sono intergrupos nao apresentou diferencas
P P . 13 controles significativas da amplitude/laténcia de N100, P200 e
P300P
. . 12 SAHOS Laténcia do P300 prolongada e amplitude de P300a
9
Gosselin N, et al. 2006 Estudo comparativo SAHOS e grupo controle 12 controles diminuida no grupo SAHOS
. . . Diminuicdo da amplitude e aumento da laténcia do
Morris AM, et al.® 1992 ES.‘“"? comparativo do P300 pré e pos 15 sujeitos normais P300
privacao do sono (18h) Pés privaca
6s privagao do sono
Estudo comparativo do P300 antes e apds . . . X
Danos P, et al." 1994 privagao de uma noite de sono, sem e com 17 sujeitos com depressao Amplltude_ do P300 com dlferenga.3|gr1|f|cante, em N1,
! com amplitude menor antes da privagao do sono
resposta ativa.
P300 com laténcia aumentada e amplitude diminuida
Lee HJ, et al.” 2003 E§tudc_> comparativo pré e pés 38hs de 30 sujeitos normais pos v!gllla. P .
privagao de sono Cognitrone pds vigilia com performance melhor (efeito
treinamento)
Estudo comparativo pré e pés 37hs de Aumento da laténcia e diminuicao da amplitude do
Lee HJ, etal.™ 2004 S P p p 24 sujeitos normais P300 aumento da amplitude do P200, pds privacdo
privagao do sono. d
o sono
. A P300 pelo paradigma do estimulo alvo. P300 com
. 14 Es'tudg comparativo en:] grupo pré-pés 36hs de Grupo de estudo amplitude menor em Fz, laténcia maior em Pz; com o
Gosselin A, et al. 2005 privagao do sono e apds sono reparador, com . . P
Grupo controle sono reparador, amplitude maior em Fz e tendéncia a
grupo controle com 12hs desperto.
desaparecer em Pz.
P300 com reducao de amplitude e aumento em P1,
Aguirre M, Broughton RJ.™ 1987 Estudo descritivo 12 narcolépticos proporcionais ao grau de sonoléncia pela escala de
Stanford
Estudo comparativo em grupo de narcolepticos 11 narcolepticos P300 apresentou baixa sensibilidade e especificidade
Broughton R, et al.’® 1988 6 arupo confrole grup: P 11 controleps para detectar narcolepsia. Associagdo de P300 com
grup MLST aumentaram a sensibilidade para 90%
Naumann A, et al.” 2001 Estudo cqmparatlvo entre grupo de N narcolépticos P300 com amplitude média maior em Fz, comparativo
narcolepticos e controle N controle ao grupo controle.
Laténcia do P300 auditivo correlaciona com a eficiéncia
Estudo descritivo comparativo pré e pés do sono.
Sangal RB, Sangal JM.® 1997-b ) < P P P 283 hiperssones Laténcia do P300 visual correlaciona com estagio 1
intervenc@o (sono) N -
do sono, IDR, MLST e questionario de manutencdo
da vigilia
P300 obtido pela técnica do estimulo alvo. O P300
. . ) pré-cochilo foi semelhante nos 2 grupos. O P300
Estudo comparativo entre grupo de hiperssonia 43 hi . . . R o
" 10 . iperssonia pds-cochilo apresentou laténcia prolongada em 48%
Bastuji H, et al. 2003 e controle antes e apds despertar forcado de 21 | d eitos d de hi . d
cochilo. controles os sujeitos do grupo de hiperssonia; na outr_a rpeta e
deste grupo o complexo N200/P300 foi substituido por
“onda negativa do sono”
P300 pela técnica do estimulo alvo. P300 com
20 Estudo comparativo entre insones e grupo 11 insones amplitude em Fz maior apés uma noite insone e menor
Devoto A, et al. 2003 )
controle 11 controles apds sono reparador, quando comparadas com o grupo
controle.
Estudo comparativo entre insones e grupo 7 insones P300 colhidos em 1 semana, pré e pés sono. P300 com
Devoto A, et al.?! 2005 P grup amplitude maior no grupo de insones, somente pos-
controle 7 controles . S
sono e has noites de maior insénia.
Bastuji H, Garcia-Larrea L 1999 Artigo de revis&o P300 detecta o retardo do processamento cognitivo

nas dissonias.
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