REVISTA A

NEUROCIENCIAS

o
1@
2
>
@)
o

Sistematica

Tratamento Cirargico da Sindrome da
Apneia Obstrutiva do Sono com Avango
Maxilomandibular: Revisao Sistematica

Surgical Treatment of Obstructive Sleep Apnea Syndrome
with Maxillomandibular Advancement: Systematic Review

Rafael de Andrade Balsalobre!, Marco Antonio Cardoso Machado?,
Ligia Maria Juliano?, José Fausto de Morais®, Luciane Bizari Coin de
Carvalho*, Lucila Bizari Fernandes do Prado®, Gilmar Fernandes do
Prado®

1.Cirurgido-Dentista, Setor de Neuro-Sono do Departamento de Neurologia, Programa de Medicina
Translacional do Departamento de Medicine, Universidade Federal de Sdo Paulo.

2.Cirurgido-Dentista, Doutor, Setor de Neuro-Sono, Departamento de Neurologia, Universidade Federal
de Sdo Paulo.

3.Estaticista, Doutor, Faculdade de Matematica, Universidade Federal de Uberlandia.

4.Psicologa, Doutora, Setor de Neuro-Sono, Departamento de Neurologia, Universidade Federal de Sao
Paulo.

5.Médico, doutor, Setor de Neuro-Sono, Departamento de Neurologia, Universidade Federal de Sé&o
Paulo.

Resumo

Introducgdo. A cirurgia de avanco maxilomandibular (AMM) tem sido indicada no tratamento
da sindrome da apneia obstrutiva do sono (SAOS) em pacientes com apneia grave e
deficiéncia maxilomandibular ou naqueles que ndo se encaixaram ou ndo apresentaram
melhora com outras modalidades de tratamento. Objetivo. Esta revisdo sistematica teve
como objetivo avaliar a eficacia da cirurgia de AMM como uma Unica intervencdo para a
SAOS em pacientes sem histérico de qualquer procedimento cirdrgico diferente do AMM para
o tratamento desta condicdo. Método. Foi realizada uma revisdo sistematica da literatura
com base na busca das principais bases de dados bibliograficas. Resultados. Apos a busca e
selecdo de estudos, sete artigos foram incluidos: seis séries de casos e um ensaio clinico.
Considerando os resultados de cada estudo, duas meta-analises foram realizada, uma
avaliando o desfecho primario IDR e IAH, com reducdes médias de 43,71 eventos/h e 35,64
eventos/h. Considerando o desfecho secundario, a sonoléncia diurna excessiva avaliada com
a Escala de Sonoléncia de Epworth (n=40) diminuiu de 13,98 antes da AMM para 6,58 apds
(p <0,0001). Conclusdo. Esta revisdo sistematica sugere que o AMM é um tratamento
eficaz para a SAOS, se as devidas indicagGes forem respeitadas. No entanto, mais estudos
com niveis mais altos de evidéncia, maiores tamanhos de amostra e maior tempo de
acompanhamento sdo necessarios.

Unitermos. Apneia Obstrutiva do sono; Sindrome da apneia do sono; Cirurgia
Maxillomandibular; Meta-analise.

Abstract

Introduction. Maxillomandibular advancement (MMA) surgery has been indicated in the
treatment of obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) in patients with severe apnea and
maxillomandibular deficiency or in those who did not fit or did not show improvement with
other treatment modalities. Objective. This systematic review aimed to assess the efficacy
of MMA surgery as a single intervention for OSAS in patients with no history of any surgical
procedure other than MMA for treatment of this condition. Method. We conducted a
systematic review of the literature based on a search of the main bibliographic databases.



After the search and selection of studies, only seven could be include in the review: six series
of cases and a clinical trial. Considering the outcomes of each study, two meta-analysis could
be performed evaluating the primary outcome IDR and IAH, with average reduction 43.71/h
e 35.64/h respectively. Another considering the secondary outcome, the excessive daytime
sleepiness assessed through Epworth Sleepiness Scale (n=40) before (13.98) and after MMA
(6.58; p<0.0001). This systematic review suggests that MMA is an effective treatment for
OSAS, if proper indications are respected. However, further studies with higher levels of
evidence, larger sample sizes, and longer follow-up are required.

Keywords. Obstructive sleep apnea; Sleep apnea syndromes; Maxillomandibular; Surgery;

Meta-analysis.
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INTRODUCAO

A Sindrome da Apneia Obstrutiva do Sono (SAOQOS) é
caracterizada por recorrentes episodios de obstrucao parcial
ou total da via aérea superior durante o sono, que resultam
em despertares e dessaturacdo da oxi-hemoglobina®.

A SAQOS esta associada com o aumento do risco de
acidentes ou complicacdes cardiovasculares e cerebrais,
com consequente aumento da morbidade e mortalidade
quando n3o tratada®. Outras consequéncias sdo os déficits
cognitivos, diminuicdo da libido e também aumento do risco
de acidentes automobilisticos devido a Sonoléncia
Excessiva Diurna (SED)>“.

Os principais fatores de risco para SAOS incluem
obesidade, género masculino, idade avancada e fatores
anatomicos que favorecam a diminuicdao da luz da via
aérea, como por exemplo, tonsilas palatinas volumosas,

palato duro atrésico e retrusdo maxilomandibular’.
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O padrao ouro para o tratamento da SAOS sao os
aparelhos de pressdo aérea positiva (APAPs)®, porém,
alguns pacientes submetidos a esta modalidade de
tratamento n&o o toleram por um longo periodo de tempo®.
Os aparelhos intra-orais sao outra modalidade terapéutica,
porém indicados para pacientes com SAOS de grau leve a
moderado’.

Dentre os tratamentos «cirdrgicos, o Avanco
Maxilomandibular (AMM) é o procedimento reportado com
as maiores taxas de sucesso, com excegao apenas da
traqueostomia®.

O AMM é um procedimento que proporciona um
deslocamento anterior do terco médio e inferior da face
concomitantemente. Isto promove também um avango de
todo o tecido mole faringeo aderido a maxila e a
mandibula, localizado desde a velofaringe até a hipofaringe,
permitindo um aumento no calibre da via aérea superior
como um todo®.

Espera-se que o AMM permita um resultado
permanente, diferentemente dos APAP’s, que necessitam
ser usados durante todas as noites para serem efetivos. O
AMM estd indicado em casos de apneia grave,
principalmente quando ha recusa ou intolerancia ao uso de
APAP, ou para pacientes que apresentem alteragoes
maxilomandibulares evidentes, independente da gravidade
da SAOS™,
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As taxas de sucesso do tratamento da SAOS com AMM
variam bastante, provavelmente devido a heterogeneidade
clinica, envolvendo idade, gravidade da doenca, IMC,
dentre outros. Uma revisao sistematica avaliou o efeito do
AMM no tratamento da SAOS e reportou taxa de cura
(IAH<5) de 43,2%'". Outra revisdo sistematica mostrou
que o AMM ¢é eficaz no tratamento da SAOS, obtendo
resultados polissonograficos préximos aos conseguidos pela
terapia com CPAP*?,

Entretanto, o fator confundidor dessas revisdoes foi a
inclusao de estudos primarios nos quais outras intervencgoes
cirdrgicas além do AMM foram realizadas para o tratamento
da SAOS. Ou seja, o AMM nao foi a Unica intervengao
avaliada, o que demonstra heterogeneidade clinica e
introduz vieses que reduzem a confiabilidade das
conclusdes. Dessa forma, ndo é possivel saber se os
resultados encontrados decorreram dos efeitos do AMM ou
se foi do conjunto AMM e outras cirurgias realizadas. Assim,
0 objetivo desta revisdao sistematica foi verificar a eficacia

do AMM como intervencao Unica no tratamento da SAOS.

METODO

Realizou-se uma Revisdao Sistematica da Literatura, com
0 objetivo de identificar os estudos relevantes publicados
na literatura cientifica que avaliassem a eficacia do AMM

como intervencgdo Unica no tratamento da SAQOS.
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Identificacao dos estudos

Os estudos foram localizados através de estratégias de
busca realizadas nas fontes de informacdes eletronicas,
como as bases de dados bibliograficas e os seguintes
portais de revistas eletronicas: COCHRANE CENTRAL (issue
1, 2015); MEDLINE (1966 a janeiro de 2015); EMBASE
(1980 a janeiro de 2015); LILACS (1982 a janeiro de
2015); BBO (1966 a janeiro de 2015).

Realizamos também buscas manuais nas referéncias
bibliograficas dos estudos recuperados nas buscas
eletronicas. Ndo houve restricado quanto a lingua de
publicacdo. Em caso de duvidas quanto a metodologia
aplicada foram enviados e-mails aos autores dos estudos,
questionando-os sobre particularidades do desenho e
métodos empregados.

As revisOes sistematicas sdo primariamente baseadas em
ensaios clinicos randomizados, porém, devido a grande
caréncia deste modelo de estudo tendo como intervencao o
AMM, expandimos a estratégia de busca para todos os tipos
de estudo e combinou apenas os descritores da doenca com
os descritores da intervencao, sem restricao quanto ao tipo

de estudo.

Selecao dos estudos
A identificacao dos estudos foi feita por meio dos
titulos e resumos dos artigos, e a extracdo dos dados foi

realizada por dois pesquisadores (RAB e MACM). Foram
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selecionados estudos que avaliaram a eficacia do AMM
realizado por meio da Osteotomia Le Fort I na Maxila e
Osteotomia Sagital Bilateral dos Ramos Mandibulares
(OSBRM) como Unica intervencdo cirurgica no tratamento
da SAOS, ou seja, nenhum outro procedimento cirdrgico
poderia ter sido realizado anteriormente ou
concomitantemente ao AMM. Foram excluidos estudos
compostos por série de casos com n<10 pacientes e
amostras compostas por pacientes com doengas congénitas
ou genéticas.

Estudos que possuiam amostras mistas, em que uma
parte dos participantes havia sido submetida ao AMM como
procedimento cirdrgico Unico para o tratamento da SAQOS e
a outra parte recebido, além do AMM, outros procedimentos
cirurgicos, foram excluidos quando nao apresentavam os

dados individuais de cada paciente para cada desfecho.

Extracao de dados

A avaliacdo da qualidade dos estudos incluidos foi
realizada por trés revisores, prevalecendo sempre o
consenso nos casos de discordancia de opinido.

Em casos de publicacdes sequenciais em que uma
mesma amostra foi utilizada, apenas um estudo foi
selecionado, prevalecendo aquele com maior nimero de

pacientes.
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Quando os dados publicados foram reportados apenas
com meédia e desvio padrao, solicitamos aos autores o envio
de dados individuais.

Foram extraidos das amostras dos estudos incluidos,
dados demogréaficos, caracteristicas clinicas e
polissonograficas pré e pds-cirurgia de AMM, bem como
informagdes referentes ao procedimento cirdrgico e suas

possiveis complicacdes.

Analise Estatistica

Para possibilitar a inclusao em uma mesma metanalise
de estudos com diferentes tipos de desenhos, uma vez que
a estratégia de busca realizada foi aberta a todos os tipos
de estudo, as seguintes consideracoes foram tomadas: em
estudos série casos, foram considerados como efeito da
intervencdo os dados obtidos no pds-operatério de cada
desfecho analisado e como controle os dados do pré-
operatério. Na possibilidade de incluir em uma mesma
metanalise estudos série de casos e Ensaios Clinicos
Randomizados e Controlados (ECRC), apenas o grupo
submetido a intervencdo do ECRC foi avaliado. Nesse
grupo, foram adotados os mesmos critérios de efeito da
intervencao e controle como descrito acima nos estudos
série de casos.

Nas metanadlises que incluiram estudos série de casos
e ensaio clinico (brago da intervencao), foi utilizado test T

de Student para comparacao do IAH basal médio das
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amostras com a finalidade de verificar se o efeito da
randomizacao tinha impacto sobre os resultados.

De acordo com o tipo de informacao disponivel nos
artigos ou obtida entrando em contato com os autores dos
estudos correspondentes, os resultados foram agrupados
com base nas alteracoes em relacdo a linha de base. A
analise dos dados foi realizada no software Cochrane
Review Manager (RevMan), versao 4.2.8. A diferenca da
média ponderada foi usada quando dados continuos
estavam disponiveis nos estudos incluidos, com intervalos
de confianca de 95% (IC). A analise estatistica usando um
modelo de efeito fixo foi usada para estimar os efeitos da
interveng@ao em comparagao com o0 grupo controle. A
heterogeneidade entre os efeitos estimados em diferentes
estudos foi analisada pelo teste de inconsisténcia (I°) e
assumida nos casos em que I?>50%. A significAncia

estatistica foi considerada quando p<0,05.

Desfechos Avaliados

Foram avaliadas as variagdes dos seguintes desfechos
pré e pés-AMM:
Desfecho primario:
-Variacdo do Indice de Distlirbios Respiratérios (IDR) pré e
pds-AMM/Indice de Apneia/Hipopneia (IAH).
Devido a auséncia de esclarecimento quanto aos critérios
utilizados para definir o IDR e o IAH nos estudos, decidimos

considerar os indices separadamente nas metanalises.
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Desfechos secundarios:
-variacao da pontuacao na Escala de Sonoléncia de Epworth
(ESE)
-vigilancia diurna (teste de tempo de reacao)
-parametros polissonograficos (saturacao da
oxihemoglobina (Sa0,), arquitetura do sono, indice de
despertares e indice de microdespertares)
-complicagdes no pos-operatorio

Estudos com heterogeneidade clinica ndo foram

agrupados.

RESULTADOS

A busca eletronica recuperou 929 estudos (Figura 1)
desses, 67 foram eleitos para serem examinados
minuciosamente. Quarenta e nove estudos foram excluidos
por abordarem outros procedimentos cirurgicos realizados
anteriormente ou concomitantemente a cirurgia de avanco
maxilomandibular para tratamento da SAOS. Outros 11
estudos também foram excluidos por se tratarem de séries
de casos com menos de 10 participantes. Sete estudos
preenchiam corretamente os critérios de inclusdao e assim

foram selecionados'*'° (Tabela 1).
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Caracteristicas da amostra

Foram incluidos na revisao 7 estudos, sendo 6 séries
de casos e 1 um ensaio clinico controlado e randomizado,

totalizando 171 pacientes.

Figura 1. Quantidade de estudos encontrados, excluidos e selecionados.

@ —>’ Total de estudos selecionados na busca ‘

‘—»m — ‘Exclundos por tratarem de outros assuntos’
m Excluidos por avaliarem o AMM nao
isoladamente
@ Excluidos por serem série de casos com
n<|0 pacientes

(7)———] Estudos INCLUIDOS

Os estudos de Hochban 19973 e Varghese 2012'%
publicaram dados individuais da amostra estudada, o que
permitiu descartar casos que haviam sido submetidos a
outros procedimentos que nao o AMM,

As médias de idade das amostras estudadas variaram
entre 41 e 51,5 anos com 88,9% dos pacientes do género
masculino. O follow-up médio pos AMM foi de 4,7 meses.
Apenas os estudos de Conradt 1998'* e Vicini 2010%
relataram o IMC médio dos participantes pré-tratamento,
sendo respectivamente 26,7+2,9 e 32,7+5,8kg/m?.

Rev Neurocienc 2016;24:1-25.
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Desfecho Primario: Alteracoes do IDR/IAH apds AMM

Foram formadas duas

metanalises

avaliando os

desfechos primarios: alteracdes do IDR e alteracbes do

IAH.

Tabela 1. Resumo dos estudos incluidos.

Autor / Ano

Hochban et al.,
(1997)3

Conradt et al,
(1998)*

Gregg et al,
(2000)*s

Dattilo et al,
(2004)¢

Vicini et al,
(2010)17

Varghese et al,
(2012)8

Faria et al,
(2013)*°

Tipo de
Estudo

Série de
Casos

Série de
Casos

Série de
Casos

Série de
Casos

ECR

Série de
asos

Série de
Casos

Metanalise 1

36*

24

35

15

25

16*

20

indicesPSG  indices PSG Pos

Pré Op Op
IAH:43.52 £+159 1AH: 1.86% 2.58
IDR: 59.3+ 9.6 IDR5.6+9.6
IDR:50.5 + 15.2 IDR:17.2+4.8

IDR: 76.15+45.7 IDR:12.59+12.1

IAH: 57.76 £ 1465 |AH:8.16+6.98

IAH:39.0+19.01 |AH:10.06+12.2

IAH: 30.86 £ 19,24 1AH: 10.28 + 7,29

Follow-up

2 meses

3 meses

3-6 meses

Min. 2
meses

12 meses

6.7 meses

6 meses

Critério de
Sucesso
Adotado

1AH<10/h

N&o considerou

IDR<10/h ou
redugdo>50% IDR

IDR<15/h ou
redugdo > 50% do
IDR

Néo Considerou

|AH <5/h /

IAH < 10/h /
50% de redugdo do
1AH e/ou IAH < 20/h

50% de redugdo do
IAH basal efou
IAH < 20/h

% Sucesso
Atingido

97%

89% /
94%

95%

31.2%/
62.5%/
87.5%

85%

Desfechos Secundérios

Avanc¢o Max/Mand:
9.5/10.8mm

CPAP: IDR 5.316.0/h;
TTR: Préop:0.96s; CPAP:0.77s;
Posop:0.73s

Avango Max/Mand: 8/10mm

Epworth: Pré Op:17.83.7;
P6s Op:4.742.6
Avango Max/Mand: 9mm
Epworth: Pré Op:11.6+2.8;
Pés Op::7.741.3;
Avango Max/Mand:11mm

Avango Max/Mand: 9.7mm

Avango Max/Mand: 6.05mm

Avaliou as alteracdes do IDR pré e pos-AMM. Foram
incluidos os estudos de Conradt 1998, Gregg 2000% e
Dattilo 2004'° totalizando 74 pacientes (Figura 2). O grafico

sugere que os resultados obtidos foram favoraveis a

intervencdo, uma vez que o AMM cirldrgico proporcionou

aos pacientes uma reducdao média de 43,71 eventos/h no

IDR (p<0,00001). Com qualidade de evidéncia muito baixa.
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Figura 2. Variagcao do IDR pré e pés-AMM.

pos-tratamento pre-tratamento Mean Difference Mean Difference

Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% Cl Year IV, Fixed, 95% CI
Conradt 1998 56 96 24 593 96 24 47.4% -53.70[-59.13, -48.27] 1998 -
Gregg 2000 17.2 48 35 505 152 35 50.2% -32.30[-38.58, -28.02] 2000 L
Dattiln 2004 126 121 15 762 457 15  2.4% -63.60[-87.52, -29.68] 2004
Total (95% CI) 74 74 100.0% =43.71[-47.45,-39.97] L 3

It 2 _ — DT 1 1 1 I
Heterogeneity, Chi® = 30,58, df = 2 (P < 0.00001); I = 93% o 38 - =5

Test for owverall effect: 7 = 22 91 (P <« 0.00001) Favours [pos AMM] Favours [pre AMM]

Mean = media; SD = desvio padrdo; WMD = diferenca media ponderada; CI= interval de confidncia.

Metanalise 2

Avaliou as alteracdes do IAH pré e pos-AMM. Foram
incluidos os estudos de Hochban 1997!% e Vicini 2010%7,
Varghese 2012'® e Faria 2013'° totalizando 97 pacientes
(Figura 3). Os resultados obtidos foram favoraveis a
intervencdo, uma vez que o AMM cirdrgico proporcionou
aos pacientes uma reducdao média de 35,64 eventos/h no
IAH (p<0,00001). Com qualidade de evidéncia muito baixa.

Devido os estudos de Hochban 1997'3, Vicini 2010" e
Varghese 2012'® terem apresentado dados individuais dos
pacientes submetidos ao AMM, foi possivel constatar que
houve uma reducao média do IAH pré-AMM de 47,2+18,8
para 5,61+7,77 eventos/h pos-AMM, com 57,1% dos

participantes atingindo o critério de cura (IAH<5).
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Figura 3. Variacao do IAH pré e pés AMM.

pos AMM pre AMM Mean Difference Mean Difference

Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% Cl _ Year IV, Random, 95% CI
Hochban 1997 18 258 36 4352 159 36 26.7% -41.72 [-46.98, -36.48] 1947 -
Wicini 2010 8.16 6.98 25 5776 165 25 25.6% -49.60[-56.62, -42.58] 2010 ——
Yarghese 2012 1008 12.2 16 39 16.01 16 23.5% -28.94[-38.80, -19.08] 2012 ——
Faria 2013 10.28 7.29 20 3095 1524 20 24.2% -2068([-29.70, -11.66] 2013 ——
Total (95% CI) 97 97 100.0% -35.64 [-47.43, -23.86] -

2 _ i2 = = 2 _ | J } 1
Heterogeneity: Tau® = 128.34; Chi® = 29,62, df = 3 (P < 0.00001); I = &0 oo i G 50

Test for overall effect: £ = 5.93 (F < 0.00001) Favours [pos-tratamento] Favours [pre-tratamento]

Mean = media; SD = desvio padrdo; WMD = diferenca media ponderada; CI= interval de confidncia.

Desfechos Secundarios

Metanalise 3

Avaliou as alteracoes da pontuacao da ESE pré e pods-
AMM. Nessa metanalise foram incluidos os estudos de
Dattilo 2004'® e Vicini 20107 totalizando 40 pacientes
(Figura 4). A intervencdo favoreceu uma reducao da média
da pontuacdo na ESE de 13,98 pontos para 6,58 apds o
AMM (p<0.00001). Com qualidade de evidencia muito

baixa.

Figura 4. Variacdo da pontuacao da ESE pré e pés AMM.

pre-treatment post-treatment Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% Cl  Year IV, Fixed, 95% CI
Dattilo 2004 473 2.6 15 17.86 3.75 15 22.2% -13.153[-15.44, -10.82] 2004 —
wicini 2010 P68 134 5 1164 2.85 25 FT.E% -3.86 [-5.18, -2.73] 2010 E B
Total (95% CI) 40 40 100.0% -6.00 [-7.09, -4.91] &>
Heterogeneity. Chi? = 47.11, df = 1 {F < 0.00001);, I* = 98% —10

Test for overall effect: £ = 10.80 (P < 0.00001) Favours [pos tratamenta] Favours [pre tratamento)

Mean = media; SD = desvio padrdo; WMD = diferenca media ponderada; CI= interval de confidncia.
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Metanalise 4

Avaliou as alteragcbes da média das saturacoes
minimas de O, pré e p6s-AMM. Foram incluidos os estudos
de Conradt 1998 e Gregg 2000 totalizando 59 pacientes
(Figura 5). Houve melhora da média de saturagdao minima
de O, no pds-AMM. A Sa0, aumentou em média 7,89% e a
saturacao média ficou acima de 90%. Com qualidade de

evidéncia muito baixa.

Figura 5. Variacdo da saturacao minima de O2 pré e pés AMM.

pre-treatment post-treatment Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean  SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
Conradt 1998 407 1s 24 BOE a7 24 11.5% 10,10 [5.15, 14.05] L —
Gregg 2000 $0.8 1.8 35 832 3.9 35 BE5% 7.60[6.18, 9.02] . B
Total (95% CI) 59 59 100.0% 7.89 [6.55, 9.23] <>
It i = = = -2 = : } 1 :
Heterageneity, Chi® = 1.26, df = 1 {f = 0.24); | 26% o 1o bR

e 10
Testfor overall effect: 2 = 11.54 {F < 0.00001) Favours [pre-treatment] Favours [post-treatment]

Mean = media; SD = desvio padrdo; WMD = diferenca media ponderada; CI= interval de confidncia.

Metanalise 5

Avaliou o impacto da randomizacao amostral na
eficacia da intervencao considerando o desfecho curado
(IAH<5) e nao curado (IAH>5) entre o estudo série de
casos de Hochban 19973 e o ECR de Vicini 2010 (Figura
6). Houve maior eficicia do estudo de Hochban 1997 em

relacdo ao ensaio clinico de Vicini 20107,

Rev Neurocienc 2016;24:1-25.
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Figura 6. Avaliou o impacto da randomizacao amostral na eficacia da
intervengao.

melhora nao melhora Odds Ratio Odds Ratio

Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% ClI M-H, Fixed, 95% CI
Hochban 1297 20 36 & 36 1l.3% 25.00([7.24, BE.35]
Vicini 2010 11 25 14 25 BE.7¥ 0,62 [0.20, 1.89] ——
Total (95% CI) 61 61 100.0% 3.38 [1.68, 6.78] -.-
Total events 41 20

ity Chi® = - P = [ : : !
Heterogeneity: Chi® = 18,91, df = 1 (P < 0.0001); | 95% X o1 T Too

Test for owverall effect: 2 = 2.42 (P = 0.0008) Favours ['nao melhora] Favours [melhora]

Mean = media; SD = desvio padrdo; WMD = diferenca media ponderada; CI= interval de confidncia.

Outros desfechos avaliados que ndo permitiram metanalise

O ensaio clinico controlado e randomizado realizado
por Vicini 2010 comparou a eficicia do tratamento da
SAOS com AMM (n=25) e CPAP (n=25) apdés um ano de
follow-up. Ambos os grupos apresentavam homogeneidade
pré-intervencao quanto ao IAH (p=0,08), ESE (p=0,08),
IMC (p=0,11) e idade (p=0,89). As duas modalidades
terapéuticas, CPAP e AMM, proporcionaram uma reducdo
tanto do IAH, como na pontuacao da ESE; e estas reducgoes
foram semelhantes (p=0,20) em ambos os grupos. A
amostra submetida ao AMM mostrou ainda alto grau de
satisfacao com os resultados obtidos.

Vicini 2010 relata que ndo houve ocorréncia de
morte durante o intra e pds-operatério. Apenas um caso
necessitou de pronto atendimento devido ao entupimento
da canula da tragueostomia. Complicacdes leves foram
mais frequentes, como parestesia no mento e bochecha e
pequenas mas oclusoes corrigidas facilmente

ortodonticamente.
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Dattilo 2004'® compararam os resultados subjetivos
(ESE) e objetivos (IDR) obtidos em dois grupos de
pacientes apneicos submetidos a fase I (n=42) e a fase II
(n=15) do Protocolo de Stanford. Considerando os critérios
de sucesso adotados no estudo (IDR<15 ou redugao>50%
IDR basal/ESE<11 pontos) os pacientes submetidos a fase
I e II obtiveram respectivamente 81% e 100% de melhora
subjetiva (ESE) e 78% e 93% de melhora objetiva (IDR).

Conradt 1998 avaliou a fragmentacdo do sono e a
vigilancia diurna em pacientes apneicos em trés situagoes:
basal, com CPAP pré-AMM e pdés-AMM. Os resultados
demonstraram melhora significante na vigilancia diurna
com CPAP pré-AMM e pés-AMM quando comparados com o0s
dados basais. O estudo demonstrou ainda diminuicao
(p<0,05) no indice de microdespertares com CPAP pré-AMM
e p6s-AMM em relacgao a situacdo basal, bem como melhora
da arquitetura do sono.

Hochban 19973 e Varghese 2012'® avaliaram em seus
estudos, além do IAH outros desfechos secundarios, como
parametros polissonograficos e o ESE. No entanto, estes
estudos ndo puderam ser computados na metanadlise, uma
vez que o0s autores forneceram apenas os valores das
médias obtidas para todos os pacientes e ndo os valores
individuais dos desfechos avaliados. Sabe-se que em
ambos os estudos, alguns pacientes foram submetidos a

outros procedimentos cirurgicos que nao o AMM, fato este
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que inviabilizou a computacao dos resultados no nosso
estudo.

Faria 2013'° avaliou por meio de imagens de
Ressonancia Magnética o volume da faringe em pacientes
apneicos pré e pés-AMM. Os dados obtidos demonstraram o
aumento do volume da faringe nas regioes retropalatal e

retrolingual apos cirurgia de AMM.

DISCUSSAO

Como relatado anteriormente, devido a caréncia na
literatura de ensaios clinicos que avaliassem a cirurgia de
AMM como procedimento Unico para o tratamento da SAQS,
a estratégia de busca combinou apenas os descritores da
doenca e da intervencao, tornando-a assim aberta a todos
os tipos de estudo. No entanto, mesmo considerando uma
estratégia de busca abrangente foi dificil encontrar um
numero expressivo de estudos que avaliassem o AMM como
procedimento Unico no tratamento da SAOS, uma vez que a
maioria deles o avaliou posteriormente ou concomitante a
outros procedimentos cirdrgicos.

O baixo nivel de evidéncia cientifica atribuidos aos

estudos primarios deve-se ao desenho série de casos e ao

A\Y n

n” reduzido, o que gera grande chance de bias nos
resultados obtidos.
Infelizmente, estudos que tiveram parte de sua

amostra submetida a outros procedimentos cirdrgicos que
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nao o AMM como procedimento Unico e publicaram apenas
a média dos resultados dos valores obtidos nos desfechos
avaliados, impossibilitou o uso dos dados em nossa revisao.

Estudos série de casos com n<10 foram excluidos por
apresentarem maior chance de viés de selegdao e variagao
de resultados dependentes do volume cirtrgico?°.

Devido aos satisfatdérios resultados demonstrados por
revisdes sistematicas recentemente publicadas''''?, o AMM
cirurgico tem sido considerado como uma boa opcdao no
tratamento da SAOS, porém essas conclusdes estdo
baseadas em analise de estudos heterogéneos.

Apesar da semelhanca com os estudos publicados por
Holty e Guilleminalt (2010)*! e Pirklbauer et al. (2011)*?,
esta revisdo sistematica apresenta um importante cuidado
cientifico, que foi a avaliacdo do AMM como procedimento
cirdrgico Unico no tratamento da SAOS. Desse modo, o
risco de vieses causados pelo impacto de outros
procedimentos cirdrgicos que ndo fosse o AMM foi
eliminado.

Outra medida importante foi a de incluirmos em
metanadlises distintas os estudos que consideraram o IAH
daqueles que consideraram IDR para avaliar a severidade
da SAOQOS. Dessa maneira, evitamos vieses de super ou
subestimacdo das alteracdes dos indices de IAH e IDR apds
AMM, uma vez que o IDR engloba além dos eventos de

apneia/hipopneia outros eventos respiratorios.
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As metandlises que avaliaram o desfecho primario
(IDR e IAH) apresentaram resultados satisfatérios com
reducdo meédia dos indices de 43,71 (p<0,00001) e 35,64
(p<0,0001) respectivamente. Ambas as metanadlises foram
favoraveis a intervengao, sugerindo que o AMM quando
realizado como procedimento cirdrgico Unico no tratamento
da SAOS é eficaz.

A divulgacao de dados individuais nos estudos de
Hochban 1997 e Vicini 2010'/, Varghese 2012'%
possibilitou calcular a taxa de cura (IAH<5) e sucesso
(IAH<20 e/ou reducao=50%) do tratamento, obtendo os
valores de 57,1%, e 90,9% respectivamente. Essas taxas
sao superiores aquelas encontradas na revisao realizada
por Holty e Guilleminault (2010)!!, onde obteve taxas de
cura e sucesso de 43,2% e 86% respectivamente. Uma
explicagdo provavel para esse resultado deve-se a
acentuada gravidade da SAOS presente nos pacientes
incluidos no estudo'!, com IAH médio basal de 63,9/h. Essa
caracteristica da amostra pode justificar o fato de 67%
terem sido submetidos a procedimentos cirdrgicos
combinados (AMM + outros procedimentos) na tentativa de
se obter sucesso no tratamento.

A caréncia de ensaios clinicos randomizados em nossa
revisdo é sabidamente um importante fator de viés em
nosso estudo. Essa fragilidade pode ser constatada quando
confrontamos as amostras do ECRC de Vicini 2010 e a

série de casos de Hochban 19973, onde, apesar de serem
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homogéneas quanto ao IAH basal (p=0,0006) e a idade
(p=0,011), a randomizacao realizada no ECRC de Vicini
2010 pareceu influenciar no resultado final obtido no
estudo. A metandlise 5 (Figura 6) sugere que os resultados
obtidos na amostra ndo randomizada de Hochban 1997%°
foram mais efetivos que aqueles obtidos na amostra
randomizada de Vicini 2010"7,

Quanto aos desfechos secundarios avaliados, o AMM
foi eficaz na melhora da SED e na normalizacao da
saturacdo minima de oxigénio. Com excecao aos riscos
inerentes a todo procedimento cirdrgico com anestesia
geral, os estudos incluidos ndo relataram maiores
complicacbes e efeitos colaterais no pds-operatorio.
Parestesia no mento e bochecha e pequenas mas oclusdes
facilmente corrigidas ortodonticamente foram os efeitos
colaterais mais comuns ocorridos nos pacientes submetidos
ao AMM (Vicini 2010%).

Devido ao curto follow-up apresentado pelos estudos
incluidos, que variaram de 2 a 12 meses, pouco pode-se
concluir quanto a estabilidade das alteracdes esqueléticas
promovidas pelo AMM, bem como eficiéncia do tratamento
a longo prazo. Estudos que avaliaram a estabilidade e
eficiéncia do AMM a longo prazo encontraram resultados
satisfatérios apos 12,48 e até 50,7em média de
acompanhamento, porém o AMM foi realizado em conjunto

21-23

com outros procedimentos cirdrgicos No entanto,

acreditamos que esses dados possam ser extrapolados para
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o procedimento de AMM quando realizado isoladamente,
uma vez que o manejo de estabilizacao e a quantidade de
avanco das bases dsseas sdo similares.

O estudo de Faria 2013 revelou por meio de
imagens, o aumento do volume da faringe nas regides
retropalatal e retrolingual, corroborando com os achados de
Fairbun (2007)° e Abramson (2011)**. No entanto, vale
ressaltar as criticas comumente feitas a estudos de
imagens de via aérea realizados com pacientes em vigilia
ou sedados, que, invariavelmente podem nao ser
representativos do real comportamento dimensional desta
durante o sono.

Diferente da revisao publicada por Holty e
Guilleminault (2010)!' que relacionaram pacientes jovens,
baixo IMC, baixo IAH e boa quantidade de avanco
maxilomandibular como preditores de sucesso para o
tratamento da SAOS com AMM, em nosso estudo, tal
associacao ndo pode ser concluida.

Em sintese esta revisdao sistematica sugere que os
resultados obtidos nos estudos que avaliaram o AMM como
procedimento Unico no tratamento da SAOS sao
satisfatorios e assemelham-se muito aqueles onde o AMM
foi realizado em conjunto a outros procedimentos
cirdrgicos.

Porém, vale ressaltar que a decisao em se realizar o
AMM isoladamente ou nao, depende de fatores como a

presenca e severidade de alteracdes anatbmicas, a saude
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geral do paciente bem como seu consentimento e o bom
senso do cirurgiao em submeter o paciente a varias etapas

cirdrgicas na tentativa de ser o mais conservador possivel.

CONCLUSOES

A cirurgia de Avanco Maxilomandibular como
procedimento Unico (AMM) mostrou-se eficaz no
tratamento da Sindrome da Apneia Obstrutiva do Sono
(SAOS).

O AMM proporcionou uma reducao estatisticamente
significante do Indice de Apneia/Hipopneia (IAH) e Indice
de Disturbios Respiratérios (IDR).

O AMM permitiu uma diminuicao da pontuacao na
Escala de Sonoléncia de Epworth (ESE).

Houve melhora nos niveis de saturacdo minima pos
AMM.

Apesar dos resultados positivos encontrados no
presente estudo, faz-se necessaria a realizacdo de estudos
com maiores niveis de evidéncia cientifica, como os ECRC,
em amostras com poder estatistico adequado e,

principalmente, com longo tempo de acompanhamento.
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