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Sindrome de apnea del suefio: soluciones a corto plazo
y riesgo cerebrovascular alargo plazo

A. Culebras

S_EEP APNEA SYNDROME: SHORT-TERM SOLUTIONSAND LONG-TERM CEREBROVASCULAR RISK

Summary. Introduction and development. During sleep, control of breathing shifts from being a semi-voluntary action to
become a self-regulation activity of the highest biological priority. The most frequent breathing disorders during sleep are
related to obstructive apnea syndrome, generally associated to snoring. The prevalence of sleep apnea (apnea-hypopnea) in
the general population has been estimated to be between 2% in females and 4% in males. Seep apnea raisesarterial pressure,
increasestherisk of cardiovascular and cerebrovascular disease, causes excessive sleepiness and diminishes the quality of life
of patients affected by it. Conclusions. Polysomnography allows sleep apnea to be diagnosed so that treatment can then be
started using continuous positive airway pressure (CPAP) devices, which is the most effective and widespread form of
treatment. There is a growing body of evidence to suggest that sustained treatment of sleep apnea lowers the risk of vascular
complications, as well asimproving the quality of life and reducing daytime sleepiness. [ REV NEUROL 2006; 42: 34-41]
Key words. Arterial hypertension. CPAP. Excessive sleepiness. Seep apnea. Shoring. Stroke.

INTRODUCCION

El suefio es unafuncidn cerebral. Durante el suefio, €l control de
larespiracién pasa de ser un acto semivoluntario a convertirse en
unaactividad de autorregul acion de maxima prioridad biol 6gica.
Lapatologia del acto de respirar durante el suefio esricay varia-
da, centrdndose en los sindromes de apnea del suefio. Segin la
ultima clasificacion internacional de los trastornos del suefio
(ICSD-2) [1], los trastornos respiratorios del suefio se clasifican
en sindromes de apnea central, sindromes de apnea obstructiva
del suefio, sindromes de hipoventilacién e hipoxemia del suefio,
hipoventilacion e hipoxemia relacionada con enfermedad médi-
ca, y otros trastornos no especificados. De acuerdo con lamisma
clasificacion, el sindrome de apnea obstructiva del suefio incluye
nombres aternativos como son: apnea del suefio, apnea obstruc-
tiva del suefio, sindrome de apnea del suefio, apnea mixta, sin-
drome de hipopnea obstructiva y sindrome de resistencia de la
viarespiratoria alta. Seglin laICDS-2, la patofisiologia es simi-
lar en todos estos procesos, |0 que justifica encuadrarlos en €l
diagndstico genérico de apnea obstructiva del suefio. En €l texto
utilizamos el nombre genérico de apnea del suefio.

Laprevalenciadelaapneadel suefio (apnea-hipopnea) en la
poblacion general se ha fijado entre el 2% en mujeresy el 4%
en hombres [2]. La apnea del suefio eleva la presion arterial,
aumenta €l riesgo de enfermedad cardiovascular y cerebrovas-
cular, causa somnolencia excesiva y disminuye la calidad de
vida de | os pacientes que la sufren. Su conocimiento es de rigor
entre los proveedores de servicios médicos y €l entendimiento
de sus complicaciones a corto y largo plazo, junto con las medi-
das a tomar, traspone la jurisdiccion del especialista en trastor-
nos del suefio.

El concepto de apnea del suefio, como factor de riesgo cere-
brovascular, deriva en parte de la evidenciaque implicalaapnea
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del suefio como factor precipitante o agravante de la hiperten-
sion arteria y de enfermedades cardiovasculares, que a su vez
son causa de enfermedad cerebrovascular [3]. Los cambios cir-
cadianos, que aparecen normalmente en relacion con €l ciclo
vigilia-suefio, modulan los factores de riesgo de enfermedad
cerebrovascular hastael punto de crear un riesgo afiadido. Algu-
nos mecanismos fisiopatol 6gicos no bien conocidos, que con-
curren en la apnea del suefio, incluyen las variaciones ciclicas
nocturnas del nivel de tension arterial, la disminucion del flujo
sanguineo cerebral, la autorregulacion cerebral vascular atera-
da, lapatologia del endotelio, el aumento de la aterogénesis, los
cambios en la actividad protrombética, la actividad proinflama-
toriay el aumento de la agregacion plaguetaria [4,5].

APNEA DEL SUENO. DEFINICIONES

En 2005, laAcademiaAmericanade Medicinade Suefio (AASM,
American Academy of Sleep Medicine) publico definiciones de
los trastornos respiratorios del suefio en la guia para utilizacion
de polisomnografia [6]. En la tabla se especifican las definicio-
nes de los diferentes trastornos respiratorios del suefio.

La apnea obstructiva del suefio se caracteriza por presentar
episodios repetidos de apnea o hipopnea que duran un minimo
de 10 s(Fig. 1). Las apneas mixtas son episodios que combinan
apnea central seguida de apnea obstructiva. La hipopnea se defi-
ne como una caidadel esfuerzo respiratorio de al menos el 30%,
acompafiada de una desaturacion de oxigeno de 4% o mas, con
una duracion de 10 s 0 més. No hay consenso definitivo en la
definicién, pues algunos centros requieren la presencia de des-
pertares. La mayoria de las apneas e hipopneas tienen una dura-
cion entre 10y 30 s, pero hay episodios que persisten hasta un
minuto e incluso mas. Con frecuencia, las apneas se acompafian
de desaturacion de oxigeno en la sangre arterial, que regresa a
valores normales a terminar la apnea en coincidencia con un
despertar de breve duracion. Los episodios no acompafiados de
desaturacion de oxigeno, en los que se observa caida del flujo
inspiratorio con aumento del esfuerzo respiratorio, finalizados
por un despertar, se han denominado despertares asociados a
esfuerzo respiratorio (RERA, del inglés respiratory effort rela-
ted arousals) y cuentan a partir de esta publicacién [6] en la
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SINDROME DE APNEA DEL SUENO
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pueden alterar la hemodinédmica
cardiaca. El ronquido estrepitoso
puede ir asociado a despertares y
RERA, que como veremos més ade-
lante, aumentan la presion arterial
sistémica. Ademas, el ronquido ha-
bitual y estruendoso es un indicador
de apnea del suefio y esta asocia-
cion ratifica el ronquido como fac-
tor de riesgo vascular.

e e e

APNEA DEL SUENO E
HIPERTENSION ARTERIAL

Laapneadel suefio conllevarepercu-
siones serias en |os sistemas cardio-
vascular y cerebrovascular. Ademés
de laevidencia de causa-efecto entre
la apnea del suefio y € ictus, existe

Figura 1. Apnea del suefio mixta. Pausa inspiratoria asociada a esfuerzo respiratorio (flecha) terminada
por despertar (flecha doble) de corta duracion. Se sigue de pausa inspiratoria sin esfuerzo inspiratorio (fle-
cha triple) o apnea central no obstructiva, seguida de apnea obstructiva (apnea mixta). En el despertar se
observa aumento de tono muscular y cambio en la morfologia del electroencefalograma, seguido de una
breve recuperacion de la saturacion de oxigeno. C3-A2, C4-A1, O1-O2: electroencefalograma; REOG,
LEOG: movimientos oculares derecho e izquierdo, respectivamente; EMG submental: electromiograma
submental; EKG: electrocardiograma; Nose: registro de paso de aire por la nariz, Mouth: registro de paso
de aire por la boca; Chest excursions: excursiones torécicas; Ear oximetry: registro de oximetria en el pa-
bellén auricular. (Tomado con permiso de Culebras A. Clinical handbook of sleep disorders. Boston: Butter-

worth-Heinemann; 1996. p. 194.)

tabulacion del indice de trastorno respiratorio (ITR). En definiti-
va, € ITR equivale a indice de apnea-hipopnea (IAH) més
RERA. Lamayoria de los laboratorios utilizan el indice de cin-
co episodios de apnea-hipopnea para definir el baremo a partir
del cual se empieza a considerar patoldgico € trastorno.

Las apneas son de mayor duracion e impacto durante €l sue-
flo REM vy tienden a ser menos intensas durante el suefio lento
profundo. El ronquido habitual constituye generamente un
fendmeno que acompafia las apneas obstructivas del suefio. Los
testigos describen jadeos y ahogos entrecortados y estrepitosos,
gue junto con la intranquilidad motora del durmiente, con fre-
cuenciaobligan a conyuge a abandonar €l lecho. El paciente se
levanta a dia siguiente cansado y somnoliento, sin energia
mental ni fisica para abordar las labores de lajornada. Algunos
refieren dolores de cabeza matutinos que desaparecen a trans-
currir lamafiana [7]. La somnolencia puede ser grave, como lo
evidencian los accidentes de carretera por inatencion o suefio,
que son estadisticamente mas frecuentes en pacientes con apnea
del suefio [8].

LA RONCOPATIA COMO FACTOR
DE RIESGO CEREBROVASCULAR

El ronquido patoldgico, ese ruido bronco que se hace con €l
resuello cuando se duerme, puede constituir un factor de ries-
go de enfermedad cerebrovascular independientemente de su
asociacion con la hipertension, laisquemia cardiaca, la obesi-
dad y laedad [9]. Lamayoriade |as personas roncan pasadala
mediana edad, pero solo el ronquido estrepitoso, continuo,
habitual y molesto tiene significado patol dgico. El acto de ron-
car implica gran esfuerzo respiratorio y se asocia con presio-
nes intratorécicas negativas, que por su intensidad anormal
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evidencia indirecta de larelacion in-
tima entre ambos procesos. Los da-
tos epidemiol 6gicos, que demuestran
una clara relacion entre la apnea del
suefio y la hipertension arterial, han
aumentado nuestro conocimiento de
su relacion con € ictus.

Al finalizar el episodio de apnea
obstructiva, la presion arterial au-
menta hasta alcanzar cifras de 200/
100 mmHg. La duracién es muy breve, sblo unos segundos, y
se atribuye a despertar que termina el episodio de apnea. El
despertar se reconoce por un cambio en lamorfologia del elec-
troencefal ograma, junto con un aumento del tono muscular que
facilita la accion de los muscul os dilatadores de la orofaringe,
un fendmeno que desbloquea el paso de aire por laviaalta. Los
despertares se acomparian de descargas simpaticas que elevan
lapresién arterial y aumentan lafrecuencia del ritmo cardiaco.
L os episodios repetidos de presion arterial elevada, centenares
de veces por noche, noche tras noche, llegan a cronificarse y a
elevar la presién de manera sostenida por medio de mecanis-
mos todavia desconocidos.

La confirmacion de la asociacion directa entre la apnea del
suefio y la hipertension arterial (140/90 mmHg o mas) viene da-
da por estudios epidemiol égicos. Los resultados del Sleep Heart
Health Study [10] indican que hay una relacién causa-efecto,
con respuesta dosificada, entre el indice de apneadel suefioy el
riesgo de adquirir hipertension arterial. El estudio se hizo en
6.132 sujetos. L os parametros de suefio, incluyendo IAH, indice
de despertaresy porcentaje de tiempo con saturacién de oxigeno
inferior a 90%, se recogieron mediante polisomnografia no vi-
gilada adomicilio. El odds ratio (OR) de aparicion de hiperten-
sion, comparando el grupo més gravemente afectado (IAH >
30/h) con el menos afectado (I1AH < 1,5/h), fue de 2,27 (interva-
lo de confianza, 1C 95%: 1,76-2,92). Ajustando factores de con-
fusion, como obesidad, perimetro de cuello, indice cintura-cade-
ra, consumo de alcohol y tabaguismo, el OR fuede 1,37 (1C 95%:
1,03-1,83). El OR de hipertensién aumentd lineal mente con va-
lores crecientes de |AH. Utilizando los indices de desaturacion
de oxigeno por debajo del 90% se obtuvieron resultados simila-
res. El indice de masa corporal disminuy6 lafuerzadelaasocia
cién entre apnea del suefio e hipertension, sugiriendo que la ap-
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nea del suefio constituye un eslabén en la cadena de riesgos pa-
tolGgicos, que van de laobesidad a ictus.

Laasociacion entre la apnea del suefio y |a hipertension fue
confirmada por el Wisconsin Sleep Cohort Study [11]. Los au-
tores analizaron datos recogidos por medio de polisomnografia
convencional en 709 sujetos, haciendo un seguimiento de 4 a 8
afios. Tras realizar gjustes de factores de confusion, los resulta
dos demostraron una relacion dosificada entre el indice de ap-
nea del suefio, al comienzo del estudio, y la aparicién de hiper-
tension 4y 8 aflos mastarde. El OR de hipertension alos 4 afios
en sujetos con |AH de 5-14,9/h fue de 2,03 (IC 95%: 1,29-3,17),
mientras que en sujetos con IAH de 15/h o més, € OR fue de
2,89 (IC 95%: 1,46-5,64).

En otro estudio con objetivos similares, Lavie et a [12] ob-
servaron 2.677 pacientes con diagndéstico clinico de apnea del
suefio. Los autores demostraron que, por cada episodio adicio-
nal de apnea, €l OR de hipertension aumentaba un 1%, mientras
que por cada descenso de la saturacion de oxigeno del 10%, €l
OR aumentaba un 13%.

En pacientes obesos, el abdomen marcadamente globular
interfiere con laactividad del diafragma, que es el Gnico mascu-
lo con funcién respiratoria en el suefio REM. En |as apneas del
suefio REM, se observan caidas muy profundas de la saturacion
de oxigeno [13] por falta de actividad respiratoria, terminadas
por despertares. La aparicion de apneas repetidas, profundas y
prolongadas, junto con despertares en el suefio REM en indi-
viduos con obesidad abdominal, explicaria la asociacion entre
obesidad abdominal, hipertension y riesgo vascular [14].

APNEA DEL SUENOY DISFUNCION CARDIACA

El 20% de losinfartos de miocardio y €l 15% de las muertes si-
bitas ocurren entre la medianoche y las seis de la mafiana. [15].
La apnea del suefio provoca arritmias cardiacas cuando hay
comorbilidad cardiaca o respiratoria[16]. En pacientes con ap-
nea del suefio grave, las arritmias cardiacas, €l bloqueo atrio-
ventricular y lafibrilacion auricular pueden aparecer cuando la
saturacion de oxigeno en sangre cae por debajo del 65% [17-
19]. La apnea del suefio con hipoxemia aumenta el riesgo de
fibrilacion auricular por un factor de 2,8 [20]. Se han observado
asistoles de hasta 9 s de duracion en el suefio REM féasico, en
pacientes sin ninguna otra alteracion [21]. Los mismos autores
han sugerido que las descargas parasimpéticas durante el suefio
REM reducen la frecuencia cardiaca, provocando asistolia, un
fendmeno que podria explicar la muerte sibita en pacientes sus-
ceptibles. Los episodios de asistolia serian particularmente peli-
grosos en pacientes con apnea del suefio [22].

En un estudio de 78 pacientes con apnea del suefio seinvesti-
g6 con ecografiala prevaencia de foramen oval persistentey los
resultados se compararon con |os obtenidos en sujetos normales
[23]. Losautores hallaron que un 27% de pacientes con apnea del
suefio y un 15% de los sujetos control tenian foramen oval per-
sistente. Concluyeron que la incidencia de foramen ova persis-
tente es estadisticamente mayor (p > 0,05) en pacientes con ap-
neadel suefio y sugirieron que el paso de sangre de | as cavidades
derechas alasizquierdas por efecto Vel salva aumentabael riesgo
de embolizacién cerebral paraddjica en pacientes con apnea del
suefio y foramen oval abierto.

En otro estudio seinvestigo laincidencia de enfermedad car-
diovascular en pacientes con apnea del suefio en 182 sujetos de
mediana edad que asistian a una clinica del suefio [24]. Los au-
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Tabla. Definiciones de los trastornos respiratorios del suefio que apare-
cen en la guia para utilizacion de polisomnografia [6] publicada por la Aca-
demia Americana de Medicina del Suefo (AASM, American Academy of
Sleep Medicine).

Apnea obstructiva. Definicién clinica

Suspension del flujo de aire durante un tiempo minimo de 10 s.
El episodio es obstructivo si durante la apnea persiste el esfuerzo
respiratorio

Apnea central. Definicion clinica

Suspension del flujo de aire durante un tiempo minimo de 10 s.
El episodio es central si durante la apnea no existe esfuerzo respiratorio

Apnea mixta. Definicién clinica

Suspension del flujo de aire durante un tiempo minimo de 10 s.
El episodio es mixto si la apnea comienza como central pero
aparece esfuerzo respiratorio al final

Hipopnea. Definicion clinica

No hay consenso. Una definicion ampliamente utilizada es la

dada por los Centers for Medicare and Medicaid Services de

Estados Unidos: episodio respiratorio anormal, que muestra

una reducciéon de al menos un 30% del movimiento toracoabdominal,
o del flujo de aire, con una duracion de 10 s 0 méas y una caida

de la saturaciéon de oxigeno del 4% o mas

Despertar relacionado con el esfuerzo respiratorio (RERA)

No hay consenso. La definicién utilizada en investigacion clinica

se refiere a una secuencia respiratoria con aumento paulatino del
esfuerzo respiratorio, que aboca en un despertar, segun se demuestra
al registrar presiones esofégicas crecientemente negativas, durante
un minimo de 10 s previos al despertar que termina la secuencia

de presiones negativas.

tores encontraron que el riesgo de contraer enfermedad cardio-
vascular estaba aumentado en pacientes con apnea del suefio
(36,7%), independientemente de otros factores de confusion co-
mo edad, indice de masa corporal, presion sanguineadiastélicay
tabaguismo. El andlisis estadistico demostré un OR de 4,9 (IC
95%: 1,8-13,6). Los autores también observaron que € trata
miento eficaz de la apnea del suefio reducia el riesgo cardiovas-
cular (OR: 0,1; 1C 95%: 0,0-0,7). En otro trabgjo, la apnea del
suefio se tratd con aparatos de presion positiva de la via aérea
(CPAP, del ingles continuous positive airway pressure) en pa-
cientes con insuficiencia cardiaca congestiva [25]. Los autores
hallaron que el tratamiento reduciala presion sistolicay mejora-
ba la funcion ventricular izquierda, 10 que sugeria que la apnea
del suefio tenia un efecto adverso en lainsuficiencia cardiaca.

Laapneade suefio central y larespiracion de Cheyne-Stokes
son de observacién comun en pacientes con insuficiencia cardia-
ca congestiva [26]. En un estudio de 258 pacientes con insufi-
ciencia cardiaca[27] se encontr6 que la administracién de CPAP
atenuaba el nimero de apneas central es, mejoraba la oxigenacion
nocturna, aumentaba el gasto cardiaco, disminuia los niveles de
epinefrina circulantes y aumentaba la distancia caminada en seis
minutos, pero no modificaba la supervivencia. El estudio se ter-
mind prematuramente y no se puede considerar definitivo.

APNEA DEL SUENO'Y DISFUNCION
HEMODINAMICA CEREBRAL

Varios trabajos han sefialado que durante los episodios de apnea
hay disminucion de lavelocidad del flujo sanguineo cerebral, en
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el territorio de la arteria cerebral media [28]. La disminucion se
relacionacon laduracion delaapneay menos con la profundidad
delacaida de la saturacion de oxigeno. El fenémeno sugiere que
|os cambios hemodinami cos causados por |as presiones torécicas
negativas durante las apneas de suefio determinan una disminu-
cién del flujo cerebral. Las repetidas alteraciones hemodinamicas
intracraneal es que ocurren noche tras noche, en pacientes con re-
servacirculatoriamarginal, podrian contribuir al riesgo deictus.

Cuando la circulacion cerebral esta afectada, los cambios
hemodinamicos actuarian como factores precipitantes de lesio-
nes isquémicas irreversibles, en regiones cerebrales con poca
reserva hemodinamica, en particular regiones fronterizas y te-
rritorios distales de arterias terminales. Estudios preliminares
de potenciales evocados auditivos en pacientes con apnea de
suefio controlada terapéuticamente [29] han demostrado ausen-
cia de mejoria de las latencias anormales de la onda P3, lo que
sugiere un dafio estructural fijo en la sustancia blanca de los he-
misferios, a consecuencia de isquemia cerebral.

APNEA DEL SUENOY FACTORES
CIRCULANTES PROINFLAMATORIOS

En pacientes con apnea del suefio se han detectado varios facto-
res circulantes proinflamatorios, generalmente asociados con
riesgo aumentado de accidente vascular cerebral. El nivel de fi-
brindgeno estéd aumentado, asi como la proteina C-reactiva, la
interleucina-6 'y € inhibidor del activador del plasminégeno [30].
También se ha observado disfuncién endotelial y activacion pla-
quetaria [31]. En agunos trabgjos se ha indicado que €l trata-
miento prolongado con CPAP tiende anormalizar |os valores de
factores de riesgo circulantes [32,33]. La homocisteina en san-
gre no esta aumentada [34].

Existen indicios de que |la apnea del suefio puede ser un fac-
tor independiente de riesgo del desarrollo de ateroesclerosis. En
un estudio hospitalario de casos-control se estudi¢ la asociacion
entre apnea del suefio, enfermedad oclusiva de arterias extracra-
neales y enfermedad vascular periférica, en pacientes que ha
bian sufrido un ictus[35]. El andlisis estadistico de 395 pacien-
tes encontré una asociacion entre lesién oclusiva de 50% o més
de arterias extracraneales y presencia de apnea del suefio grave.
Los resultados seguian siendo significativos tras el gjuste de
factores como la edad, sexo, indice Barthel, indice de masa cor-
poral, disartriay disfagia. También se detect6 asociacion entre
laapneadel suefioy laarteriopatia periférica. Los resultados del
estudio apoyan la nocion de que la apnea del suefio se asocia
con ateroesclerosisy seriaun factor contribuyente del ictusy de
la arteriopatia periférica.

APNEA DEL SUENO Y ACCIDENTE
VASCULAR CEREBRAL

Los pacientes con apnea del suefio presentan con frecuencia
otros factores de riesgo de enfermedad cerebrovascular. Como ya
hemos visto, la hipertensién arterial es habitual y los trastornos
cardiacos, también. La respuesta cardiaca a la apnea consiste en
una disminucion del gasto cardiaco con reduccion de la frecuen-
ciacardiaca[36]. Estos cambios aparecen en conjuncion con una
disminucion repetida de la saturacion de oxigeno e hipercapnia
en apneas graves. En relacion con desaturaciones graves, apare-
cen arritmias cardiacas cuando la saturacion de oxigeno cae por
debajo del 65%, en especial en pacientes de edad avanzada.
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SINDROME DE APNEA DEL SUENO

El suefio REM es el periodo nocturno con mayor riesgo, ya
gue normamente el flujo cerebral aumentay la variabilidad de
la frecuencia cardiaca es maxima. En pacientes con apnea del
suefio, la atonia de los musculos dilatadores de la orofaringe,
junto con la pérdida del estimulo respiratorio quimiotactico
centra en el suefio REM, dan paso a episodios de apnea prolon-
gados. En consecuencia, la hipoxemia es més profunda y las
alteraciones del ritmo cardiaco més frecuentes, creando un di-
vorcio entre lademanda creciente y la caida del flujo sanguineo
cerebral. Los individuos con obesidad moérbiday abdomen glo-
bular sufren desventaja anatomica del diafragma, que prolonga
aln mas | os episodios de apnea [37]. En pacientes con apnea del
suefio avanzada también existe disminucion repetida de la ve-
locidad del flujo cerebral durante las apnesas, lo cual agravala
situacion.

En un estudio observaciona de 10 afios de duracion sobre
1.651 hombres con apnea de suefio obstructiva grave (IAH >
30/h) [38], se hallé que €l riesgo de episodios vasculares mor-
tales (OR: 2,87; IC 95%: 1,17-7,51) y no mortales (OR: 3,17,
IC 95%: 1,12-7,52) aumentaba en comparacién con sujetos
sanos. En |os episodios vascul ares se incluyd infarto de miocar-
dio, insuficiencia coronaria aguda que requeria derivacion coro-
naria o angioplastia transluminal percuténea, e ictus. El trata-
miento con CPAP no produjo variaciones significativas en los
resultados alargo plazo, si bien €l grupo con ictus no se analizé
separadamente.

Existe ampliaevidencia circunstancia y de observacién que
asocia causalmente la apnea del suefio con el accidente vascular
cerebral. En un trabgjo pionero [39], los autores separaron 198
pacientes con apnea obstructiva en dos grupos: € grupo A reci-
bi6 traqueostomia, y €l grupo B, la recomendacion de perder
peso. Siete afios mas tarde, dos pacientes del grupo A habian
padecido un accidente vascular cardiaco o cerebral, mientras
que en € grupo B, 15 pacientes habian sufrido infarto cardiaco
oictus.

También hay evidencia de que, en pacientes con apnea de
suefio, existe mayor incidenciade infartos lacunares o de leuco-
araiosis. En pacientes con demencia multiinfarto hay mayor
prevalencia de apnea del suefio que en pacientes con enferme-
dad de Alzheimer o sujetos control de edad similar [40]. Otros
trabajos han notado una asociacion entre la apnea del suefio y
los infartos lacunares [41]. El estado de la sustancia blanca se
investigo con tomografia computarizada en un estudio de 78 pa-
cientes que habian sufrido unictus recientey presentaban apnea
del suefio [42]. Los resultados indicaron que la gravedad de las
lesiones de la sustancia blancateniarelacion directa con el indi-
ce del trastorno respiratorio. Los autores concluyeron que la
sustancia blanca es mas vulnerable alos efectos combinados de
hipoxiay variabilidad de latension arterial en pacientes con ap-
nea del suefio, y que las lesiones de la sustancia blanca agravan
laapnea del suefio tras un ictus.

Estas observaciones apoyan latesis de que zonas cerebrales
con poca reserva hemodindmica, en situacion marginal, son
mas vulnerables ala isquemia cuando ocurren episodios repeti-
dos de caida del flujo cerebral, asociados a episodios de desatu-
racion de oxigeno, reduccion del gasto cardiaco y arritmias car-
diacas. Las observaciones coinciden con los resultados de po-
tenciales evocados anormales que no responden al tratamiento
con CPAP[28], un fendbmeno que sugiere dafio estructural fijoy
avalaria la recomendacion de iniciar tratamiento precoz en pa-
cientes con apnea del suefio.
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La evidencia especifica del aumento de riesgo de accidente
cerebral vascular y muerte en pacientes con apnea obstructiva
aparecio en un estudio de observacion de 1.022 pacientesinves-
tigados consecutivamente con polisomnografia en un laborato-
rio de suefio [43]. El 68% de los sujetos estudiados tenia apnea
obstructiva con un IAH de 5/h o més, siendo la media de 35/h.
El grupo control teniaun IAH medio de 2/h. Los resultados in-
dicaron que | os pacientes con apnea obstructivatenian un riesgo
(hazards ratio) de accidente cerebral vascular o muerte de 2,24
(IC 95%: 1,30-3,86). Tras los gjustes correspondientes elimi-
nando factores de confusién (edad, sexo, tabaguismo, consumo
de acohol, indice de masa corporal, diabetes, hiperlipidemia,
fibrilacion auricular e hipertensién), €l riesgo se manteniaen un
nivel estadisticamente significativo de 1,97 (IC 95%: 1,12-3,48).
L os autores observaron una tendencia de incremento de riesgo
en paralelo con la gravedad de la apnea obstructivay concluye-
ron que €l sindrome de apnea obstructiva significativamente au-
mentaba el riesgo de accidente cerebral vascular o muerte, sien-
do el riesgo independiente de otros factores de riesgo, incluyen-
do lahipertension arterial.

APNEA DEL SUENO E ICTUSAGUDO

Las apneas de tipo central predominan en los primeros dias del
ictus agudo y tienden a decrecer a medida que se recupera el
enfermo, dando paso a apneas de tipo obstructivo. En las prime-
ras 24 horas del ictus agudo, la apnea del suefio es frecuente
[44]. En un estudio polisomnografico de 50 pacientes con acci-
dente vascular hemisférico agudo, los autores encontraron una
prevalencia de apneadel suefio del 62%. El deterioro neurol 6gi-
€O se asoci6 ala presencia de apnea del suefio. El estudio tam-
bién demostro correlacion entre la gravedad de laapneadel sue-
fio y laaparicion del ictus durante el suefio.

Turkington et a estudiaron la prevalencia de la apnea del
suefio con parametros exclusivamente respiratorios en 120 pa-
cientes durante las primeras 24 horas postictus [45]. Los autores
encontraron que el 79, 61y 45% de los pacientes tenian, respec-
tivamente, un ITR de 5, 10 y 15 episodios por hora. El ITR au-
mentaba considerablemente en posicion supina (p < 0,0001).
Concluyeron que la obstruccion de laviarespiratoriaataesfre-
cuente durante el suefio en las primeras 24 horas postictus, en
particular en posicion supina, presumiblemente por disminucion
del tono de los musculos orofaringeos y lalengua.

En el estudio prospectivo de Harbison et a [42] de lapreve-
lenciay curso de la apnea del suefio postictus, se investigd a 68
pacientes en la segunda semanay a 50 pacientes entre la sextay
lanovena semanas. Los autores encontraron un ITR méasalto en
pacientes con infarto lacunar, comparado con infarto cortical
(44 frente a 28; p < 0,05), en pacientes mayores de 65 afios (32
frente a 21; p < 0,05) y en aquellos con déficit més grave ante-
rior a ictus (41 frente a 27; p < 0,05). También observaron una
caidadel ITR de 31 a24 (p < 0,01) entre la sexta 'y la novena
semanas. Los autores concluyeron que la apnea del suefio dis-
minuye a medida que transcurren las semanas postictus, aunque
permanece con prevalenciaalta, y también que laapneadel sue-
fio es mas frecuente en pacientes mayores, en aguellos con in-
farto lacunar y en quienes sufrian déficit neurol 6gicos anterio-
resal ictus.

Lainversion del ritmo del suefio es un fendmeno frecuente
en los primeros dias que siguen al ictus grave, manifestada por
agitacion nocturnay letargo diurno, que se puede confundir con
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deterioro neuroldgico. Larecuperacion temprana de ritmos sue-
fio/vigilianormalesy de suefio REM se consideraun buen signo
prondstico [46].

Lalocalizacion y extension del ictus determinan €l tipo de
trastorno del suefio. La lesion vascular de los centros respirato-
rios en €l sindrome bulbar lateral puede provocar apneas. [47].
Otras formas de alteracion respiratoria observadas en lesiones
infratentoriales comprenden la apneusis o apnea inspiratoria 'y
el fallo total de laventilacion automatica durante el suefio (mal-
dicion de Ondine) [48]. En lesiones hemisféricas bilaterales se
observa a veces respiracion de Cheyne-Stokes [48].

En un estudio polisomnogréfico realizado a los nueve dias
postictus [49], los autores hallaron un IAH de 10/h o mésen el
62,5% de los pacientes estudiados, comparado con el 12,5% en
sujetos control. Los resultados sugieren que la apnea del suefio
es frecuente tras € ictus, pero no descartan su presencia pre-
mOrbida, pues en pacientes con episodios isquémicos transito-
rios se encontraron resultados similares. La aparicion de apneas
del suefio, obstructivas o centrales, con desaturacion de oxigeno
en la sangre justifican la administracion de oxigeno por via na-
sal o laaplicacion de ventilacion a presion positiva.

TRATAMIENTO DE LA APNEA DEL SUENO

La obesidad es la causa més frecuente de apnea del suefio. La
pérdida ponderal puede dar paso a una disminucién del 1AH,
con mejoriaen laeficiencia del suefio, disminucion de lainten-
sidad y continuidad del ronquido, y correccion de la saturacion
de oxigeno en la sangre. Los resultados més teatrales se han
obtenido con lacirugia bariétrica[50], que facilitala pérdida de
peso en un tiempo relativamente breve.

L os pacientes con apnea postural se benefician de laterapia
conductual, encaminada a modificar la postura en la que duer-
men. Esto se consigue con facilidad haciendo dormir al sujeto
con una camisetaalacua se haadosado, en la espalda, un bol-
sillo conteniendo un objeto duro, como puede ser una pelota de
tenis. Laincomodidad obliga al individuo a dormir en dectbito
lateral.

El tratamiento intervencionista ha variado desde las traqueo-
tomias iniciales ala méas convencional administracién de aire a
presién positiva, con aparatos de ventilacion incruenta CPAP y
Bi-PAP® (Fig. 2) o control automético de presiones con auto-
CPAP. También hay disponibles prétesis orales para tratar el
ronquido o las apneas leves, e intervenciones quirdrgicas para
casos especiaes de malformacion craneomandibular u obstruc-
cion anatdmica. Se estima que el 80% de hombresy el 90% de
mujeres estan sin diagnosticar y, por tanto, sin tratar.

El tratamiento eficaz de la apnea del suefio reduce los nive-
les de presion arterial sistémica, especialmente de noche, y en
consecuencia disminuye el riesgo vascular. Varios estudios han
demostrado la eficacia del tratamiento con CPAP. Pepperell et
a [51] compararon los efectos en la presion arterial de unaven-
tilacion nasal a presion positiva adecuada con ventilacion nasal
subterapéutica. La ventilacién nasal CPAP con presiones opti-
mas redujo la presion arterial media ambulatoriaen 2,5 mmHg,
tanto en presiones sistdlicas como diastélicas. Los pacientes
con apnea del suefio moderada o grave obtuvieron el mayor be-
neficio, con reducciones de la presion media de hasta 3,3 mmHg
varias semanas después de haber comenzado el tratamiento.
Esta caida de presion arterial habria reducido €l riesgo de ictus
en un 20% [52]. En otro estudio [53], e tratamiento de pacien-
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Figura 2. Méascara nasal de aparato de administracién de aire de presion
positiva (CPAP).

tes con apnea del suefio moderada o grave con ventilacion nasal
a presion positiva optima redujo la presion arterial media en
10 mmHg.

La conclusion general es que el tratamiento de la apnea del
suefio con ventilacion nasal a presion positiva reduce modesta-
mente |la presion arterial, més de noche que de dia, siendo el
efecto mas marcado en pacientes con apnea del suefio grave.
Existe cierta evidencia de que € tratamiento con CPAP facilita
el manejo de la presién arterial sistémica en pacientes con
hipertension rebelde al tratamiento médico [54]. El tratamiento
con CPAP también reduce los niveles de catecolaminas circu-
lantes, tanto de dia como de noche [55].

El ronquido y la apnea del suefio leve responden favorable-
mente a la aplicacién de proétesis orales que avanzan la mandi-
bula, succionan la lengua hacia fuera o, en general, mejoran el
paso de aire por lavia aérea superior (Fig. 3). El efecto de estos
aparatos en la presion arterial se investigo en un estudio de 61
pacientes con apnea obstructiva [56] diagnosticada con poli-
somnografia (IAH del suefio de 10/h 0 mas). Los pacientes con
prétesis experimentaron una reduccion del 50% en el 1AH,
comparado con sujetos control, ademéas de una mejoria en la
saturacion de oxigeno y en el indice de despertares. Asimismo,
se observé una disminucion significativaen lamediade 24 h de
lapresion arterial diastdlica (1,8-0,5 mmHg), pero no en lapre-
sion sistélica media de 24 h. En pacientes tratados, la presion
sistélica durante la vigilia disminuy6 en 3,3 mmHg (p = 0,003)
y ladiastdlicaen 3,4 mmHg (p < 0,0001). No hubo diferencias
en las presiones registradas durante el suefio. Los autores con-
cluyeron que las proétesis orales en pacientes con apnea del sue-
flo provocan en cuatro semanas una reduccion de la presion ar-
terial semejante ala obtenida con aparatos CPAP.

Lacirugiaorofaringeay mandibular contindia siendo una op-
cién viable en pacientes seleccionados. El principio general
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Figura 3. Modelo de prétesis oral Herbst ® para mantener la mandibula
avanzada unos milimetros durante el suefo nocturno. El avance aumenta
el espacio retrolingual y facilita el paso de aire.

consiste en ensanchar el espacio de lavia respiratoria alta para
€l paso deaire o derivar su paso. Latraqueostomiafue el primer
procedimiento quirdrgico y, aunque eficaz, se indica escasa
mente debido a imposiciones sociales y a los inconvenientes
gue ocasiona. La uvulopalatofaringoplastia fue la primera in-
tervencion encaminada a aumentar el espacio orofaringeo y
evitar € colapso de la orofaringe durante el suefio. Su eficacia
eslimitada[57]. Aparte del traumaquirdrgico y los consiguien-
tes riesgos de la operacidn, no hay certeza en los resultados a
largo plazo y muchos pacientes terminan usando aparatos
CPAP. Una modificacién de esta intervencion utiliza CO, 14ser
para reducir los tejidos redundantes [58]. Estay otras interven-
ciones que utilizan otras formas de energia parareducir losteji-
dos orofaringeos han demostrado eficacia incierta. La recons-
truccion y el avance mandibular [59] son intervenciones mayo-
res de muy escasa difusién, por la alta especializacion que con-
lleva su realizacion.

REHABILITACION Y APNEA DEL SUENO

La prevalencia de la apnea del suefio es ata durante la fase de
rehabilitacion del ictus. En un estudio nocturno con oximetriay
polisomnografia [60], se hall6 que el 19% de los pacientes pre-
sentaban més de 100 desaturaciones de oxihemoglobina arterial
por noche. Los pacientes con 10 desaturaciones 0 més por hora
de registro tenian un indice Barthel significativamente dismi-
nuido al ser dados de alta, alos 3 mesesy alos 12 meses pos-
tictus. El aumento de mortalidad y el incremento en el tiempo
nocturno con saturacion inferior al 90%, segln los resultados
de oximetria, demostraron una relacion directa. El estudio su-
geria que los resultados de oximetria compatibles con un diag-
nostico de apnea del suefio en pacientes en rehabilitacion indi-
caban un prondstico de recuperacion funcional peor, con mayor
mortalidad.

Otros estudios han sefialado repetidamente que los pacien-
tes postictus tienen una prevalencia alta de apnea del suefio (71%
[61], 77%[62]) y que larecuperacion dptima eincluso la super-
vivencia pueden verse afectadas por su presencia. La apnea del
suefio reduce lamotivacion y disminuye la capacidad cognitiva,
a tiempo que aumenta el riesgo de ictus secundario y muerte.
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La aplicacion de los aparatos de ventilacion a presion positiva
ofrece a los pacientes con ictus y apnea del suefio un resquicio
de oportunidad paramejorar €l potencia de rehabilitacién post-
ictus. Lamentablemente, la tolerancia a los aparatos de presion
positiva es baja en pacientes en rehabilitacion postictus. Quedan
por realizarse ensayos clinicos que revaliden el valor del trata
miento de la apnea del suefio con CPAP o aparatos similares, en
el periodo de recuperacion del ictus.

CONCLUSIONES

Laapneadel suefio, un trastorno muy comun, constituye un fac-
tor de riesgo de enfermedad cardiovascular y cerebrovascular.
Tanto el infarto de miocardio como el accidente vascular cere-
bral son més frecuentes durante el suefio nocturno o inmediata-
mente después. La apnea del suefio es un factor contribuyente a
la hipertensidn arteria sistémicay, en consecuencia, un factor

deriesgo indirecto del infarto de miocardio y del ictus. Las alte-
raciones hemodinamicas de la funcion cardiaca y de la circu-
lacion cerebral de la apnea del suefio convergen, junto con de-
saturaciones de oxigeno y cambios hemostéticos circadianos,
en aumentar el riesgo deictus durante el suefio. En hombres con
apnea del suefio obstructiva grave se ha observado un aumento
de episodios vasculares mortales y no mortales, en comparacion
con sujetos sanos. La apnea del suefio es también més frecuente
durante los periodos agudos y croénicos del accidente vascular
cerebral, reduciendo el potencial de recuperacion neurolégicay
funcional, a tiempo que aumenta la mortalidad. La apnea del
suefio responde favorablemente al tratamiento y, en consecuen-
cia, su diagndstico y tratamiento han de ser seguidos vigorosa
mente, tanto antes como después del ictus. La evidencia cre-
ciente del desarrollo de lesiones estructurales cerebrales, en pa-
cientes con apnea del suefio avanzada, sugiere que resulta de-
seable unaintervencion terapéutica precoz.
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SINDROME DE APNEA DEL SUENO: SOLUCIONESA CORTO
PLAZOY RIESGO CEREBROVASCULAR A LARGO PLAZO

Resumen. Introduccion y desarrollo. Durante el suefio, el control
de la respiracion pasa de ser un acto semivoluntario a convertirse
en una actividad de autorregulacion de maxima prioridad biol 6gi-
ca. Los trastornos respiratorios del suefio se centran en el sindro-
me de apnea obstructiva generalmente asociado a roncopatia. La
prevalencia de la apnea del suefio (apnea-hipopnea) en la pobla-
cion general se ha fijado entre el 2% en mujeresy el 4% en hom-
bres. La apnea del suefio eleva la presion arterial, aumenta €l ries-
go de enfermedad cardiovascular y cerebrovascular, causa somno-
lencia excesiva y disminuye la calidad de vida de |os pacientes que
la sufren. Conclusiones. La polisomnografia permite el diagndstico
de apnea del suefio y da paso al tratamiento con aparatos de pre-
sion positiva de la via aérea (CPAP), que es €l método mas eficazy
generalizado de tratamiento. Existe evidencia creciente de que €l
tratamiento sostenido de la apnea del suefio disminuye el riesgo de
complicaciones vasculares, ademas de megjorar la calidad deviday
disminuir la somnolencia diurna. [ REV NEUROL 2006; 42: 34-41]
Palabras clave. Apnea del suefio. CPAP. Hipertension arterial. Ic-
tus. Roncopatia. Somnolencia excesiva.
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SINDROMA DE APNEIA DO SONO: SOLUGOESA CURTO
PRAZO E RISCO CEREBROVASCULAR A LONGO PRAZO

Resumo. Introdugdo e desenvolvimento. Durante o sono, o contro-
lo da respiragéo passa de um acto semivoluntario a converter-se
numa actividade de autorregulagdo de maxima prioridade biol6-
gica. As alteragdes respiratorios do sono centram-se na sindroma
de apneia obstrutiva, geralmente associado a roncopatia. A preva-
Iéncia da apneia do sono (apneia-hipopneia) na populagéo geral
fixou-se entre 2% nas mulheres e 4% nos homens. A apneia do
sono eleva a pressao arterial, aumenta o risco de doenca cardio-
vascular e cerebrovascular, causa sonoléncia excessiva e diminui
a qualidade de vida dos doentes que a sofrem. Conclusdes. A
polissonografia permite o diagnostico de apneia do sono e abre
caminho ao tratamento com aparelhos de pressao positiva da via
aérea (CPAP), que é o método mais eficaz e generalizado de trata-
mento. Existe evidéncia crescente de que o tratamento sustentado
da apneia do sono diminui o risco de complicacdes vasculares,
além de melhorar a qualidade de vida e diminuir a sonoléncia
diurna. [REV NEUROL 2006; 42: 34-41]

Palavras chave. Apneia do sono. AVC. CPAP. Hipertensao arterial.
Roncopatia. Sonoléncia excessiva.
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