IMPACTO DE LOS TRASTORNOS
DEL SUENO EN LA SALUD DE LAS
PERSONAS: INSOMNIO Y SINDROME DE

APNEA DEL SUENO

RESUMEN

El sueno constituye un estado dinamico que busca ofrecernos
descanso y reparacion. El insomnio y las apneas del suefio,
perturban el sueho generando importantes consecuencias.

El insomnio conduce no solo a disminucion del alerta, la pro-
ductividad laboral e incremento del riesgo de enfermar, sino
también se relaciona con comorbilidades como depresion. El
costo econdmico del ausentismo laboral, mayor tasa de enfer-
medades, menor rendimiento y accidentes es de billones de
ddlares al afio en los Estados Unidos.

En el caso de apneas del sueno, hay un mayor riesgo de enfer-
medad coronaria, insuficiencia cardiaca congestiva y acciden-
te cerebrovascular. Los mecanismos intermediarios incluyen la
activacion simpaética. El tratamiento con CPAP reduce la pre-
sion arterial y mejora la funcion ventricular, lo que apoya la
relacion apnea y enfermedad cardiovascular. Son necesarios
estudios sistematicos para explicar otras relaciones complejas
entre apnea del suefio y enfermedad vascular, las que pueden
verse agravadas por el sindrome metabdlico.

SUMMARY

Sleep is a dynamic state aimed at offering rest and repair.
Insomnia and sleep apneas disrupt sleep generating
significant consequences.

Insomnia leads not only to decreased alertness, labor
productivity, and increased risk of becoming ill, but is also
related to comorbidities such as depression. The economic
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cost of absenteeism, in addition to higher illness rate,
accidents and reduced performance amounts to billions of
dollars a year in the United States.

Individuals with severe sleep apnea are at increased risk
for coronary disease, congestive heart failure, and stroke.
Several intermediary mechanisms might be involved including
sympathetic activation. Linkage between obstructive apnea
and cardiovascular disease is corroborated by evidence that
treatment with CPAP reduces systolic blood pressure and
improves left ventricular systolic function. Several systematic
studies are necessary to explicate complex associations
between sleep apnea and vascular disease, which may be
compounded by the metabolic syndrome.

Key words: Sleep disorders, insomnia, sleep apnea syndrome,
apnea, Metabolic Syndrome X, Metabolic Cardiovascular
Syndrome, risk factors, cardiovascular diseases, obstructive
sleep apnea, stroke.

INTRODUCCION

“El suefio es un estado intermedio entre el alerta y la muerte: el alerta
considerada como el estado activo de todas las funciones intelectuales
y animales, y la muerte como su total supresion” (1).

De esta forma MacNisch en 1938, nos mostré al suefio como un pro-
ceso pasivo casi inerte, concepto afortunadamente ya erradicado del
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todo. Sabemos que el dormir no es simplemente un estado inactivo del
cerebro, sino como sefialé Hobson (2) un estado de gran dinamismo,
sujeto a delicados mecanismos que se ejecutan en perfecto ordena-
miento y orquestacion y cuya finalidad primaria en un sentido amplio,
es ofrecer descanso y reparacion a nuestro cuerpo y mente.

En este concierto, se echa a andar el sistema nervioso central, pro-
vocando la participacién de los sistemas cardiovascular, respiratorio,
endocrino y gastrointestinal. Se deduce, que todos ellos en diferente
magnitud, sufriran las consecuencias de los trastornos del dormir.

Dentro de una amplia variedad de trastornos del suefio, se ha querido
profundizar en dos de ellos: insomnio, por su alarmante prevalencia y
los trastornos respiratorios durante el suefio, condicion cada vez mas
reconocida, con un fuerte impacto no sélo en la calidad de vida del
sujeto sino también en su vida misma.

INSOMNIO, UN SINTOMA Y UNA ENFERMEDAD

1. Definiciones:

El insomnio es el trastorno de suefio mas frecuente y debido a la subje-
tividad que predomina en su expresion dificulta con cierta frecuencia su
evaluacion. Corresponde a la imposibilidad de obtener la cantidad de
suefio necesaria para el funcionamiento y bienestar éptimos (3).

Los insomnios se pueden clasificar segln distintos criterios:

a. Por su causa: Insomnio secundario o “insomnio-comorbilidad”
cuando el paciente en cuestion tiene condiciones médicas, psiquidtricas
o farmacos subyacentes. En oposicion, hablamos de Insomnio primario
0 idiopatico cuando no se identifica una causa especifica.

b. Por el momento que aparecen en la noche: Insomnio de con-
ciliacion, de mantencién o con despertar precoz los que se pueden
presentar aislados o en combinacion.

¢. Por su duracion: Transitorio si dura menos de una semana; de
corta duracidn 2 a 3 semanas y crénico si se mantiene por mas de un
mes.

2. Magnitud del problema:

La prevalencia del insomnio varia mucho dependiendo de la definicion
especifica que se haga del mismo.

Si revisamos toda la informacion disponible, estamos en condiciones
de afirmar que el sintoma insomnio muestra una prevalencia hasta
30%. Sin embargo, si nos acotamos al insomnio como un trastorno
especifico exigiendo efectos diurnos asociados, la prevalencia oscila
de 5a 10% (4), porcentaje que se eleva a 20% en los mayores de 65
afios (5, 6, 7).

3. Factores de riesgo y precipitantes:
De los muchos factores de riesgo mencionados en la literatura (Tabla
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TABLA 1. FACTORES DE RIESGO DE INSOMNIO (8)

* Género femenino

e Edad avanzada

* Trastornos del animo

* Presencia de ronquido

* Sedentarismo

* Otras enfermedades médicas

N° 1) los mas consistentes son el género femenino, mayor edad y tras-
tornos de animo (8).

Otras condiciones de particular importancia son consideradas precipi-
tantes, es el caso de los problemas familiares, académicos, de salud e
insatisfaccion laboral, los que siempre deben ser preguntados en el
interrogatorio (9).

4. Impacto

Como ya hemos dicho, el insomnio puede ser considerado un sintoma
o0 una enfermedad, sin embargo, en cualquier caso, su presencia pue-
de tener un profundo efecto en el individuo y en la sociedad (10). Su
presencia se asocia a consecuencias diurnas, entre las que destacan
la disminucién del alerta y la productividad laboral, un deterioro en
relaciones interpersonales y un incremento en el riesgo de enfermar
(11, 12). Si a esto agregamos que el insomnio esta relacionado con un
elevado ntimero de comorbilidades, entre ellas la depresion, podemos
entender que estas personas sufren de una peor calidad de vida: 22%
versus un 3% referido por Hajak y otros (13, 14).

Otro embate a la salud del insomne, lo constituyen las consecuencias
en la esfera psiquidtrica: es un hecho que los sintomas de las enferme-
dades psiquidtricas son modificados o pueden llevar a trastornos del
dormir y viceversa (15, 16).

Sabemos que las enfermedades psiquiatricas pueden dar origen a que-
jas de insomnio. Es el caso de: trastorno bipolar, depresion, trastorno
de ansiedad generalizado, trastorno obsesivo compulsivo, trastorno de
panico, trastornos de personalidad, estrés postraumatico y esquizofre-
nia (17, 18).

El insomnio es comdn dentro de las personas que sufren trastornos
del &nimo, y generalmente existe una correlacién entre la severidad de
ambas condiciones. Las alteraciones y cambios en la arquitectura del
dormir (aumento en la latencia al inicio del suefio o reduccion en la
eficiencia, en el suefio fase 3y en la latencia al REM) pueden preceder
o persistir después de la remision de episodios depresivos mayores. El
insomnio puede ser particularmente severo en una fase maniaca.
Tampoco podemos olvidar que los medicamentos usados en el trata-
miento, como antipsicaticos y antidepresivos, pueden afectar la dura-
cién, calidad y arquitectura del dormir.
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Es dificil estimar el costo econdmico del insomnio y no disponemos de
cifras nacionales, pero considerando dias no trabajados, mayor tasa de
enfermedades, menor rendimiento, accidentes y un elevado consumo
de alcohol entre los insomnes, se estima un costo anual entre 35y 107
billones de dolares al afio en los Estados Unidos (19, 20).

5. Evaluacion y diagnésticos diferenciales

La clave en la evaluacion del insomnio es, sin duda, una anamnesis
detallada. El uso de herramientas adicionales como diario o bitacora y
polisomnografia se reservan para casos especificos.

En primer lugar se debe obtener si el insomnio es de conciliacion, man-
tencion (despertares frecuentes) o despertar precoz; asi como definir la
severidad y los factores precipitantes ya mencionados (ver punto 3).
Dentro de la entrevista se deben explorar habitos de suefio, las circuns-
tancias personales, laborales y académicas del sujeto; el uso de medi-
camentos o sustancias ilicitas y la presencia de otras enfermedades mé-
dicas (Tabla N° 2). Dentro de los medicamentos tendra relevancia el uso
de descongestionantes, antidepresivos, corticoides y estatinas. También
deben preguntarse dirigidamente el abuso de cafeina y nicotina.

TABLA 2. ENFERMEDADES MEDICAS ASOCIADAS
CON INSOMNIO

* Enfermedades que causan dolor (lumbago, fibromialgia)

e Cancer

* Enfermedad pulmonar crénica

* Enfermedades neurodegenerativas (Enfermedad de
Parkinson, Enfermedad de Alzheimer)

* Reflujo gastroesofagico

e Nicturia

« Insuficiencia cardiaca

* Insuficiencia renal crénica

* Diabetes mellitus

* Sindrome de piernas inquietas

* Depresion, ansiedad, trastorno de panico, estrés
postraumatico

Modificado de: Banno K, Kryger MH. Comorbid Insomnia. Sleep Med Clin
2006,367-374.

Finalmente se preguntard sobre las consecuencias que estd provo-
cando el insomnio en la vida del paciente (ver punto 4: Impacto) y
los antecedentes familiares de enfermedades del suefio y de la esfera
psiquiatrica.

6. Tratamiento
La mayor parte de las veces es de gran utilidad tener un equipo multidisci-
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plinario que permita enfrentar al paciente desde diferentes angulos (21).
Una parte importante de la consulta se dedica a explicar el plan de tra-
bajo en forma clara y racional, establecer las expectativas e involucrar
al paciente y a su familia.

Tratamiento psicoldgico y conductual

Las recomendaciones de la American Academy of Sleep Medicine (14)
sefialan que estas técnicas son efectivas en el tratamiento tanto de
insomnio crénico primario como secundario.

La terapia de control de estimulos, entrenamiento en relajacion, tra-
tamiento cognitivo-conductual son individualmente efectivas para el
insomnio primario. En tanto para el insomnio secundario, la terapia de
restriccion de suefio, biofeedback e intencion paradojal pueden ayudar.
La eficiencia fue insuficiente para demostrar que la imagineria y la hi-
giene de suefio sean de utilidad.

Farmacoterapia reciente

La gran mayoria de los pacientes que consulta a un médico por insom-
nio, tiene dentro de sus expectativas la de recibir aquel medicamento
que solucionara el problema rapidamente. Pero el tipo de farmaco asi
como la duracion, dependeré de las caracteristicas del insomnio.

Se puede usar de entrada un hipnético de vida media corta para aque-
llos insomnios transitorios o de corta evolucién, pues asi se evitara que
éste se prolongue y aparezcan malos habitos del suefio, asi como an-
siedad, que pueden a su vez perpetuar el trastorno del dormir. En estos
casos se suelen indicar por 1 a 4 semanas como maximo.

En cambio para ciertos insomnios crénicos como aquellos asociados a
trastornos ansiosos, del animo, del movimiento, enfermedades neuro-
degenerativas, sindromes dolorosos y enfermedades reumatolégicas a
menudo precisan tratamiento prolongado (22, 23, 24).

En ciertos insomnios secundarios, se deben usar aquellos medicamen-
tos que trataran la enfermedad de base (médica, psiquidtrica o neu-
rologica).

En la Tabla N° 3 se mencionan algunos de los Gltimos hipnéticos apare-
cidos para su uso clinico, asf como las dosis recomendadas. Este grupo
corresponde a agonistas no-benzodiacepinicos del receptor benzo-
diacepinico, cuya caracteristica més importante es el ser hipnéticos sin
propiedades ansioliticas, miorrelajantes ni anticonvulsivantes, a dife-
rencias de las benzodiacepinas. La resaca matinal es infrecuente en
ellos. Una descripcion detallada de cada uno escapa a la finalidad de
este articulo, baste decir que el perfil de sequridad ha ido mejorando,
sin embargo permanece el fantasma de la adiccion cuando su uso es
indiscriminado y sin un adecuado control.

Dicho de otra forma, el manejo del insomnio transitorio no deberia
entrafiar mayor problema, si consideramos que la mayoria de los hipné-
ticos son efectivos y pueden usarse por una periodo de 7 a 14 dfas.

El problema se presenta en los pacientes que sufren de insomnio
crénico. Dentro de esta bdsqueda, recientemente, la Food & Drugs

[IMPACTO DE LOS TRASTORNOS DEL SUENO EN LA SALUD DE LAS PERSONAS: INSOMNIO Y SINDROME DE APNEA DEL SUENO - DRA. LARISA FABRES 0.]

479

26/10/08 17:47:29



[REV. MED. CLIN. CONDES - 2008; 19(5) 477- 489]

480

Administration (FDA) aprobd el principio activo eszopliclona con una
adecuado perfil de seguridad y eficacia en estudios a 6 a 12 meses. Un
nuevo aporte, de reciente aparicion en Chile, lo constituye el Zolpidem
en su formulacién “retard”, con un excelente efecto en la induccion
y mantencion del suefio debido a la composicion del comprimido en
doble capa permitiendo una absorcion bifésica: inicial rapida y ademés
concentraciones plasmaticas que se extienden mas alla de las 3 horas
luego de la administracion.

TABLA 3. NUEVOS HIPNOTICOS USADOS EN EL
TRATAMIENTO DEL INSOMNIO

Farmaco Vida media | Presentacion | Dosis (mg)
(hr)
Zolpidem 1524 5y 10 mg 5-10 (>65anc~)s)
comp 10-20 (<65afios)
Zopiclona 5.0-6.0 7.5 mg comp 375 (>65a~nos)
7.5 (<65afios)
5 (>65afios)
Zaleplon 1.0 10 mg com
P g comp 10 (<65afios)
Eszopiclona 6.0 1.2y3mg 12 (>65ar~105)
comp 2-3 (<65afos)
Zolpidem )8 6.25y 12.5mg | 6.25 (>65afios)
retard ' comp 12.5 (<65afos)

Educacion e higiene del suefio

La gran mayoria de los especialistas en trastornos del suefio, hace énfasis
en mejorar los habitos pues le adjudica valor dentro de la terapia del in-
somnio. Alin cuando la evidencia no es concluyente, su puesta en marcha
segUin mi opinion involucra positivamente al paciente y a su familia y mu-
chas veces es la solucion, particularmente en adolescentes y adultos jove-
nes. El la Tabla N° 4 se sefialan las recomendaciones mas importantes.

TABLA 4. HABITOS O HIGIENE DE SUENO

* No ver television, comer o trabajar en la cama.

* No tener el aparato de TV ni computadores en el dormitorio.

e Cenar liviano y al menos 2 horas antes de ir a la cama.

* No consumir bebidas cola, café ni fumar cerca de la hora de
dormir.

* Evitar el ejercicio fisico agotador después de las 19 a 20
horas. Es saludable hacer ejercicio regularmente 2 a 3 veces
por semana, en horario diurno.

* Evitar siestas.
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Un aspecto basico es que las condiciones ambientales sean las ade-
cuadas para un buen dormir: dormitorio silencioso, luces bajas y buena
temperatura. Desde luego, se desaconseja que un paciente insomne
duerma siesta o haga de su dormitorio un centro de trabajo, sala de TV
o comedor. Se debe reservar el dormitorio para el suefio.

Dentro de los malos habitos, uno de los mas frecuentes es el consumo
excesivo de cafeina, motivo por el cual se recomienda no ingerir café,
té, ni bebidas cola o medicamentos que contengan cafeina, las ulti-
mas cuatro horas antes de iniciar el dormir. En el caso del tabaquismo
podria tener un efecto estimulante del alerta, pero ademas el sujeto
puede desarrollar sintomas de privacion nocturnos que interrumpen
el suefio. Existe el riesgo de abuso de alcohol en insomnes, dado que
induce el dormir en una primera etapa, sin embargo también se asocia
a un suefio més superficial.

La realizacion de ejercicio regular, idealmente antes de las 20 horas,
promueve un buen dormir, pero el ejercicio excesivo y muy tarde puede
fragmentarlo. También se deben evitar cenas abundantes tres horas
antes de ir a la cama.

Finalmente, con respecto a los horarios, se debe insistir en una levan-
tada temprano. Esto permitird una mayor exposicion a la luz solar e
ird regulando la hora de suefio nocturno, a través, entre otros, de la
liberacion de melatonina vespertina.

7. Conclusiones

El insomnio sigue constituyendo un desafio diagnéstico y terapéutico,
pero que se puede ser tratado exitosamente en la mitad de los pacien-
tes. Se debe hacer énfasis en la medidas de higiene de suefio y en el
buen uso de medicamentos como apoyo en casos seleccionados.

SINDROME DE APNEA OBSTRUCTIVA DEL SUENO

1. Definiciones y severidad

El Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio (SAOS) también conocido
como Sindrome de Apnea-Hipopnea Obstructiva del suefio se caracte-
riza por pausas respiratorias repetidas, producidas por una obstruccion
intermitente parcial (hipopnea) o total (apnea) de la via aérea alta du-
rante el suefio (Fig. N°1A) asociado a desaturaciones de oxigeno de 3
0 4 puntos en relacion a la basal.

Se considera anormal, mas de cinco apneas por hora de suefio, sin
embargo los sujetos severamente afectados pueden tener varios cien-
tos de apneas cada noche, llevando a repetidos eventos de hipoxia e
hipercapnia. La mayoria de las apneas e hipopneas terminan con un
microdespertar y una hiperventilacién secundaria. La interrupcion del
suefio normal por frecuentes microdespertares conduce a somnolencia
diurna, el sintoma mas prominente en estos pacientes. Tanto los micro-
despertares como los cambios en la gasometria llevan a la activacion
simpatica aguda (25, 26), aumento en la frecuencia cardiaca y la pre-
sion arterial, mas acentuados inmediatamente postapnea.

La severidad de un SAQOS se puede medir con el indice de apnea-hi-
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A.Apnea

B. CPAP nasal

Figura 1: A. Apnea del suefio, se observa la obstruccion de la via aérea superior;

B. CPAP nasal, mantiene la via aérea permeable.

popnea (IAH) que corresponde al nimero total de apneas e hipopneas,
llamados en conjunto “disturbios” o “eventos respiratorios”, por hora
de suefio: leve, entre 5y 15/hr; moderado de 16 a 30y severo mayor a
30/hr (27). Otros importantes procesos patoldgicos que también ayu-
dan a establecer severidad son: las desaturaciones, la fragmentacion
del suefio por los microdespertares y el tiempo total de suefio.

2. Magnitud del problema

El Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio (SAOS), es una enferme-
dad que afecta a un 4% de los hombres y 2% de las mujeres en la
edad media (28, 29). Como se observa, la prevalencia es dos veces
mayor en hombres y es especialmente comdn en personas obesas. Es-
tudios longitudinales (28, 30) han confirmado el aumento del IAH en
el tiempo, posiblemente en la medida que aumenta el indice de masa
corporal (IMC).

3. Factores de riesgo, presentacion clinica y diagnéstico
Obesidad, género, factores genéticos y hormonales median el riesgo de
sufrir apneas del suefio e interactlian en su patogénesis. La obesidad
es el factor de riesgo més establecido y primario dado que el IMC, la
grasa visceral y la circunferencia de cuello son los principales predicto-
res en la expresion clinica del SAOS.

Presentacion clinica

A menudo el motivo de consulta es un ronquido molesto o las ap-
neas presenciadas por la pareja (31). No debemos olvidar que todos
los pacientes con SAOS roncan, pero no todos los roncadores tienen
apneas del suefio. Un sintoma cardinal es la somnolencia diurna ex-
cesiva, la cual se manifiesta en cualquier momento de menor alerta:
leyendo, viendo TV, incluso comiendo o conduciendo un vehiculo. Otras
manifestaciones incluyen: sequedad bucal y cefalea matutina, fallas de
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atencion y concentracién durante el dia, disminucion de la libido y des-
pertares nocturnos con sensacion de ahogo y/o sofocacion.

Aunque el diagnéstico definitivo y tratamiento de este sindrome re-
quieren de una polisomnografia (PSG), la historia y algunos exdmenes
pueden mejorar el nivel de sospecha. Entre ellos, la oximetria de 24
horas pesquisa las desaturaciones, con la ventaja de ser un examen de
menor costo, pero adolece del registro de otros pardmetros fisioldgicos
como el suefio. Los avances en la adquisicion y almacenamiento de
datos han acelerado el desarrollo de equipos PSG portétiles o estudios
abreviados. Aunque con algunas ventajas, la falta de supervigilancia
en domicilio asi como la falta de variables neurofisiologicas hacen que
estas opciones todavia no sean ampliamente aceptadas por los profe-
sionales dedicados a la medicina del suefio. Se mantiene por ahora la
PSG como el gold standard para el diagndstico del SAOS (32).

4. Impacto

4.1. SAOS y enfermedad cardiovascular

Estudios prospectivos recientes, a largo plazo, controlados, sugieren
que los pacientes con SAQS no tratados, tienen un riesgo aumentado
de muerte por todas las causas, particularmente cardiovasculares. Hay
una relacion entre la severidad de esta enfermedad y riesgo cardiovas-
cular (33).

Shamsuzzaman, refiriéndose a las consecuencia cardiacas y enferme-
dad vascular (JAMA 2003), refuerza el concepto que los sujetos con
SAOS tienen una elevada sensibilidad de los quimio-receptores (QR),
lo que provoca una respuesta ventilatoria aumentada a la hipoxemia
durante el suefio y el alerta. La activacion de los QR también estimula
el impulso simpatico provocando vascoconstriccion periférica. Durante
las apneas, asi como empeora la hipoxemia, la actividad simpatica pe-
riférica aumenta marcadamente y se eleva la presion arterial. Desatu-
raciones severas de oxigeno pueden asociarse con ectopia ventricular.
En algunos individuos, la sobreactividad simpatica periférica, puede
acompafiarse de actividad parasimpética cardiaca, provocando vaso-
constriccion y bradicardia. Incluso durante el alerta, los sujetos con
SAOS tienen una actividad simpatica elevada, en parte debido a la
activacion ténica quimio-refleja. La compleja, pero légica relacién que
se establece entre apneas de suefio y enfermedad vascular se resume
en la Figura 2.

Apnea e hipertension arterial

Desde que se iniciaron las investigaciones en pacientes con SAQS, se
puso de manifiesto que las alteraciones cardiovasculares son muy pre-
valentes entre los pacientes con apneas del suefio, siendo la mas signi-
ficativa la hipertension arterial (34, 35, 36). Sin embargo, la interrogan-
te de si el SAQS es un factor de riesgo independiente para hipertension
arterial, o si el aumento de la hipertension en pacientes con SAQOS es
simplemente una consecuencia de la obesidad, inactividad fisica, dia-
betes, tabaquismo y otros factores, se debatié durante muchos afios.
En la actualidad existe una clara evidencia de que el SAOS es un fac-
tor de riesgo relevante e independiente para hipertensién arterial (37),
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FIGURA 2. MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS DEL SAOS Y ENFERMEDAD VASCULAR
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SAOS: Sindrome de Apnea-Hipopnea Obstructiva del Suefio,; P°: presién, CV:cardiovascular,.
Modificado de Shamsuzzaman AS, Gersh BJ, Sommers VV. Obstructive sleep apnea complications and cardiovascular disease. JAMA. 290:1906-14, 2003.

como lo demuestran varios articulos del Wisconsin Sleep Cohort Study.
Young y colaboradores (38) encontraron una mayor prevalencia de hi-
pertension con el aumento de gravedad del SAOS, medido por el indice
de apnea-hipopnea (IAH, el nimero de eventos por hora de suefio).
Otros estudios también demostraron un mayor riesgo de hipertensién
en pacientes con SAOS independiente de otros factores (39, 40, 41).

Desde un punto de vista clinico, es importante sefialar que, incluso un
SAOS leve, incrementard el riesgo para hipertension. Se demostré un
pequefio aumento adicional de la presion arterial acorde a la gravedad
del SAQS en un estudio prospectivo de mas de 2600 sujetos (42) con
un aumento de la presion arterial sistélica y diastélica de 1 mm Hgy
0,7 mm Hg, respectivamente, con cada aumento de 10 puntos del IAH.
En otro gran estudio de 1087 individuos, hubo una incidencia similar
de hipertension arterial para los grupos con IAH de 5 a 20, 20 a 40, y
mas de 40. Sin embargo, el odds-ratio de hipertensién mal controlada
(mayor o igual a 160/95 mm Hg) fue 4,15 en los sujetos con un IAH de
mas de 40 afios, y sélo 1,5 a 2,15 en sujetos con enfermedad leve o
moderada, en comparacion con los sujetos sin apnea del suefio (43).
Esta relacion entre la hipertension y el SAOS puede ser particularmente
importante, en los casos de hipertension resistente a tratamiento.

Otras enfermedades cardiovasculares y SAOS: En la edad media de la
vida, los pacientes con SAOS tienen un mayor riesgo de cardiopatia
isquémica independiente de la edad, IMC, presidn arterial y tabaquis-
mo. Este riesgo se reduce al revertir las apneas obstructivas del suefio.
Los posibles mecanismos responsables del SAOS relacionados con la

REV.MEDICA VOL.19 NOV.indd 482

aterosclerosis incluyen un aumento de la actividad simpéatica durante
el suerio, el desarrollo de resistencia a la insulina, disfuncion endotelial,
y el aumento de la hipercoagulabilidad, el estrés oxidativo y la infla-
macion. SAOS esta asociado con niveles elevados de citoquinas proin-
flamatorias, moléculas de adhesion, fibrinégeno en plasma, actividad
plaquetaria y reduccion de la capacidad fibrinolitica.

4.2. SAOS y accidente vascular cerebral

Estudios recientes indican que el SAOS puede ser un factor de riesgo
independiente para el desarrollo de accidentes cerebrovasculares (44,
45) y la terapia de SAOS pueden ayudar a reducir riesgo cardiovascular
y cerebrovascular (46).

Un gran estudio prospectivo en varones finlandeses mostré un aumen-
to en el riesgo relativo de 2 veces para el resultado combinado de acci-
dente cerebrovascular y cardiopatia coronaria en roncadores habituales
comparados con no roncadores (47). Una pequefia, pero significativa
asociacién positiva (riesgo relativo 1,33) se observé en las mujeres del
Nurses Health Study (48) entre ronquido regular y el resultado combi-
nado de accidente cerebrovascular y cardiopatia isquémica.

En cuanto a la prevalencia de SAQS en enfermedad cerebrovascular,
los estudios estan sesgados, pues estudian solo los sobrevivientes. Por
otra parte, la lesion de centros respiratorios, pueden provocar apneas
centrales y obstructivas post-accidente vascular, por lo cual no sabemos
cual era la condicion previa.

Las caracteristicas de la respiracion también pueden cambiar signifi-
cativamente en el periodo post-accidente vascular. Varios estudios han
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demostrado una tendencia significativa tanto de la intolerancia a la
glucosa como de resistencia a la insulina entre los distintos grados de
severidad del SAOS.

Tamura (70) estudié a 129 japoneses con indice de apnea-hipopnea mayor
a 5, observando un compromiso en el metabolismo de la glucosa en un
60.5% con un aumento de la prevalencia segun la severidad del SAOS.

Algunos autores (71, 72) sefialan que el tratamiento del SAQS conlle-
va una mejoria en el metabolismo de la glucosa, sugiriendo que SAOS
puede ser un factor independiente para intolerancia a la glucosa, y even-
tualmente para diabetes mellitus. Sin embargo, otros datos no muestran
esa mejora (73). Los modelos animales muestran que la apnea obstruc-
tiva induce una disfuncién metabdlica a través de ciclos de hipoxia in-
termitente; se han propuesto mecanismos fisiopatoldgicos subyacentes
incluyendo estrés oxidativo, activacién simpatica e inflamacion.

Ya sea que el SAOS se produce como parte fundamental de la fisiopato-
logia del sindrome metabdlico o si el SAOS promueve el desarrollo del
sindrome metabolico, es algo que todavia debe ser mas estudiado.

5. Tratamiento del SAOS y sus efectos

a. Manejo del sobrepeso u obesidad.

b. Terapia posicional.

c. Evitar sedantes y alcohol.

d. Presion positiva a la via aérea superior (CPAP, BiPAP, AutoCPAP).
e. Aparatos de avance mandibular.

f. Cirugia: Uvulopalatofaringoplastia, Tonsilectomia y otras.

La obesidad es la causa aislada més importante de SAQS, por lo tanto
un punto cardinal de la terapia es la reduccién de peso para mejorar
la eficiencia del suefio, disminuir el ronquido y mejorar de la oxigena-
cion. Los resultados mas draméticos se han comunicado con la cirugia
bariatrica (75, 76, 77).

Dado que las apneas son, a menudo, peores o se presentan exclusi-
vamente en la posicion supina, se pueden implementar técnicas para
mantener el dectbito lateral durante el suefio, ej: un objeto incémodo
cosido en la parte posterior del pijama.

El CPAP (Continuous Positive Airway Pressure) nasal sigue siendo el
tratamiento primario para pacientes con SAQS particularmente mode-
rado a severo (78, 79), consta de una mascarilla conectada a un venti-
lador que mantiene una presién positiva en la via aérea superior a un
determinado nivel (Fig. N° 3), actuando como una manga neumatica
que mantiene la via aérea permeable (80, 81) tal como se ilustra en la
Fig. 1.B. La presion ideal se determina generalmente en el Laboratorio
de Suefio, definiendo la presién capaz de eliminar ronquido, apneas,
hipopneas durante todas las fases del suefio y posiciones, y que per-
mite la aparicion de suefio lento y suefio REM. Hoy en dia, gracias a la
existencia de equipos mas modernos, ha mejorado significativamente
la adherencia y tolerancia a largo plazo al uso de CPAP.
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Figura 3: CPAP nasal.

Efectos del tratamiento sobre la hipertension arterial

Con la fuerte asociacion demostrada entre hipertension arterial y SAOS,
cabria esperar una sustancial reduccién de la presion con tratamiento
eficaz de las apneas de suefio. De hecho, estudios no controlados en la
fase previa a la medicina basada en la evidencia mostraron una mar-
cada reduccion de la presion arterial, tanto durante la noche como de
dia, en SAOS tratados con CPAP. Sin embargo, estudios controlados
han demostrado resultados contradictorios. No hubo disminucién sig-
nificativa en presion arterial media de tratamiento con CPAP en cinco
estudios (82, 83, 84, 85, 86) y una pequefia disminucién de la diasté-
lica (-1,4 mmHg) (87) o diastdlica y presion arterial media durante el
dia, de aproximadamente 2 mmHg (88). Sdlo tres estudios demostraron
una importante reduccion de la presién arterial media entre 2,5y 9,9
mmHg (89). La caida en la presion promedio de 24 horas del dia, no es
s6lo por reduccion de la presion arterial durante la noche, sino también
a causa de una disminucion de la presién arterial diurna.

Se han publicado 3 meta-analisis del efecto del tratamiento de SAQS
con CPAP, en la presion arterial. Uno de ellos fue restringido a estudios
que incluian registros ambulatorios de presion arterial (90), el otro para
los ensayos con duracién del tratamiento de 2 semanas. Este Gltimo
incluyd pacientes con SAOS e insuficiencia cardiaca y pacientes con
SAOS y funcion sistolica normal (91). En general, la reduccién neta de
la presion arterial fue de 2 mmHg, importante pero modesto.

Un tercer meta-analisis (92) incluy ensayos controlados randomizados
que informaron las presiones sistolica y diastdlica antes y después del
CPAP, mostrando una reduccién modesta (1,5 mmHg) en ambas pre-
siones. En 6 estudios que evaluaron SAOS més graves (IAH 30), el CPAP
redujo en 3 mmHg la sistdlicay 2 mmHg la diastolica.

Considerados en conjunto, estos estudios sugieren que hay un efecto
moderado y variable del CPAP en el tratamiento del SAOS, sobre la
presion arterial. Los pacientes con SAOS mds grave, con hipertension
arterial de dificil manejo y con mejor adherencia al uso de CPAP pue-
den mostrar reducciones mas significativas.

3/11/08 12:25:02



[REV. MED. CLIN. CONDES - 2008; 19(5) 477- 489]

484

demostrado una tendencia significativa tanto de la intolerancia a la
glucosa como de resistencia a la insulina entre los distintos grados de
severidad del SAOS.

Tamura (70) estudié a 129 japoneses con indice de apnea-hipopnea mayor
a 5, observando un compromiso en el metabolismo de la glucosa en un
60.5% con un aumento de la prevalencia segun la severidad del SAOS.

Algunos autores (71, 72) sefialan que el tratamiento del SAQS conlle-
va una mejoria en el metabolismo de la glucosa, sugiriendo que SAOS
puede ser un factor independiente para intolerancia a la glucosa, y even-
tualmente para diabetes mellitus. Sin embargo, otros datos no muestran
esa mejora (73). Los modelos animales muestran que la apnea obstruc-
tiva induce una disfuncion metabdlica a través de ciclos de hipoxia in-
termitente; se han propuesto mecanismos fisiopatoldgicos subyacentes
incluyendo estrés oxidativo, activacién simpatica e inflamacion.

Ya sea que el SAOS se produce como parte fundamental de la fisiopato-
logia del sindrome metabalico o si el SAOS promueve el desarrollo del
sindrome metabolico, es algo que todavia debe ser mas estudiado.

5. Tratamiento del SAOS y sus efectos

a. Manejo del sobrepeso u obesidad.

b. Terapia posicional.

c. Evitar sedantes y alcohol.

d. Presion positiva a la via aérea superior (CPAP, BiPAP, AutoCPAP).
e. Aparatos de avance mandibular.

f. Cirugia: Uvulopalatofaringoplastia, Tonsilectomia y otras.

La obesidad es la causa aislada més importante de SAQS, por lo tanto
un punto cardinal de la terapia es la reduccién de peso para mejorar
la eficiencia del suefio, disminuir el ronquido y mejorar de la oxigena-
cion. Los resultados mas draméticos se han comunicado con la cirugia
bariatrica (75, 76, 77).

Dado que las apneas son, a menudo, peores o se presentan exclusi-
vamente en la posicién supina, se pueden implementar técnicas para
mantener el dectbito lateral durante el suefio, ej: un objeto incémodo
cosido en la parte posterior del pijama.

El CPAP (Continuous Positive Airway Pressure) nasal sigue siendo el
tratamiento primario para pacientes con SAQS particularmente mode-
rado a severo (78, 79), consta de una mascarilla conectada a un venti-
lador que mantiene una presién positiva en la via aérea superior a un
determinado nivel (Fig. N° 3), actuando como una manga neumatica
que mantiene la via aérea permeable (80, 81) tal como se ilustra en la
Fig. 1.B. La presion ideal se determina generalmente en el Laboratorio
de Suefio, definiendo la presion capaz de eliminar ronquido, apneas,
hipopneas durante todas las fases del suefio y posiciones, y que per-
mite la aparicion de suefio lento y suefio REM. Hoy en dia, gracias a la
existencia de equipos mas modernos, ha mejorado significativamente
la adherencia y tolerancia a largo plazo al uso de CPAP.

REV.MEDICA VOL.19 NOV.indd 484

Figura 3: CPAP nasal.

Efectos del tratamiento sobre la hipertension arterial

Con la fuerte asociacion demostrada entre hipertension arterial y SAOS,
cabria esperar una sustancial reduccién de la presion con tratamiento
eficaz de las apneas de suefio. De hecho, estudios no controlados en la
fase previa a la medicina basada en la evidencia mostraron una mar-
cada reduccién de la presion arterial, tanto durante la noche como de
dia, en SAOS tratados con CPAP. Sin embargo, estudios controlados
han demostrado resultados contradictorios. No hubo disminucién sig-
nificativa en presion arterial media de tratamiento con CPAP en cinco
estudios (82, 83, 84, 85, 86) y una pequefia disminucién de la diasté-
lica (-1,4 mmHg) (87) o diastdlica y presion arterial media durante el
dia, de aproximadamente 2 mmHg (88). Sdlo tres estudios demostraron
una importante reduccion de la presién arterial media entre 2,5y 9,9
mmHg (89). La caida en la presion promedio de 24 horas del dia, no es
s6lo por reduccion de la presion arterial durante la noche, sino también
a causa de una disminucion de la presién arterial diurna.

Se han publicado 3 meta-analisis del efecto del tratamiento de SAQS
con CPAP, en la presion arterial. Uno de ellos fue restringido a estudios
que incluian registros ambulatorios de presion arterial (90), el otro para
los ensayos con duracién del tratamiento de 2 semanas. Este Gltimo
incluyé pacientes con SAOS e insuficiencia cardiaca y pacientes con
SAOS y funcion sistolica normal (91). En general, la reduccién neta de
la presion arterial fue de 2 mmHg, importante pero modesto.

Un tercer meta-analisis (92) incluy6 ensayos controlados randomizados
que informaron las presiones sistolica y diastdlica antes y después del
CPAP, mostrando una reduccion modesta (1,5 mmHg) en ambas pre-
siones. En 6 estudios que evaluaron SAOS més graves (IAH 30), el CPAP
redujo en 3 mmHg la sistdlicay 2 mmHg la diastolica.

Considerados en conjunto, estos estudios sugieren que hay un efecto
moderado y variable del CPAP en el tratamiento del SAOS, sobre la
presion arterial. Los pacientes con SAQS més grave, con hipertension
arterial de dificil manejo y con mejor adherencia al uso de CPAP pue-
den mostrar reducciones mas significativas.

3/11/08 12:25:02



Efectos del tratamiento sobre los accidentes vasculares cerebrales
El uso de CPAP aumenta el potencial de rehabilitacion después de un
accidente cerebrovascular. Desgraciadamente, la adherencia al uso del
CPAP no ha sido buena en los pacientes que se recuperaban de un acci-
dente cerebrovascular, y los efectos beneficiosos no se han confirmado
(96, 97). En un estudio prospectivo después de un accidente cerebro-
vascular isquémico agudo, Bassetti et al (98) encontraron que sdlo el
15% de las personas con apnea del suefio seguian usando el CPAP. Sin
embargo, Wessendorf et al (99) estudiando en forma prospectiva 105
pacientes con accidente cerebrovascular y SAOS encontraron que el
70% continuaba su tratamiento en casa.

Varios estudios sugieren que el SAOS en el paciente post-accidente
vascular cerebral reduce la motivacion, disminuye la capacidad cogniti-
va, y puede aumentar el riesgo de accidente cerebrovascular recurrente
y muerte. Dyken et al observaron que los pacientes después de un acci-
dente cerebrovascular tienen una alta prevalencia de SAQS, mostrando
este grupo: supervivencia marcadamente disminuida (100), deterioro
funcional, mayores tiempos de hospitalizacién y rehabilitacion (101).
Se cree que el efecto beneficioso del CPAP en el riesgo de accidente
cerebrovascular no es sdlo por la reduccién de la presién arterial, dado
que ademas el CPAP estabiliza la oxigenacion; reduce la actividad sim-
paticay los niveles de catecolamina (102); mejora la funcion ventricular
izquierda (103); disminuye la agregacion plaquetaria, los niveles plas-
méticos de fibrinégeno y marcadores inflamatorios de la ateroesclero-
sis (104), y reduce el riesgo de fibrilacién auricular (105).

8. Conclusiones de SAOS

EI SAOS es un problema de salud publica tanto en paises desarrollados
como en vias de desarrollo, adoleciendo estos Ultimos de recursos ne-
cesarios para su diagndstico y tratamiento. La creciente investigacion,
particularmente relacionado con la magnitud del problema y las conse-
cuencias para la sociedad han permitido dar a los trastornos respirato-
rios durante el suefio la importancia que tienen.

Sabemos que un SAQS no tratado llevard a una somnolencia excesiva,
disminucién del rendimiento laboral y una reduccién en la calidad de
vida (106), asi como una mayor mortalidad por todas las causas, parti-
cularmente cardiovasculares.

La clave que asocia SAOS con enfermedad cardiovascular parece ra-
dicar en la activacion simpética cronica. Otros mecanismos son: in-
flamacion, disfuncion endotelial, niveles aumentados de endotelina,
hipercoagulabilidad y estimulacién del eje renina-angiotensina. SAOS,
hipertension y obesidad a menudo coexisten e interactlian a través de
varios mecanismos fisiopatoldgicos provocando consecuencias cardio
y cerebrovasculares.

Es un hecho que futuras investigaciones, nos permitiran comprender
mejor la relacion bi-direccional que existe entre el suefio, trastornos
cardiovasculares y disfuncién metabdlica. Particularmente relevante es
el impacto potencial del tratamiento del SAOS en la prevencion y ma-
nejo de la hipertensién, cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca
congestiva, accidentes cerebrovasculares y sindrome metabalico.
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