UANE TR

TESIS DOCTORAL

Y %
=\

<
N
Y,

7

EFECTO DE LA CPAPn SOBRE LA

FUNCION VENTRICULAR DERECHA
EN EL SINDROME DE APNEA

OBSTRUCTIVA DEL SUENO (SAOS).

Sl 5]

/v —~

Arsenib Valera Sanchez
H.U. Virgen del Rocio
SEVILLA 1.991



ANEXO 14

IMPRESO DE PRESENTACION DE LA TESIS DOCTORAL

APELLIDOS ... O e NOMBRE. ... oot
PROGRAMA DE DOCTORADO ....ANTERIOR.....ooie et e
DEPARTAMENTO EN QUE HA REALIZADO LA TESIS ... MEDICGINA

TITULO DE LA TESIS EFECTO DE LA CPAPn SOBRE LA FUNCION VENTRICULAR DERECHA EN

EL SINDROME DE APNEA BBSTRUCTIVA DEL SUENO (SA0S).

JDNA.......... e TNyt sa e ee S aR SR e s saent s e Res et h e R e e 2 A e s et s e st e e a e
D/DNA JOSE "CASTILLO 'GOMEZ
................................................................................... ,delDepanamemodeMEDICINA
.................................................................................... , como Director de la Tesis de referencia autoriza su presentacion
D/DRA......... e ie i s eiiehsetssseielakcibcatststia TSSOSO O
........................... y e Gel DEPAMAMENIO G€ oo
..................................................... , como Director de la Tf:sis/rutor(z.) del alumno de referencia autoriza su presentacion.
Fi
Sevilla.. 2% .. de JUli0 g 1991
El Departamento de ........ M D T N A et e
con fecha ........... 24 de Julio 1.991  autoriza la presentacién de la Tesis de

(1) Catedritico, Profesor Titular, Catedratico E.U,, elc.

2) Tachese lo que no proceda. Este apartado sc rellenard solo en el caso de ser dos los Directores de Tesis, o de quc ¢l
Director de la Tesis no sea Profesor del Departamento responsable.



AGRADECIMIENTOS:

A mis padres, a mi hermano y a Nuria

por su constante aliento.

Al Dr. Alejandro Ramos Ruiz, por su

paciencia, sentido del humor y decisiva

participacién en este proyecto.

Al Dr. Francisco Rodriguez Panadero,

siempre atento vy diépuesto, por el

asesoramiento estadistico.

Al Dr. Francisco Capote Gil, por su

desinteresada ayuda y dedicacién.

Al director vy codirector de este
trabajo, por haber despertado en mi

inguietud por la investigacidn.

la



1.- INTRODUCCION. pag. 2

* Concepto. 5
X Etiopatogenia. 15
¥ Perfil clinico. Obesidad. 21
¥ Prondéstico. Morbilidad. 29

¥ Hipertensién pulmonar. Corazén pulmonar
crénico. 32
¥ Hipertensién pulmonar y SAS. 35

¥ Técnicas diagnéosticas no invasivas.

Estudios isotépicos. 47

¥ Tratamiento del SAS. CPAPn. 54

2.—- HIPOTESIS DE TRABAJO Y OBJETIVOS. 61
3.- MATERIAL Y METODO. 64
4.- RESULTADOS. 77
¥ Tablas. . 85

¥ Figuras. 100

5.- DISCUSION. 111

¥ Aspectos epidemiolégicos de la disfuncidn
ventricular derecha en el SAOS. 112

X Factores patogénicos de la disfuncién
ventricular derecha. 1186

¥ Hfecto de la CPAPn sobre la funcién

cardiorrespiratoria en el SAOS. : 128
6.- CONCLUSIONES. 143
7.- RESUMEN. ' 146

8.- BIBLIOGRAFIA. - 150



INTRODUCCION




En los 1ltimos afios se ha producido un avance notable en el
conocimiento del impacto del suefio en los procesos fisiolégicos
del organismo, entre ellos 1la respiracién. Esto ha venido
condicionado por el desarrollo de la neurofisiologia clinica que
ha supuesto la aplicabilidad de técnicas exploratorias al estudio

de los trastornos asociados con el suefio.

Las alteraciones que tienen lugar durante el suefio son
dificilmente reconocidas, bien porque el paciente no suele
referirlas espontdneamente, bien por no reconocer o relacionar
sintomas que durante 1la vigilia traducen patologia del suefio.
Este es el caso de una entidad descrita desde hace décadas, cuya
patogenia no ha s8ido esclarecida hasta hace "poco, ¥y cuyas
implicaciones fisiopatoldgicas siguen siendo debatidas al igual
que su correcta nomenclatura, aunque la denominacién mds aceptada

es la de SINDROME DE APNEA DEL SUERO (SAS).

La primera resefia bibliogrdfica se remonta a 1.936 cuando
Kerr y Lagenl hacen notar la frecuente existencia de cuadros de
insuficiencia respiratoria crénica en enfermos con obesidad
marcada. Posteriormente, fueron publicados trabajos en que se
relacionaba la obesidad con determinadas situaciones clinicas
como la disnea, poliglobulia, cianosis, somnolencia diurna,

corazédn pulmonar crdnico, etc. hasta que en 1.956, Burwell et al=?

pragina 3



proponen agrupar todos estos casos8 acufiando la denominacién comiGn
de SINDROME DE PICKWICK, dada la similar fisonomia de estos

enfermos con Joe, el conocido personaje de Dickens.

Un avance sustancial se produce cuando Gastaut et al3
sugieren en 1.965 que la sintomatologia de estos enfermos puede
estar condicionada por las alteraciones del suefio que ellos
mismos constatan en sus estudios polisomnogrdficos. De una forma
simultédnea, ese mismo afio, Valero y Alroy4 describen un caso de
hipersomnia diurna con hipoventilacién alveolar en un sujeto sin
obesidad, pero afecto de wuna micrognatia 1llamativa, que se

resolvié con traqueotomia.

En 1.972 5 se celebra en Italia el primer simposio sobre
patologia respiratoria relacionda con el suefio, naciendo los
primeros conceptos genéricos del ya desde entonces denominado
SAS. Esta denominacién, Jjunto con 1la de "hipersomnia con
respiracién periddica”, méds arraigada en la literatura europea,

han venido a sustituir a todas las anteriores.

Durante las dos Gltimas décadas, varios grupos de trabajo
han prestado gran atencién a ésta entidad vy, han sido
innumerables las publicaciones que han intentado clasificar sus
aspectos més enigmdticos, al mismo tiempo que se ha ido ampliando

el campo de presentacién de este proceso.
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CONCEPTQ,

El registro poligrdfico del suefio permite la aplicacién de
una sistemdtica de evaluacién diagnéstica en pacientes con
SASe.Esta técnica, no invasiva, estd estandarizada en la
actualidad gracias a las directrices de 1la Asociacién Americana
de Centros de Estudio de Trastornos del Suefio (ASDC).

En general, se reconocen 2 grandes estadios del suefio
fisiolégico en el individuo normal: el tranguilo y el activo?.
Durante los periodos de tranguilidad, la mayoria de las funciones
corporales se deprimen progresivamente hasta alcanzar un nivel
estable, mientras que durante los de actividad se producen
movimientos oculares rapidos (suefio REM), acompafiados por
oscilaciones de la frecuencia cardiaca, presién arterial,
respiracién, y otras funciones. Durante el suefio tranquilo, sin
movimientos oculares rdpidos (suefio NREM), las ondas del EEG se
enlentecen de modo progresivo y aumentan de amplitud. E1l sueﬁo
NREM se divide en 4 etapas de acuerdo con los cambios del EEG: en
los estadios I y II (sueflo ligero), el voltaje es bajo vy la
frecuencia mixta; en los estadios III y IV (suefio profundo), el

voltaje es alto y la frecuencia lenta.

El suefio REM se caracteriza por un patrén EEG con bajo
voltaje y ondas de alta frecuencia, indicativo de intensa
actividad cerebral. Durante este periodo se producen notables

variaciones en las funciones auténomas y corporales: aumenta la
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tasa metabdlica, asi como la temperatura, presién sistélica,
frecuencia cardiaca y respiratoria; paraddjicamente, el tono
muscular disminuye. Hay dque sefiafiar que el suefio REM no es
fisioldégicamente homogéneo, ya que pueden identificarse 2 formas
distintas: una TONICA (inactiva), caracterizada por
desincronizacién EEG y supresién del tono muscular; y otra FASICA
(activa), caracterizada por eclosiones de REM vy btros

movimientos, asi como por irregularidades respiratorias.

Por lo comin, el primer periodo REM va precedido por 70-100
minutos de suefio NREM. Mdas adelante se producen 4-6 fases REM
durante la noche. Los estadios III y IV predominan en la primera
parte de la noche, mientras que el suefio REM y el estadio 1II lo
hacen mds adelante. En las personas mayores, disminuye de forma

considerable el tiempo total de suefio y el del estadio IV.

Esta descripcién del suefio en 5 estadios, s8i bien es eficaz,
no deja de ser un tanto simplista en el analisis de un proceso
tan complejo y dindmico como el suefio humano, en el cual hay
frecuentes cambios de fases vy periodos transicionales, que a

veces representan un elevado porcentaje de la totalidad del

tiempo de suefio.

La respiracion estéa controlada por dos elementos
anatdmicamente distintos, pero funcionalmente integrados, que se

denominan SISTEMA DE CONTROL METABOLICO (AUTOMATICO) Y SISTEMA
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VOLUNTARIO 8 . El primero estd localizado en el tronco cerebral y
recibe estimulos aferentes desde los quimiorreceptores centrales
y periféricos de acuerdo con el estado de oxigenacién, la presidn
arterial de COz y el equilibrio &cido-base. El segundo esté&

situado en el cerebro anterior y corteza cerebral.

Ademéds de estos dos sistemas de control especificos, la
activacién del sistema reticular del cerebro medio ejerce
influencias que son generalmente estimulantes en 1la vigilia e

inhibitorias en la fase REM.

En términos generales, durante el periodo de adormecimiento,
la respiracién es gobernada por ambos sistemas de control, el
metabdlico v el voluntario; durante el suefio NREM,
particularmente las fases III y IV de suefio de onda 1lenta, la
respiracién es regulada exclusivamente por el sistema de control
metabélico; y durante el suefio REM, sobre todo en su componente
fasico, la funcién respiratoria es independiente del sistema de
control metabélico y puede ser considerado gobernado por el

sistema voluntario.

Un importante avance conceptual en los Ultimos afios, ha sido
saber que los misculos de la nariz, lengua, faringe y laringe son
masculos respiratorios y que su actividad es modulada fdsicamente

por la respiracidn.
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A lo largo de 1la escala filogenética, 1la evolucién del
pulmén vy de los misculos de 1la pared toracica se acompafié del
desarrollo de wuna via aérea superior (VAS) méds compleja
estructural y funcionalmente, con el fin de controlar el flujo
aéreo por la trdquea y el de los alimentos por el esbé6fago,
protegiendo asi 1la via respiratoria inferior de elementos ajenos
a la funcién meramente rerspiratoria. Todo este control es
proporcionado Por una compleja coordinacién a través de

mecanismos neuronales ejercida sobre los musculos de la via aérea

superior®.

Diversas observaciones sugieren que el control de 1los
misculos de la VAS y de los musculos inspiratorios estd en parte
mediado por diferentes vias neurolédégicasi©.11l, [os factores que
coordinan los musculos respiratorios, tanto los inspiratorios
(representados principalmente por el diafragma), como los
dilatadores de 1la VAS (representados por el grupo del
geniogloso), no son bien conocidos, aunque se sabe que dicha
Coordinacién es llevada a cabo por dreas neuronales situadas en
el tronco cerebral, que interaccionan entre ellas. De esta forma,
el complejo sistema de control de 1la respiracién resultaria, en
condiciones normales, en wuna ordenada secuencia de activacién

neuromuscular de los miasculos que actuan en la ventilacién.

La activacién de los misculos dilatadores de la VAS ocurre

momentos antes de que lo haga el diafragma; asi, cuando comienza

pragina 8



la inspiracidén, la VAS 8se halla abierta permitiendo el flujo
aéreo a 8u través y facilitando la ventilacidén. Si ésta relacidén
persiste en otros estados de consciencia fuera de la vigilia, es

aun motivo de estudio.

Durante el suefio, por ejemplo, existen claras alteraciones
en el nivel y patrdén de 1la actividad respiratoria, que afectan

fundamentalmente a los misculos de la VAS.

Ciertos sindromes son reconocidos como el resultado de una
inadecuada o inefectiva activacién respiratoria de 1los misculos
de la VAS durante el suefio. Estos trastornos incluyen la Muerte
Subita Infantil y el Sindrome de Apneas Obstructivas durante el

suefio (SAOS) que nos ocupa.

La APNEA se define como un cese en el flujo aéreo nasobucal.
En el humano adulto, se ha demostrado que la respiracidén es
tipicamente periédica durante la fase de adormecimiento y la
fase de suefio ligero (I-I1I), mientras que en 1la fase de suefio
profundo o de onda lenta (III y IV) la respiracidén es regular, ya
que la respiracién es solamente regulada por el sistema de

control metabélico.

Durante los estadios I y II la respiracidén es regulada por

el sistema metabélico y por un variable grado de control

pagina 9



voluntario en funcién de la constante oscilacién entre los

estados de vigilia y suefio.

En muchos sujetos sanos, la disminucién de la ventilacién
durante la respiracién periédica puede conducir a periodos de
apnea de 10 segundos o mds de duracién. En este contexto, la
Respiracién de Cheyne-Stokes puede ser vista como una forma

normal de respiracidn peribddica.

Durante la fase REM, la respiracién puede 1llegar a ser
rapida e irregular, y asociado con el patrén irregular es
frecuente que ocurran periodos de apnea de hasta 20 segundos en

adultos normales, carentes de repercusiones para la salud.

Aungue han 8ido confundidas, a veces, la respiracién
periddica (I y 1II) y la respiracién irregular, el caracter
andrquico de ésta Ultima difiere claramente del caracter ciclico
de la primera, aparte de que no estd asociada con despertares

electroencefalograficos ("arousals"”), propios de las primeras

fases del suefio NREM.

Se ha sugerido que el sistema de control voluntario es el
responsable del patrdén de respiracién irregular propio del suefio
REM fasico 12 y que también contribuye al patrén respiratorio de
suefioc REM toénico que, aunque mds regular, es generalmente mas

rdpido y superficial que durante la fase II1 y IV del suefio NREM,
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de forma andloga a la influencia ténica de la vigilia sobre 1la

respiracién.

El1 SINDROME DE APNEA DEL SUENO (SAS) s8se caracteriza por
alteraciones méds profundas de 1la respiracién que conducen a
cuadros patolégicos presididos por la insuficiencia respiratoria
Yy por una desestructuracién del propio suefio que condiciona
trastornos de la conducta del que lo sufre, asi como anomalias en

la funcioén de diversos 6rganos y sistemas 13.

Por 1lo tanto, personas de todas las edades y sexos sin
evidencia de enfermedad pueden presentar apneas obstructivas o
centrales al comienzo del suefio o durante 1la fase REM. Sin
embargo, los episodios apnéicos son generalmente inferiores a 15
segundos, pero quizds lo mds importante es que las apneas no son
repetitivas 14. La mdxima frecuencia de apneas observadas en
sujetos Jjovenes sanos es8 de aproximadamente 8/hora de suefio,

mientras que en sujetos sanos de mas edad, puede oscilar entre 8

a 12 apneas por hora 15.16,

Los pacientes que presentan clinicamente un SAS evidente,
sufren episodios apnéicos de mds de 15 segundos, son repetitivos
y estdn asociados con caidas intensas de la saturacién arterial
de oxigeno (superiores al 5%). Las apneas pueden ocurrir con una
frecuencia de 40 a 60 por hora de suefio. El1 suefio es interrumpido

por despertares electroencefalograficos conocidos como AROUSALS,
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de forma que raramente estos pacientes presentardn fases de suefio
profundo (estadios III y 1IV). En 1la misma noche, los pacientes

pueden experimentar todo tipo de patrones de apneas 17.18,

Las apneas que tienen lugar durante el suefio son
clasificadas en CENTRALES, OBSTRUCTIVAS Y MIXTAS, dependiendo de
la presencia o ausencia de esfuerzos respiratorios. En todas, el
flujo aéreo en la nariz y la boca estd ausente, 1o que define la
apnea. En las centrales, los esfuerzos respiratorios registrados
por los movimientos de la caja tordcica y el abdomen, no se
producen. En las obstructivas, los esfuerzos de la musculatura de
la pared toracica estdn presentes a lo largo de todo el episodio
apneéico. En las apneas mixtas, ambos patrones, central vy

obstructivo, estan presentes en la misma apnea.

El grado de desaturacién arterial de oxigeno esta
condicionado por la duracién de la apnea y por el nivel de
saturacién previo a la apnea 14. Estudios muy recientes llevados
a cabo por Fletcher et al 18, otorgan un papel preponderante a
este Gltimo aspecto, y afirman que 1la duracién de la apnea no
predice el indice de desaturacién apnéica, y que la saturacién de
oxihemoglobina venosa (Sv0z) preapnéica, parametro que ellos
monitorizan, desempefia un papel decisivo en el mencionado indice.
De esta forma, la existencia de enfermedad pulmonar preexistente
(que deprima la saturacién durante la vigilia) y la reiteracidn

de las apneas (que no permite la total recuperacién de la SvOz
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preapnéica) son factores determinantes en el grado de dasturacién

durante el episodio apnéico 38,

La definicién de 1la apnea, establecida anteriormente y
basada en el tiempo que dura el cese del flujo aéreo, es un tanto
arbitraria y sujeta a discusién, ya que existen problemas en
distinguir las variaciones normales de la respiracién durante el
suefio de las francamente patolégicas en funcién del nutmero o la
duracién de 1las apneas. Esto es debido, por un lado, a que
existen sujetos que tienen mads de 200 apneas por noche (20-
30/hora) y no presentan sintomas 21, y por otro, a que algunos
pacientes presentan hipoventilacién sin apneas y sufren el
cortejo clinico propio del sindrome 2°. Es por ello que, en el
momento actual tiende a hablarse de "SINDROME DE APNEA-HIPOPNEA",
término que comienza a generalizarse en la literatura reciente.
En el trabajo mencionado 2°©, Gould et al establecen como mejor
definicién de hipopnea aquella en gque existe una reduccién al
menos del 50% de los movimientos toracoabdominales durante un
periodo igual o superior a 10 segundos. Esta definicién es la que
mejor se correlaciona con las desaturaciones y con el namero de
"arousals” que tienen lugar durante el suefio, y la prefieren a
aquella basada en la reduccidén del flujo naso-bucal. Desde esta
6ptica, los pacientes con hipopneas recurrentes eran clinicamente
indiferenciables de aquellos con apneas y Que poseian una
frecuencia de desaturaciones y "arousals” similares. Confirmaban

asi que el SAS podia establecerse altn en ausencia de verdaderas
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apneas. Esto hace referencia, por motivos obvios, a las apneas
obstructivas y mixtas aue, como ya indicamos anteriormente, son
las predominantes en la edad adulta con diferencia 17, y las que

centraran nuestra atencién.
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ETIOPATOGENIA.
La causa o0 causas del ©SAS estédn atn bajo revisién; sin

embargo, bastante 8e conoce y numerosas han sido las teorias

propuestas 14.22.23,

Apneas Centrales.—- Ya que este tipo de apneas es mucho menos
comin que las obstructivas, los estudios fisiopatoldégicos han
sido menores. Parece claro que diferentes mecanismos pueden

conducir a la apnea central.

Mientras la hipocapnia puede producir apneas centrales
durante el suefio, el mismo grado de hipocapnia no la produce
durante la wvigilia o durante el suefio REM, donde el control

ventilatorio también es gobernado por el sistema voluntario.

Reducciones del metabolismo corporal reducen los impulsos

respiratorios pudiendose producir apneas.

Anormalidades en las respuestas a la estimilacién de los
mecanorreceptores (pulmonares, laringeos, pared tordcica) también

puede condicionar la aparicion de apneas centrales.

El aumento del impulso ventilatorio central que sigue a la
estimulacién del cuerpo carotideo, es seguido de un incremento de

la respuesta ventilatoria incluso durante un tiempo después de
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que la estimulacién hava cesado. Esta postdescarga de las

neuronas respiratorias, compensaria el efecto depresor sobre la

respiracién de la hiperventilacidén hipocédpnica provocada por el

estimulo carotideo. Puede ser que este mecanismo de postdescarga,

que tiende a estabilizar

la respiracién, sea defectuoso en los

enfermos con SAS de tipo central 24,

Apneas Qbstructivas.— Este tipo de apneas ocurren como

consecuencia de la oclusién de la via aérea superior durante el

suefio, a nivel de 1la

regién orofaringea 35. Gran variedad de

técnicas, incluyendo el

examen visual, han detectado

anormalidades en de la VAS en pacientes con aprneas

la anatomia

obstructivas 23.25, una alta

Varios estudios han

aportado

incidencia de

anormalidades en
rdpidas oscilaciones en el flujo

variables 28,

Sin embargo, estas

hallarse en sujetos sin SAS como

la curva flujo-volumen mostrando
yv/0 obstrucciones extratoracicas
anormalidades también han podido

recientemente observaron Krieger

et al 27, quienes creen que estas anormalidades de la curva

flujo-volumen no estdn relacionadas con el grado de disfuncién de

la VAS durante el suefio, sino con las anormalidades de esta zona

anatdmica durante la vigilia,

lo cual no es especifico del SAS.

Este grupo de trabajo incluso extrae consecuencias patogénicas

del andlisis de la mencionada curva; los SAOS con curva normal

durante la vigilia en los que la

corresponderian a aquellos
oclusidén de la VAS estd producida por un defecto en la actividad

de los misculos dilatadores a este nivel durante la inspiracién,
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mientras que los no-SAOS con curva anormal, corresponderian a los
sujetos cuyas anormalidades de la VAS son compensadas por un
incremento de la actividad durante el suefio de 1la musculatura
dilatadora de la fafinge. Estas diferencias vienen a reflejar la
heterogeneidad de los mecanismos que llevan a la oclusién de la

VAS en el SAOS, y que ahora comentaremos.

Actualmente se piensa que las apneas obstructivas ocurren
debido a un desequilibrio entre la actividad de los musculos de
la VAS, que tienden a mantener abierta la regién faringea durante
el esfuerzo inspiratorio, y la actividad de los musculos
inspiratorios. La presi6n negativa creada cuando se produce la
inspiracién, tiende a colapsar la VAS a menos que sea
adecuadamente contrarrestada por los misculos dilatadores

faringeos 28.29

No estd atn claro s8i la colapsabilidad de 1la VAS se debe
originalmente a un incremento en la presién de succidn
consecutivo a modificaciones estructurales y anatémigas de la VAS
(FACTORES MECANICOS) o si es debido a un defecto en la activacidn
de los musculos dilatadores de la VAS y del diafragma durante el

peculiar suefio del SAOS (FACTORES FUNCIONALES) 31-33,

Es sabido que muchos de 1los factores que inhiben la
actividad de los masculos inspiratorios, tambien inhiben la

actividad de los musculos dilatadores faringeos. Sin embargo, los
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dos grupos musculares difieren en 8u sensibilidad a estos

estimulos, diferencia que puede hacerse mds ostensible durante el

suefio.

Aunque son varios los mecanismos que llevan a la produccién
de un episodio apnéico, tienen que haber otros qQque expliquen la
recurrencia de las apneas. Existen al menos dos posibilidades
vadlidas 14.22;

a) Muchos fendémenos fisiolégicos estdn sometidos a una
inherente periodicidad ("reloj interior”). Pudiera ser que las
apneas recurrentes tuvieran su base en algin defecto en alguno de
estos "relojes internos” o "marcapasos’.

b) Las apneas recurrentes pudieran también ocurrir a
consecuencia de oscilaciones en la ventilacién y en las presiones
de gases arteriales producidos por wuna inestabilidad en el
mecanismo feed-back del control de 1la respiracién. Recientes
estudios B30, sugieren que pueden ocurrir cambios en la

resistencia de 1las VAS en sicronismo con oscilaciones de la

ventilacioén.

En 1.988, Suratt et al 34 observan que durante las apneas,
la actividad EMG de 1los musculos de las VAS disminuye, pero que
alin asi, sigue siendo mds elevada que en sujetos normales. Esto
indicaria que 1las apneas obstructivas no son debidas solamente a
la actividad disminuida del grupo geniogloso, ya que los sujetos

normales tienen menor actividad f&asica que estos enfermos, y no
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sufren apneas obstructivas. Pareceria que la actividad aumentada
de este grupo muscular fuese un mecanismo compensador de unas VAS
con su permeabilidad comprometida, y que predispone al colapso
durante el suefio, cuando la actividad EMG cae por debajo de un

nivel critico.

En RESUMEN, podriamos decir que el componente central de las
apneas parece ser la consecuencia de un incremento de la
inestabilidad wventilatoria fisiolégica, especialmente en el
inicio del suefio. A su vez, el componente obstructivo podria ser
la consecuencia de un defecto en el control de 1los misculos
dilatadores de 1la VAS. La repeticién de las apneas mantienen al
sujeto en fases de suefio 1inestable, donde estos efectos son
maximos, autoperpetuandose el proceso. Las anormalidades
anatémicas y estructurales de la VAS contribuyen a intensificar

estos desordenes funcionales 13.35

Los episodios de apneas obstructivas son frecuentemente
iniciados pof un periodo de apnea no-obstructiva; cuando aparece
esta secuencia en un paciente hasta el punto gque constituye su
patrdén dominante, se denomina APNEAS MIXTAS O DE PREDOMINIO
MIXTO, que estdn presentes en un gran numero de pacientes con
SAOS. Esta apnea central inicial, se pensdé que contribuia a la
apnea obstructiva que la seguia, debido a un deterioro relativo

de la actividad muscular faringea con respecto a  1la presién
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negativa intrafaringea generada por los musculos de la

inspiracién 28.37,

En 1.986, Iber et al =233 realizan un estudio provocando
apneas experimentales en sujetos traqueostomizados a consecuencia
de padecer un SA0OS, y fruto de sus resultados sugieren que el
componente no-obstructivo o central de las apneas mixtas, puede
ser el resultado de la hiperventilacidén que sigue al episodio de
apnea obstructivo previo, mds que la causa del episodio de apnea
obstructivo siguiente. La hipocapnia fruto de esa
hiperventilacién post-obstructiva produciria una hipoventilacidn
(hipopnea) o una apnea total de tipo central que seria continuada
por la siguiente apnea obstructiva, siendo asi una consecuencia,

v no la causa de los episodios obstructivos.
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PERFIL CLINICO, OBESIDAD,

El SAOS es una entidad plurietiolégica 38—41 donde se han
descrito una amplia gama de anomalias, bien de tipo anatdémico a
nivel de regién orofaringea, bien de tipo funcional, 1las cuales
conducen a una consecuencia 1uUnica vy comin: la obstruccién al
flujo aéreo alto. Esto condiciona una hipoventilacién alveolar

intermitente que de no mediar tratamiento, conducird a graves

consecuencias.

Bien sea por factores anatémicos, funcionales, o la mayoria
de las veces por la coexistencias de ambas, la sintomatologia que
refiere el paciente con SAOS, complementada casi siempre por sus
familiares convivientes, suele ser muy homogénea v presidida la
mayoria de las ocasiones por la siguiente triada:

- Hipersomnia diurna.
- Suefio agitado nocturno.

- Rongquidos con caracteristicas especiales.

La HIPERSOMNIA DIURNA es un sintoma cardinal. Acostumbra a
ser importante y, en grados extremos, hace qQue el paciente se
duerma en situaciones inverosimiles. Parece estar motivada por la
desestructuracién del suefio normal, lo qQue hace que el paciente

tenga un suefio de mala calidad, rompiendose la cadencia vy el
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namero de fases REM, asi como los porcentajes normales de las

distintas fases del suefio NREM 42,

Los RONQUIDOS suelen ser el sintoma m&s precoz y pueden
preceder en afios al resto de la clinica. Son rongquidos violentos
de tonalidad grave y, en ocasiones estridentes, especialmente el

que acompafia a la inspiracidén que sigue a la pausa de apnea.

El ©SUENO AGITADO es también habitual, resultando normal
que estos enfermos se despierten, aungque de forma incompleta,
muchas veces a 1lo 1largo de la noche, fenémeno conocido en la
literatura anglosajona como "arousal” (despertar

electroencefalografico).

Otros sintomas menos constantes completan el espectro
clinico de esta enfermedad (cefaleas vy torpor matinales,

nicturia, trastornos de la libido y del comportamiento, etc.).

Aunque la edad de aparicidén del SAS varia segﬁn el tipo de
proceso causante del sindrome, lo cierto es que, excepto en un
pequefio grupo de poblacidn infantil donde la hipertrofia
amigdalo-adenoidea es la responsable directa del cuadro, dicha
edad se distribuye en un rango que abarca entre los 20 y los 70
afios, afectando a un 1-4% de la poblacién adulta 43. La
frecuencia de aparicién del SAOS se incrementa con 1la edad, ¥

alcanza valores méximos entre los 50 y los 70 afios.
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Dentro del perfil clinico del SAOS, la QBESIDAD es un rasgo
clinico muy constante, de forma que los pacientes con
caracteristicas "Pickwick” constituyen el grupo mds numeroso de
enfermos. Aungue algunos han sido obesos desde la infancia, en la
mayoria el sobrepeso se produce a partir de la 38-48 década, ¥y
parece existir un umbral de peso, variable para cada individuo,
superado el cual comienza a aparecer la sintomatologia <4. En la
obesidad patoldégica hay, de forma prdcticamente constante, algun
grado de compromiso respiratorio. En algunos casos serd una
limitacién ventilatoria de tipo restrictivec y en otros,

complicaciones severas entre las que se incluye el SAOS.

La obesidad precede en un tiempo variable a la aparicidén de
hipersomnolencia, pero por lo general suele tratarse de afios. No
obstante, ni todos los obesos padecen el SAOS, ni todos los

enfermos de SAOS son obesos.

Muchos de 1los obesos que padecen el SAOS, mantienen en
vigilia una hipoventilacidén alveolar crdénica, hasta el punto que
el sindrome de hipoventilacién-obesidad y el SAOS van a menudo

unidos, cuando no se hacen sinénimos 46.

La relacién exacta entre el SAOS y la obesidad permanece en
la ambigiiedad, ya qQue no existe una relacién directa entre el

grado de obesidad y la severidad del sindrome; incluso obesos de
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la misma intensidad pueden o no tener el sindrome 468, Varias
hipbétesis han intentado explicar ésta asociacidén frecuente,

basada fundamentalmente en factores anatémicos y neurolégicos.

Varios trabajos han encontrado anormalidades anatémicas a
nivel faringeo que facilitarian el colapso de la VAS, utilizando
para ello técnicas de imagen como el examen radiolégico
cefalométrico, la ecografia, la TC y la resonancia magnética.
Ultimamente se presta especial atencién a la morfologia y al
tamafio del &rea de seccibébn transversal de la regidén orofaringea

durante la vigilia, y su posible relacidén con el sindrome 47.48,

Los factores de indole neurolégica contribuirian
produciendo alteraciones en los mecanismos de control central de
la respiracidén, por diversas vias: disminuyendo la capacidad
contractil de los mGsculos dilatadores faringeos, deteriorando la
coordinacion entre la contraccién diafragmatica y de la

musculatura dilatadora faringea durante el suefio, etc.

Factores neurolégicos’ también han gsido invocados para
explicar 1la presencia de hipercapnia en vigilia, en algunos
pacientes con SAOS, por lo general obesos vy que suelen
corresponderse con el cuadro clinico del Sd. de hipoventilacién-
obesidad. Parece demostrado que estos pacientes hipercapnicos,

presentan una respuesta central deprimida para los estimulos
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ventilatorios debidos al SAOS (hipercdpnia e hipoxia) vy esto

Justificaria la presencia de hipoventilacién en vigilia.

Sin embargo, Rapoport et al 48 recientemente han podido
comprobar que esta respuesta deprimida no se modifica después de
un tratamiento efectivo del SAOS, y que algunqs pracientes guedan
eucapnicos trdas el tratamiento mientras que otros siguen
hipercédpnicos. Por tanto, piensan que aquellas respuestas
deprimidas jugarian a lo sumo un papel permisivo, pero no serian
la causa de la hipercapnia, que ellos atribuyen a dos mecanismos:
a) un balance desfavorable entre la ventilacién durante la
vigilia, que es normal, y la hipoventilacién durante las apneas.
Esto seria corregible con el tratamiento y, por lo tanto,
corresponderia a los pacientes eucdpnicos trds el tratamiento.

b) el segundo mecanismo consistiria en una hipoventilacién
sostenida, incluso durante la vigilia, vy que seria independiente
del fenémeno apnéico. Este mecanismo corresponderia al grupo de
enfermos que persisten hipercdpnicos incluso después del
tratamiento y que, seguin estos autores, se identificarian con el
auténtico Sindrome de Pickwick, reconocibles por la existencia de
un bajo nivel de ventilacidén en el patrdédn respiratorio en vigilia

antes del tratamiento.

En un intento de esclarecer méds el control ventilatorio en
el §SA0OS, Rajagoral et al Bo comprobaron que los SAO0S

normocdpnicos en vigilia, tenian una respuesta ventilatoria a la
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hipercapnia normal. Pero cuando los colocaban en una hipercapnia
controlada (60 mmHg) igual que a un grupo control de sanos, y los
sometia a una resistencia afiladida al flujo inspiratorio, el grupo
control aumentaba su P o,1 manteniendo una ventilacién similar,
mientras el grupo de SAOS no modificaba su P o.1 V¥ el resultado
era una hipoventilacién. Esto se conoce como fenémeno de
COMPENSACION DE CARGA, del cual carecerian 1los pacientes con
SAOS, reflejando wuna anormalidad en el control respiratorio
sitﬁado a un nivel superior al tronco cerebral donde se halla el
centro respiratorio. Este fendmeno es dificil de interpretar ya
que, aunque se le han querido ver implicaciones patogénicas
(durante el suefio la obstruccién acttia como una carga
inspiratoria), lo cierto es gque no explica el origen de la
obstruccién y podria ser mds bien una consecuencia debida a la

hipersomnia, que su causa.

Otros factores como la hipoxemia diurna 51, la sobrecarga
mecanica gque supone la obesidad, la ingesta etilica crénica B2,
la existencia de enfermedad obstructiva de 1la via aérea B63.54 y
la severidad del propio SAQOS 55 contribuirian a la severidad de
la hipercapnia durante la vigilia, poniendo de manifiesto que se

trata de un problema multifactorial variable para cada paciente.

Mencién especial requiere 1la asociacién del SAOS con 1la
limitacién crénica al flujo aéreo (OCFA), denominado por algunos

autores SDR. OVERLAP O SOLAPAMIENTO B8. La coexistencia de ambas
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entidades empobrece el prondéstico que cualquiera de ellas tendria
aisladamente, e incluso variaria 1la actitud terapéutica a
adoptar, ya qQue la administracién suplementaria de oxigeno a bajo
flujo de forma crénica e incluyendo las horas nocturnas parece
que agrava los episodios apneicos B7, sin embargo, la
traqueostomia solucionaria las apneas nocturnas y en algunos

casos, mejoraria la situacidn gasométrica diurna de algunos

enfermos.

La existencia de hipoxemias nocturnas transitorias es un
hecho frecuente en muchos enfermos con OCFA constatado por varios
autores bB8.568, teniendo repercusiones sobre los parametros
hemodindmicos, a veces con resultados nefastos para la
supervivencia del enfermo. Sin embargo, esto no supone la
existencia de un SAOS afiadido 62, debiendose en la mayoria de los
casos a hipopneas similares a las gue ocurren en sujetos sanos,
ocurriendo que estos enfermos parten de una situacién gasométrica
normalmente deteriorada 14 unos mecanismos compensatorios
limitados, por lo que 1la repercusion de caidas moderadas en la

Pa0z durante el suefio tendrén consecuencias clinicas.

Es por ello que algunos autores 6°© han desaconsejado la
practica rutinaria de estudios del suefio en sujetos con OCFA sin
manifestaciones clinicas sugestivas de SAOS, ya gque no aportan
nada al pronéstico de estos enfermos que no aporte la gasometria

arterial diurna. Este estudio fue realizado en 97 enfermos con
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OCFA vy la préactica del estudio polisomnogrdfico no fue
considerado un método rentable para la deteccidén de SAOQS
clinicamente insospechado. Todos estos autores BB—60 coincidieron
que en estos casos, el oxigeno suplementario nocturno no evita
los trastornos respiratorios durante el suefio, pero si corrige

las fuertes caidas de la Sa0Oz, con su potencial repercusién en la

supervivencia.

Muy recientemente, Kunimoto et al 81 encuentran diferencias
en la respuesta ventilatoria al estimulo hipercdapnico-hipéxico
entre los obesos masculinos y femeninos, encontrando asi una

posible Jjustificacién a la mayvor incidencia del SAOS en los

obesos masculinos.
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PRONOSTICO, MORBILIDAD.

Es indudable que el SAOS entrafia un riesgo para la salud de
quien 1lo padece, comportando wuna morbilidad y mortalidad no
despreciable. Es por ello que, recientemente, 1la mortalidad
asociada al SAOS ha sido motivo de miltiples investigaciones con
el fin de esclarecer su origen y su frecuencia real. Esto ultimo
aun es dificil de determinar yva que no existen seguimientos lo
suficientemente amplios y, en no pocas ocasiones, el SAOS se

superpone con otras patologias que pudieran desvirtuar los

resultados.

Independientemente de la mortalidad por accidentes
cotidianos, fruto del estado de intensa somnolencia diurna, es
indudable que el aparato cardiovascular se convierte en 1la mayor
fuente de complicaciones, tanto inmediatas como tardias, algunas

de ellas con resultados mortales.

Los grados de desaturacién de oxigeno arterial gue tienen
lugar durante 1los episodios de apnea, situan al miocardio en una
posicidn critica, produciendose un variado abanico de trastornos
del ritmo y de 1la conduccién que pueden originar la muerte
inmediata del enfermo 82.83 y que suelen corregirse con un

tratamiento efectivo que suprima las apneas.
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Otros autores han comprobado cémo se modifica esta
mortalidad con las distintas modalidades terapéuticas, ya que
muchas veces la simple desaparicién de la sintomatologia no
conlleva un menor riesgo. Este es el caso de la perdida de peso
en la obesidad B81. Muy recientemente, Partiner y Guilleminault 84
hicieron un seguimiento durante 8 afios (1.972 a 1.980) de 198
enfermos con SAOS que habian sido tratados con traqueostomia o
con adelgazamiento en funcién de 1la severidad del sindrome.
Apreciaron que a pesar de mejorar en ambos grupos los sintomas,
la morbilidad a largo plazo era superior en aquellos que
siguieron medidas conservadoras, a pesar de presentar un sindrome
de menor gravedad en principio. Destacaron la necesidad de tomar
medidas mds agresivas en pacientes con grados mederados de
enfermedad ya que, a largo plazo, los enfermos traqueostomizados
tienen menos morbilidad que los sometidos a tratamiento
conservador. Incluso sugerian hacer una mayor seguimiento de los
"grandes roncadores” asintomdticos que con el tiempo pudieran

llegar a desarrollar la enfermedad.

Hay que sefilalar que cuando cerraron el estudio, aun no se
habia introducido la presién continua positiva en la via aerea
(nCPAP), por lo Qque el tratamiento conservador se reducia a la

perdida de peso y evitar los factores agravantes.

He et al 6B realizaron otro seguimiento gque concluyé en

1.986, donde ya se valoraba el uso de la nCPAP y de las técnicas
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de reconstruccioén faringeas (uvulopalatofaringoplastia).
Encontraron una diferencia de mortalidad en funcién del indice
apneico, siendo mayor cuando éste era superior a de 20,
fundamentalmente en pacientes menores de 50 afios, en 1los que no
suelen sumarse otras patologias. Observaron que la mortalidad
cayd drdsticamente cuando se empled la traqueostomia o 1la nCPAP,
pero no variaba significativamente cuando se valoraba la UPF de

forma aislada o la perdida de peso.
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HIPERTENSION PULMONAR. CORAZON PUIMONAR CRONICO.

Desde las primeras descripciones del sindrome, la existencia
de corazén pulmonar crénico (CPC) siempre ha sido considerada
como parte del cuadro clinico y la complicacién tardia que mas

ensombrece el pronéstico de dicha entidad.

Efectivamente, el CPC es un hallazgo clinico que suele
aparecer durante la patocronia de la enfermedad, sobre todo en
sus formas mds evolucionadas ©8, pero no es menos cierto que
refleja el resultado final de una serie de acontecimientos que
ocurren sobre la red vascular pulmonar a lo largo de la

enfermedad.

Para comprender la patogénesis de la hipertensién pulmonar
(HP), es primero necesario recordar los determinantes de la
resistencia vascular pulmonar, que vienen recogidos en la

siguiente relaciédn:

Pap - Pazx RVP: Resistencia vascular pulmonar.
RVP = — Pap: Presidn arterial pulmonar.
Q Par: Presidén auricular izquierda.

Q: Gasto cardiaco.
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De esta ecuacién deducimos que la Pap varia directamente con
la presidén en la auricula izquierda (o presién venosa pulmonar) y
con el gasto cardiaco.Por otro lado, la ley de Piseuille que
gobierna la resistencia al flujo a través de tubos rigidos,
revela que la resistencia es directamente proporcional a la
viscosidad de la sangre e inversamente al radio del vaso

sanguineo.

Por tanto, el gasto cardiaco, la presién venosa pulmonar, la
viscosidad sanguinea y el 4rea de seccién del lecho vascular

pulmonar determinan la presién en la arteria pulmonar.

La VASOCONSTRICCION por contraccién de la musculatura lisa
de los vasos sanguineos y los CAMBIOS ESTRUCTURALES en la pared
de los vasos producen una disminucién de la luz que conllevaria

un aumento de la resistencia vascular pulmonar y con ello, un

aumento de la Pap.

La HIPOXIA ALVEOLAR es el estimulo mds importante para la
vasoconstriccién de los vasos pulmonares con musculatura lisa y
Juega un papel mayor en el desarrollo de la HP secundaria a la
hipoxia alveolar crénica, donde se afiaden cambios estructurales
en los vasos pulmonares 87-88, Estudios recientes 7° sugieren
que los cambios estructurales serdan diferentes en funcién del

estimulo que los provoca, y estos cambios se resumen en: 1)
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pérdida del lecho vascular periférico, ¥y 2) extensidén de la
musculatura lisa a vasos més periféricos, normalmente no
musculares, con hipertrofia de dicha musculatura. El aumento de
grosor de la adventicia y de la media se consideran alteraciones

secundarias a la HP.

Como la severidad del cambio estructural va a depender del
agente inductor, se pone de manifiesto que el pulmén posee mas
variedad de respuesta de 1lo gque hasta ahora se peneaba. La
hipoxemia crénica actua fundamentalmente por extensidén e
hipertrofia de la musculatura vascular a vasos mds periféricos,

siendo el componente de pérdida de lecho vascular menos

importante.

La respuesta de la HP 'a la terapéutica, es posible
adelantar que dependerd de la contribucién relativa de la
vasoconstriccién y de los cambios estructurales de los vasos al
aumento de la resistencia vascular, asi como de la reversibilidad

potencial de dichos cambios estructurales.
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HIPERTENSION PUIMONAR Y S.A.S.

En la década de los setenta se despierta el interés por las
modificaciones hemodindmicas que acaecen durante el suefio de

estos enfermos y los factores que contribuyen a ellas.

En 1.972 fueron publicados los resultados de un estudio de
10 enfermos con SAS,‘ en los cuales fueron monitorizados durante
el suefio nocturno espontdneo 1la presién arterial pulmonar y
sistémica, asi como los gases arteriales 71. Este trabajo mostrd
que todos los enfermos estudiados presentaron un aumento de la
Pap junto a una importante acidosis con hipercapnia e hipoxia, en
el momento que tuvieron lugar las apneas, asi como una elevacién
de la presidén arterial sistémica y de la frecuencia cardiaca. Al
mismo tiempo, pudieron observar que estas alteraciones
hemodindamicas se iban agravando segin los enfermos iban entrando
en etapas sucesivas del suefio; por otro lado, no existia
relacién entre 1las modificaciones hemodinamicas del_ suefio vy la

situacidén cardiorespiratoria durante la vigilia.

En 1.976, Tilkian et al 72 llevan a cabo un estudio similar
al anterior, donde encuentran prédcticamente los mismos hallazgos.
Sin embargo, su trabajo no se limita a la mera descripcién de los
hechos observados, sino que encuentran una explicacién

fisiopatolégica a la mayoria de los fenémenos hemodinamicos que
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acontecen durante el suefio de estos enfermos. De esta manera,
este trabajo viene a confirmar las observaciones de Coccagna en
1.972 71, pero a su vez sienta las bases que justifican los
cambios hemodindmicos observados, convirtiendose asi en cita de
referencia obligada en todos 1los estudios realizados en este

sentido, ya que salvo ligeras matizaciones, continta vigente.

Para el grupo de Tilkian 72, dos fenémenos tienen lugar
cuando se produce una apnea de tipo obstructiva: por un lado, una
HIPOVENTILACION ALVEQOLAR, vy por otro, una DISMINUCION DE LA
PRESTON INTRATORACICA debida a 1la maniobra de Miller (esfuerzo

inspiratorio frente a una glotis cerrada).

La HIPOVENTILACION ALVEOLAR conlleva wuna marcada hipoxemia
jJunto a wuna situacién de acidosis hipercdrbica, todo lo cual
determina wuna vasoconstricecidén pulmonar que contribuye a la
elevacién de las resistencias vasculares pulmonares. La
hipoxemia, a su vez, produce una descarga del sistema nervioso
simpdtico que tiende a producir una elevacién de la tensién
arterial sistémica y un efecto taquicardizante. En algunos
pacientes mayorés con SAOS 1los reflejos simpaticos pueden estar
afectados, permitiendo asi que puedan producirse hipotensién y
riesgo de shock. Este mecanismo podria explicar la elevada
incidencia de infartos cerebrales durante el suefio en este tipo

de pacientes 73,
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La MANIOBRA DE MULLER pone en marcha un reflejo vagél
bradicardizante que se mantiene durante la apnea, y que oculta la
tagquicardia que deberia esperarse por el estimulo simpatico de la
hipoxemia. De ahi que durante el tiempo que dura la apnea sea
frecuente observar una bradicardia sinusal, y que al finalizar
aquella quede anulado el reflejo vagal y quede al descubierto la
taquicardia sinusal observada en este momento. Durante este
tiempo, pueden intercalarse distintos tipos de arritmias vy
trastornos de la conduccién en funcidén de la severidad de la

hipoxemia y la magnitud de los reflejos desencadenados.

Para estos autores 72 varios factores pueden contribuir
durante las apneas obstructivas a la elevacién de la Par. La
hipoxemia, como hemos comentado tiene un efecto definido (y al
parecer variable para cada individuo 74), sobre el tono de la
musculatura vascular pulmonar, dando lugar a una
vasoconstriccidén. Aunque este es considerado el principal factor,
hay otros que también pueden contribuir: el aumento del gasto
cardiaco observado al final del periodo apnéico por las descargas
simpdticas 75, el aumento del retorno venoso debido a la caida de
las presiones intratordcicas y cierto grado de disfuncién
ventricular izaquierda secundaria a la elevacién de la presién
arterial sistémica, la hipoxemia y la acidosis, que suele
manifestarse por una elevacién de la presién de enclavamiento
pulmonar. Estos dos Ultimos aspectos han podido ser confirmados

posteriormente por otros autores 78-78,
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Pudo también comprobarse 72 que el grado de hipoxemia
alcanzado durante 1los periodos de apnea era superior al esperado
para la hipoventilacién producida, 1lo que sugiere la existencia
de otros factores capaces de potenciar la disminucién del 02
arterial, vy de Jjustificar el aumento del gradiente alveolo-
arterial de oxigeno observado. Esto se ha intentado explicar por
una alteracién del cociente V/Q producida por la caida de las

presiones intratoracicas.

Todos estos acontecimientos tienen 1lugar de una forma
CICLICA cada vez gque ocurre una apnea, normalizandose cuando esta
cede. No obstante, sobre todo en casos avanzados, las apneas
pueden ser tan frecuentes y prolongadas que no de tiempo a que
las citadas alteraciones reviertan por completo, por lo que se

mantienen durante gran parte del tiempo de suefio.
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APNEA

Maniobra MULLER —— hipoventilacién -
reflejo alL.V/Q —
vagal
BRADICARDIA HIPOXEMIA hipercapnia
acidosis
reflejo

————— simpdtico ——]

TAQUICARDIA HTA HP y CPC

Estos trabajos 71-78 describian y daban explicacién a las
modificaciones hemodindmicas durante el suefio aceptandose que
existia una situacién de HP intermitente relacionada con los
periodos de apneas gque, al cabo del tiempo, conduciria al

desarrollo de un CORAZON PULMONAR CRONICO (CPC).

Sin embargo, pronto surgieron dudas sobre un aspecto
fundamental que hasta entonces no habia sido tratado en
profundidad y que viene a incidir de forma crucial en el
prondéstico de esta entidad. Este aspecto fundamental hace
referencia a los FACTORES QUE CONTRIBUYEN A QUE ALGUNOS ENFERMOS
CON SAOS DESARROLLEN" UN CPC. Es decir, ¢{ son suficientes los
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periodos de HP intermitente ocurridos durante el suefio para que
el corazén derecho claudique en un plazo mds o menos largo, o
deben existir otros condicionantes para Que ello ocurra 7.

En la Gltima década han aparecido en la literatura una serie
de publicaciones al respecto que, con la perspectiva del tiempo,
han permitido distinguir dos grupos de opiniones:

a) Algunos consideran que para llegar al CPC es necesario la
existencia durante la vigilia de una hipoxemia mantenida.

b) Otros creen suficiente la existencia de las hipoxemias

nocturnas para que aparezca un CPC como complicacidén del SAOS.

En 1.985, Bradley et al 79 publican un estudio sobre 560
pacientes no seleccionados con SAOS y encuentran gque el fallo
del corazén derecho es una complicacién relativamente infrecuente
(12%) de dicha entidad y que no estd en relacién con el nimero
de apneas que presentan los enfermos, aunque si observan gque la
saturacidén de oxigeno media nocturna es menor en aquellos que

presentan manifestaciones clinicas de insuficiencia ventricular

derecha.

Al mismo tiempro aprecian que 1los pacientes con fallo
ventricular derecho tienen una hipoxemia mantenida durante el
dia, hecho que no ocurre en 1los enfermos sin fallo del corazén

derecho. Esta hipoxemia diurna se asocia en su estudio con unas
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cifras mas elevadas de paCOz durante el dia y un menor FEVi. Por
tanto, los autores sugieren que la hipoxemia mantenida (y/o la
hipercapnia) durante todo el dia es wun requisito necesario para
el desarrollo del CPC en pacientes con SAOS, y apuntan gque la
obstruccién difusa de las vias aéreas jugaria un papel de primer

orden en el origen de esta hipoxemia 890.853,

Este G1ltimo extremo fue verificado‘tres afios mds tarde por
Fletcher et al 81 al encontrar que aquellos enfermos en los que
se asocian el SAOS y la EPOC tienen una funcién cardiopulmonar
méds deteriorada que aquellos que presentan el SAOS aislado. Sin
embargo, vya adelantan que también pueden existir repercusiones
hemodindmicas en pacientes sin EPOC y/o sin hipoxemia diurna, si
las desaturaciones nocturnas motivadas por las apneas son lo
suficientemente severas. Incluso llegan a dudar, al menos en sus
pacientes, que el grado de hipoxemia diurna qgque presentan
contribuya tanto a la disfuncién hemodindmica como pretendia el
grupo de Bradley, creyendo que las desaturaciones noéturnas

constituyen el factor principal.

Este grupo B1 realiza un seguimiento anual de los parametros
hemodindmicos (incluyendo la fraccién de eyeccién derecha
calculada por métodos isotépicos), una vez sometidos a varios de
estos pacientes a una traqueostomia, unos con SAOS més EPOC y
otros con SAOS aislado. Observaron que la completa eliminacidén de

las apneas produce una notable mejoria de 1la hemodinédmica
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pulmonar, aunque la total normalizacién 86lo fue observada en
aquellos que 86lo sufrian el SA0OS. Concluyen sefialando que la
asociacién de SAOS, obesidad y EPOC contribuye a wun deterioro
hemodindmico méds precoz que cada uno de ellas de forma aislada, y
que estas tres entidades frecuentemente se acompafian de un
descenso de la quimiosensibilidad respiratoria, asi como de unas
desaturaciones nocturnas mas intensas. La mejora en la
ventilacién alveolar que ellos obéervaron tras la traqueostomia
en aquellos pacientes retenedores de COz la atribuyeron a una
mejora en dicha quimiosensibilidad una vez desaparecidas las
apneas, ya que no se apreciaron cambios significativos en el peso

ni en la funcién respiratoria.

Bradley et al 78 establecieron la existencia de fallo del
corazdn derecho en base a criterios clinicos, sin realizar
cateterismo cardiaco que pudiera poner de manifiesto una HP mucho
antes de qQue tuviera expresién clinica. Por otro 1lado, el grupo
de Fletcher 81 realizé estudios hemodinamicos en una poblacién de
enfermos donde frecuentemente se sumaba otra enfermedad pulmonar,

haciendo diffcil la valoracién de la HP en el SAOS.

En 1.988, Weitzenblum et al 82 llevan a cabo un trabajo
sobre 46 enfermos con SAOS sin enfermedad pulmonar sobreafiadida,
para investigar 1la hemodindmica pulmonar mediante cateterismo
durante la wvigilia en estos pacientes. Sus resultados les

permitieron concluir que la HP no es un hecho frecuente en el
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SAOS (20%) v que no se correlacionaba con la gravedad del SAOS,
pero s8i con la presencia de hipoxemia diurna. Estos datos vienen
a coincidir con los aportados por Bradley 79 en gran medida, pero
ademds encuentran algunas matizaciones interesantes. La HIPOXEMIA
DIURNA es necesaria, pero probablemente no suficiente para el
desarrollo de 1la HP, debiendo concurrir otros factores como son
la obstruccién crénica al flujo aéreo o una obesidad marcada.
Existian 5 casos con hipoxemia diurna, sin la coexistencia de
estas Ultimas entidades, gque no presentaban HP. Sin embargo, la
hipoxemia nocturna severa, en ausencia de hipoxemia durante el

dia, no se asocidé con HP diurna.

Los casos con hipoxemia diurna en los que no se objetivd
obesidad ni OCFA, se pensdé que eran debidos a una disminucidén de
la respuesta de los quimiorreceptores, que modificaria los

patrones ventilatorios durante la vigilia.

Teniendo en cuenta el problema suscitado, Nattie et al B3 en
1.978, intentan reflejar en un modelo de experimentacién animal
el efecto de 1la exposicioén intermitente a la hipoxia e
hipercapnia sobre el ventriculo derecho vy la circuladién

pulmonar.

Un grupo de ratas fue expuesto a una fraccién inspiratoria
de oxigeno de 0,10 y una fraccién inspiratoria de COz de 0,06

durante 8 horas, estando las otras 16 horas respirando aire
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ambiente. Esto se repitié durante 22 dias y s8e contrastaron los
resultados frente a un grupo control. Se consiguié con ello
reproducir en lo posible, las cifras de Pa0z y PaCOz que se
acostumbran a alcanzar en el SAOS, ya que anteriormente , otros
estudios habian puesto de manifiesto el efecto de 1la hipoxemia
mantenida B84 y el de 1la hipoxemia intermitente 88 sobre la

circulacién pulmonar, pero usando hipoxemias mds intensas.

Se pudo observar que al final del eétudio existia una
hipertrofia del ventriculo derecho (VD) y que, durante todo el
estudio, se produjo un aumento de 1la Pap que persistia incluso
durante las 16 horas en que se suprimia la hipoxia y que
determinaba la sobrecarga del VD. No se encontrdé explicacién para
este aumento persistente de la Pap. Sin embargo, un afio antes 86
se pudo comprobar cdédmo la repetida exposicién de ©perros
anestesiados al mismo estimulo hipéxico tenia un efecto
potenciador sobre la respuesta vasoconstrictora pulmonar, gue se
manifestaba por una progresiva elevacién de la Par. Esto fue
atribuido a wun incremento de la reactividad de 1los vasos

pulmonares frente a la hipoxia intermitente.

Con todas las reservas necesarias al extrapolar los
resultados de 1la experimentacién animal, algo similar podria
ocurrir en los enfermos con SA0OS. Si bien es verdad que los

pacientes no estdn durante 8 horas continuamente expuestos a la
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hipoxia durante el suefio, también es cierto que su enfermedad no

estd limitada a pocos dias, sino a afios.

Podszus et al han trabajado en los Gltimos afios sobre la
hemodinédmica pulmonar en el SAOS y, en un estudio realizado sobre
65 enfermos 87 encuentran una incidencia de HP en reposo del
20%, que asciende a un 47% cuando son sometidos a un esfuerzo
reglado. Esto Gltimo también fue descrito por Weitzenblum 82
junto con una elevacién de la presidén de enclavamiento pulmonar
registrada simultdneamente, de manera que un componente de
disfuncidén ventricular izquierda se sumaba durante el ejercicio

al aumento de la Pap.

Sin embargo, su conclusién 87 mds importante es que la
incidencia de HP en pacientes con SAS puede ser explicada a pesar
de existir wunas condiciones gasométricas normales durante la
vigilia. Considera a la hipoventilacién alveolar nocturna
intermitente y a las fluctuaciones de 1la presién intratoracica,
las causas responsables del dafio hemodindmico observado en estos
pacientes, y que su repeticién noche tras noche, conduce con el

tiempo al desarrolloc del CPC B8.88

Muy recientemente ©© ha sido publicado un trabajo donde se
realiza,  mediante un andlisis de regresion maltiple, wuna

valoracion de 1los distintos factores que pueden contribuir al
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deterioro hemodindmico de estos enfermos, sobre una amplia serie

de 114 pacientes no seleccionados con SAOS.

Sus conclusiones vienen a ser mds eclécticas que todas las
anteriores y, aunque confirman que la presencia de una OCFA
contribuye al desarrollo de una HP diurna (Sinsrome overlap B58),
también admiten que 1los eventos nocturnos de estos pacientes
jJuegan un paprel crucial. Dada la variedad de factores que entran
en juego en estos pacientes (apneas nocturnas, OCFA, obesidad,
hipoventilacién alveolar, etc) y la variacidén constante de unos a
otros, es dificil homogeneizar los estudios y se sugiere que,
incluso moderadas variaciones de cualquiera de estos parametros
pueden contribuir de forma valorable al desarrollo de

insuficiencia respiratoria y CPC.
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TECNICAS DIAGNOSTICAS NO-INVASIVAS. ESTUDIOS ISOTQPICOS.

Los métodos c¢linicos y 1las exploraciones complementarias
convencionales (ECG, Rx tdérax) permiten tan s6lo una evaluacién
indirecta de 1la funcién ventricular derecha, y ofrecen una baja
sensibilidad para detectar sus alteraciones. Por dicho motivo,
se utilizan varias técnicas no invasivas para la deteccidén més
precoz y fiable de la disfuncién ventricular derecha e HP f1., Por
otro lado, el cateterismo derecho permite la estimacidén directa
de la funcién ventricular derecha v de las presiones arteriales
pulmonares, pero raramente es necesario para la evaluacién
rutinaria de los pacientes, a menos que exista la sospecha o

evidencia de una desproporcionada HP 82,

En este sentido, 1la medicina nuclear ha desarrollado una
serie de métodos para evaluar el funcionamiento del corazdn
derecho, basados en los cambios de actividad que ocurren en su
interior a lo largo del ciclo cardiaco y que son directamente

proporcionales a las wvariaciones del volumen sanguineo e

independientes de su geometria.

Su realizacidén puede efectuarse por 2 técnicas distintas:

PRIMER PASO Y EQUILIBRIO:
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a) PRIMER PASO: Los cdlculos se efectlan a partir de las

imdgenes Yy curvas de actividad/tiempo obtenidas en la primera
pasada de un trazador inyectado rdpidamente en una via venosa, ¥y
que llega practicamente en 8u totalidad al inicio de 1la
exploracioén a la auricula derecha (AD), qgque se comporta como
cavidad de mezcla, desapareciendo de las cavidades cardiacas

segun el estado funcional de las mismas.

Al ser un procedimiento técnica-dependiente, hay que
conseguir una buena posicidén del praciente que evite
interferencias y, por otro lado, un buen bolo de inyeccién que no

se desestructure, y llegue homogéneo al corazén derecho.

b) EQUILIBRIO: El estudio se realiza cuando el trazador que
se inyecta se encuentra en similar concentracién en todo el
torrente circulatorio. No es, por tanto, método-dependiente de
la técnica de inyeccién, pudiendo efectuarse en venas de acceso

dificil y a ritmo lento.

Ambos procedimientos poseen ventajas e inconvenientes. Ya en
1.878, Berger ©3 demostré la utilidad de la angiografia isotdpica
de 'primer paso para la evaluacién de la funcién ventricular
derecha en la EPOC y observé que anormalidades subclinicas
podrian ser detectadas con esta técnica de forma cuantitativa a

través de la FRACCION DE EYECCION VENTRICULAR DERECHA (FEVD).
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Posteriormente Matthay et al ©84.88 ytjilizando la misma
técnica, observaron una respuesta anormal de la FEVD al ejercicio
en enfermos con EPOC, como reflejo de una reserva funcional

deteriorada en el ventriculo derecho.

Mas recientemente, 1la ventriculografia isotopica de
equilibrio ha mostrado ser igualmente Util y diversos estudios
han aportado métodos validos para medir la FEVD, existiendo buena

correlacién entre los valores obtenidos por Primer Paso y por

Equilibrio ©6-88,

La FRACCION DE EYECCION (FE) es el dato méds significativo
del funcionamiento de bomba ventricular. Corresponde a la
fraccidén de volumen telediastdé6lico que el ventriculo es capaz de
expulsar en cada sistole. Los métodos empleados para evaluarlas
se basan en la premisa de que "variaciones de actividad son

proporcionales a variaciones de volumen', por tanto:

VID - VTS VTD=Volumen telediastédlico.
FE = —_— VTS= Volumen telesistdlico.

VTD

Las actividades TD y TS wvienen representadas por la
actividad alcanzada en el pico vy valle de 1la curva

actividad/tiempo.
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Hay que admitir que por ambos métodos, la FEVD es mas
dificil de determinar y, probablemente menos exacta que la
fraccién de eyeccién ventricular izquierda (FEVI) y esto es
debido a 1la compleja anatomia del VD, su espesa trabeculacién y
al solapamiento entre el VD y otras cédmaras cardiacas en todas

las proyecciones habituales.

La técnica de Primer Paso resuelve muchos de estos
problemas. Una proyeccién oblicua anterior derecha obtiene una
médxima seperacién entre VD y AD vy, la actividad del VD esta
temporalmente seperada de la del VI como consecuencia de las
caracteristicas de la técnica. Durante el estudio en Primer Paso

hay una minima actividad de fondo contaminante 192,

Sin embargo, el estudio en Equilibrio ofrece diversas
ventajas sobre el anterior. El gran tiempo de adquisicidén y el
andlisis de cientos de ciclos cardiacos permite el acumulo de
gran cantidad de actividad mejorando el cdlculo estadistico del
Primer Paso. Aunque las irregularidades del ritmo cardiaco
afectan la calidad del estudio en equilibrio, una arritmia
infrecuente puede invalidar el estudio en primer paso si ello
ocurre durante la prueba. Pero lo mds importante es que el
estudio en equilibrio puede ser repetido numerosas veces durante
horas sin administrar nuevas dosis de radiofdrmaco, 1lo que
permite valorar el efecto del ejercicio, drogas, etc. sobre la

funcién ventricular 113,
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Por el contrario, el problema de 1la superposicién con
cémaras vecinas se magnifica mediante esta técnica Ya que existe
actividad en las 4 cémaras cardiacas en el momento del estudio,
lo que obliga a tomar proyecciones que consigan una maxima
separacién. El solapamiento entre VD y VI se reduce en la
proyeccién oblicua anterior izquierda que, si tiene una ligera
inclinacidén caudal, minimiza la superposicién entre VD y AD. La
separacién de las distintas cavidades mejora, vy con ello la
fiabilidad de 1la FEVD, si empleamos distintas "areas de interés"
en teledidstole y telesistole; ello mejora asimismo, 1la
contaminacién de fondo inherente a 1la técnica, ya que en el
momento del estudio el radiofdrmaco se halla distribuido por todo
el territorio vascular. Cuando empleamos estas normas, el cdlculo
de la FEVD es bastante fiable, reproductible y comparable a los
resultados obtenidos mediante técnica de Primer Paso vy
cateterismo ©8.100.101  FHllo comporta, en la practica, que la
Ventriculdgrafia isotépica sea la EXPLORACION NO-INVASIVA DE
ELECCION PARA LA VALORACION DE LA FE COMO PARAMETRO DE FUNCION
SISTOLICA VENTRICULAR 102,

La funcién cardiaca en general y 1la del VD en particular,
dependen de 4 factores: frecuencia cardiaca, precarga, postcarga
y contractilidad. El papel relativo de cada uno de ellos, asi
como establecer cudl de los mismos es el principal determinante

de la funcién ventricular, permanece actualmente en debate.

pagina 51



Diversos estudios han encontrado una correlacidn
significativa entre la FEVD y la Par, vy sugieren que 1la FEVD es
directamente dependiente de la postcarga ventricular derecha 193-
108, Morrison et al 18, en un estudio sobre 9 sujetos sanos,
ratificaron qgque 1la postcarga era un factor determinante de la
funcién sistélica del VD, pero no encontraron una correlacién
significativa entre FEVD y Pap, sino con la resistencia pulmonar
total, indicando que este Gltimo parametro podria ser un indice
fiable aunque imperfecto de postcarga. También seflalaron que la
ausencia de correlacién entre FEVD y Pap podria ser debido al
estrecho margen en que la Pap se mueve en sujetos normales, lo
que dificulta 1los hallazgos estadisticos, sobre todo en series
tan cortas. Posteriormente, en un estudio de 100 enfermos con
EPOC tampoco se encontrdé correlacidédn significativa entre FEVD y
Pap, aunque existia una debil significacién entre FEVD vy
resistencia vascular pulmonar 110, Este estudio sobre una de las
series mds amplias publicadas viene a confirmar los resultados
de Morrison 108 y concluye que, aungque la FEVD esta
principalmente determinada por la postcarga y, por tanto, es un
reflejo de ella, no es posible sustituir a las medidas invasivas
para la determinacién de la Pap. Es por ello que, en la
actualidad, se realizan esfuerzos para mejorar Yy modificar la

técnica, con el fin de encontrar pardmetros que ofrezcan una

buena valoracién indirecta de la Pap 1906.111,112
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De todo lo visto hasta ahora se deduce que 1la Medicina
Nuclear puede aportar informacién sobre la funcidén ventricular
derecha y que su metodologia, aunque no exenta de inconvenientes
técnicos, es incruenta, sencilla, reproducible y guarda una buena
correlacién con otros métodos cuya fiabilidad esta probada, por
lo que debe ser utilizada para el estudio de enfermos con

sospecha de patologia cardiaca derecha 113,

Los trabajos realizados sobre el valor de las técnicas
isotdépicas en el estudio de la funcién ventricular derecha han
sido llevados a cabo en poblaciones de sujetos sanos o con EPOC.
Sin embargo, la literatura existente con respecto al uso de estas
técnicas en el SAS es muy escasa y referida casi toda a pequefias
series de enfermos infantiles 114.116, Jlos cuales presentan
caracteristicas muy particulares en cuanto a la etiologia del
SAS (la mayoria debido a hipertrofias amigdalares);k ademéds
ofrecen una problemdtica distinta a la hora de efectuar los

estudios isotépicos.

Los citados estudios 114.116 phjetivaron como la disfunciébn
ventricular derecha, medida a través de la FEVD, revirtié a la
normalidad wuna vez instaurado el tratamiento oportuno, gue en

estos casos fue quirurgico dada la nauraleza del SAS.
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LA VIA AEREA (nCPAP).

Dada la existencia de grandes lagunas en el conocimiento de
la etiopatogenia del SAS, es diffcil establecer categdoricamente
pautas de tratamiento. Son diversas las modalidades terapéuticas
de que disponemos, teniendo en cuenta que no todas disfrutan del
mismo grado de eficacia Yy que es preciso conocer las
caracteristicas de cada paciente para individualizar el

tratamiento en aras del mayor beneficio posible.

Las opciones terapéuticas podemos separarlas en 3 grandes
grupos:
1) Medidas preventivas,
2) Medidas farmacolégicas,

3) Medidas mecanicas: quirGirgicas y no quirurgicas.

Existen algunos casos en que podemos actuar sobre una causa
primaria con tratamiento médico, como el abandono del alcohol,
sedantes, antihistaminicos o andrdégenos, asi como el aporte
sustitutivo en el hipotiroidismo, o la pérdida de peso en la
obesidad. Otros casos son claramente tributarios de intervencidn
quirargica: hipertrofia amigdalar, desviacién del tabique nasal,

quistes linguales o faringeos, etc. Dejando a un lado estos
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casos, nos quedaria aun la gran mayoria de pacientes por

resolver.

La OBESIDAD se asocia con gran frecuencia al SAOS y favorece
la aparicién de apneas por varios mecanismos: incremento o
aparicién de hipoxemia con el decibito supino (al disminuir la
capacidad residual funcional N4 el cociente
ventilacién/perfusién, sobre todo en las bases pulmonares),
estrechamiento de las fauces (por fuerzas gravitacionales con el
decubito supino), defectoé‘en el contrél respirétorio, aumento
del trabajo respiratorio, disminucién de la compliance torécica
(por la sobrecarga mecanica), etc. Todo ello hace que las PAUTAS
DE ADELGAZAMIENTO formen parte obligadéren el manejo de estos
enfermos, aunque son pocoé los resultados. gque ofrecen a largo
plazo yva que son dificiles de seguir y, sobre todo, de mantener,
por lo gque suelen prescribirse con més fe que conviccién. Habra
que prestar especial interés a los procedimiento quirurgicos de
adelgazamiento (by-pass gastricos), usados con éxito por algunos
autores 118,117 en aquellos casos de obesidad rebelde

directamente relacionada con la aparicién del SAOS.

Hasta la actualidad no se ha dado a conocer ningin farmaco
que sea plenamente eficaz en el tratamiento del SAS. Se han
venido utilizando descongestivos nasales, estimulantes
respiratorios, antidepresivos, etc., pero la eficacia de la

mayoria de ellos no ha sido establecida.
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Se han descrito varios procedimientos quirurgicos (aparte de
los que resuelven estrechamientos bien definidos de las VAS), con
la finalidad de disminuir 1la resistencia que ofrece 1la VAS en
los enfermos con SAOS. De todos ellos, la
UVULOPALATOFARINGOPLASTIA (UPF) es el que ha conseguido mejores
resultados y, aunque varia segin las diversas series, su eficacia
se ha estimado en torno al 60% 118-120  Sin embargo, no existe
forma de identificar aquellos pacientes que mejorardn con la UPF
v, por otro lado, 1la capacidad adaptativa de 1la VAS a las
modificaciones anatémicas 1limita el éxito a largo plazo de este
v de cualquier otro procedimiento quirdrgico que manipule la

morfologia de la regidén orofaringes.

La TRAQUEOSTOMIA es considerada como una técnica quirargica
indirecta, ya que establece un by-pass en la via aérea, obviando
la zona comprometida durante las apneas. Fue introducida en el
tratamiento del SAS a finales de los afios 60 y hasta la fecha es
el procedimiento 4quirurgico mds frecuentemente usado con grandes

posibilidades de éxito 121-123

Aunque no hay dudas de la eficacia de la traqueostomia en el
tratamiento de las apneas obstructivas y mixtas, no es bien
tolerada por muchos enfermos ya que interfiere con el habla, el
ejercicio y, fundamentalmente, produce un impacto psicolégico

negativo sobre el individuo.
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Después de la traqueostomia pueden persistir apneas de tipo
central durante algin tiempo 121, aunéue son consideradas
infrecuentes vy sin repercusioén clinica. No obstante,
recientemente ha Sido descrito por Fletcher 124 uyn caso de
apricién de SAS de predominio central a los 4 afios de haberse
tratado con éxito un SAS obstructivo mediante traqueostomia,
coincidiendo con un incremento de peso importante. Esto viene a
apoyar las opiniones de aque ambos tipos de apneas responden a
mecanismos etiopatogénicos comunes y que serian distintos grados

de un mismo proceso.

La VAS tiende a colapsarse cuando se aplica una presién
negativa en la nariz. Sullivan et al 126 midieron las presiones
negativas necesarias para producir colapso en la VAS de sujetos
dormidos. Observaron que los sujetos 8sanos no roncadores
necesitaban -15 cmH20, 1los habitualmente roncadores sufrian el
colapso de sus VAS con -5 cmH=20 y 1los pacientes con SAOS
soportaban menos de -3 cmH20, necesitando frecuentemente

presiones positivas para mantener expeditas las VAS durante el

suefio.

Basandose en estas observaciones, el grupo de Sullivan
publica en 1.981 128 una nueva modalidad terapéutica consistente
en aplicar durante la noche una presién positiva continua a

través de un dispositivo nasal (nCPAP). Desde esta primera
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descripcibén, varios investigadores han confirmado la eficacia de
la nCPAP en el tratamiento a largo plazo del SAOS y en la

prevencién, incluso, de los ronguidos 127-137,

Después de casi una década empleando este dispositivo y
constatando su utilidad, son muchos los aspectos que quedan por
aclarar sobre su mecanismo de accién. Para Sullivan, la nCPAP
actuaria por un efecto puramente mecdnico comparable al de una
FERULA NEUMATICA (PNEUMATIC SPLINT), impidiendo el colapso de la
via aérea 126, Esta misma opinién es compartida por Strohl y
Redline 132 1los cuales comprobaron como la nCPAP producia un
descenso de la actividad de los misculos de 1las VAS (geniogloso,
alas de la nariz). Consecuentemente, la nCPAP no mejoraria la
permeabilidad de las VAS a través de un aumento de la actividad
de los musculos dilatadores de 1las VAS mediante un mecanismo
reflejo, como ellos mismos habian sugerido "a priori”, sino que

actuaria de una forma pasiva.

Sin embargo, este efecto de férula neumdtica no es capaz de
explicar la eficacia de 1la Presién Positiva Espiratoria (EPAP)
demostrada por Mehadevia 1392, para el cual ambos dispositivos
actuarian incrementando la capacidad residual funcional (FRC);
debido a ello el diafragma desciende y se hace menos eficaz su
contraccidén, con lo que las presiones negativas generadas en las
VAS no serian suficientes para producir el colapso. Este

mecanismo no ha podido ser confirmado posteriormente y, por
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tanto, los resultados de este 1Ultimo estudio habra que
interpretarlos con reservas.

Después de haber recibido tratamiento con la nCPAP durante
algin tiempo, frecuentemente no es necesario seguir aplicandola
todas las noches, tolerandose bien breves interrupciones, aungue
su abandono total hard que gradualmente se vayan instaurando de
nuevo los sintomas. No obstante, aunque la efectividad de la
nCPAP requiera su uso continuado, su tolerancia parece buena a
largo plazo 140.141, uyna vez subsanados los pequefios problemas
locales que suelen ocurrir al principio del tratamiento (rinitis,
conjuntivitis, sensacién de sofoco, otalgias, etc.) ¥y qQue, aun

asi, condicionan un abandono del dispositivo estimado en un 5-10%

142,143

La respuesta terapéutica suele ser rapida y los efectos
clinicos inmediatos, desde 1la primera noche. Desaparecen las
apneas en todos los estadios de suefioc y mejora la organizacién

del suefio, volviendo a aparecer fases III y IV de suefio profundo

vy suefio REM 132.143,

La eficacia de 1la nCPAP dependera del grado de presidn
positiva aplicada, que serd variable para cada paciente, de forma
que el fracaso inicial del dispositivo suele ser debido al mal
ajuste de la mascarilla (con la consiguiente fuga de presidén) o a
la prescripciéon inicial de un presién baja. Por tanto, es

primordial obtener una PRESION MINIMA EFICAZ capaz de hacer
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desaparecer los episodios de apnea vy los ronquidos. Esto se
consigue efectuando un tratamiento de prueba bajo control
poligrafico, antes de prescribir el tratamiento domiciliario 132,

A presiones bajas (3-8 cmHz20) suelen desaparecer las apneas,
persistiendo los ronquidos; a presiones mds altas (5-15 cmHzO)
desaparecen también los ronquidos. Recientemente 144, un trabajo
sobre el efecto de 1la nCPAP sobre las apneas centrales encontré
que estas eran eliminadas con presiones mas altas Aque las
necesarias para eliminar las apneas mixtas o las obstructivas.
Estos resultados apoyan la reciente hip6tesis sobre la posible
patogénesis comtin de ambos tipos de apneas, que también ha sido
invocada por otros autores 22.124.143, [08 citados estudios han
aportado la posible contribucién del control respiratorio central
en la etiologia de ambos tipos de apneas, basandose en la

inestabilidad del control ventilatorio durante el suefio.
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HIPOTESIS DE TRABAJO
OBJETIVOS




La aplicacién de presién positiva continua en la via aérea
a través de un‘ dispositivo nasal (CPAPn) se reconoce de forma
generalizada como wuna actitud terapéutica muy eficaz en el
sindrome de apneas obstructivas del suefio (SA0OS) y en algunas
formas de apneas centrales. En la Ultima década se ha convertido
en el tratamiento no quirirgico de eleccidn en el SAS, y existen
fuertes argumentos a favor de su utilidad en el manejo de otras
enfermedades respiratorias.

Sus efectos inmediatos han sido ampliamente documentados.
Desde las primeras noches de su aplicacidén se elimina la mayoria
de las apneas patolégicas e incluso 1los rongquidos, se normaliza
el patrén de suefio desestructurado, corrige las oscilaciones
ciclicas gque sufre la hemodindmica pulmonar durante las apneas y
consigue la desaparicién de la hipersomnolencia diurna que
inhabilita al paciente para una vida activa normal.

Sin embargo, son pocos los estudios gque han evaluado la
eficacia de la CPAPn sobre otros aspectos de la enfermedad que no
se resuelven de forma tan inmediata y que, en muchas ocasiones,
son considerados como factores pronésticos de supervivencia. Este
es el caso del corazén pulmonar crénico (CPC), situacién
considerada como parte del contexto clinico en fases avanzadas
de la enfermedad. Esto ha sido motivo de preocupacidén en los

ultimos afios hasta el punto de plantearse dudas sobre el éxito de
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las distintas modalidades terapéuticas qQue se basan unicamente en
la mejoria de la sintomatologia de forna inmediata, sin atender a
las modificaciones que puedan sufrir las complicaciones que

aparecen de forma tardia 145,

En base a esto, los objetivos del presente trabajo han

sido:

1.- Valorar 1la funcidén ventricular derecha en el sindrome
de apnea del suefio en pacientes sin manifestaciones c¢linicas de
corazdn pulmonar crénico, empleando para ello técnicas incruentas

como es8 la ventriculografia isotépica.

2.~ Determinar los factores que pueden contribuir al

deterioro de la funcidén ventricular derecha en dicha entidad.

3.- Evaluar el efecto del tratamiento domiciliario a medio

prlazo con CPAPn sobre la funcién ventricular derecha.
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MATERIAL Y METODO




Se han estudiado un total de 40 pacientes diagnosticados de
sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAOS), remitidos al
Servicio de Neumologia del Hospital Universitario "Virgen del
Rocio” por presentar semiologia sugestiva de esta afeccién.

A todos se les realizé wuna cuidadosa historia clinica,
hemograma completo, estudios bioquimicos de rutina en sangre y
elemental de orina, electrocardiograma y radiografia de térax
posteroanterior y lateral.

Los criterios de exclusion que kge exigieron para la
introduccién de los enfermos en el estudio fueron:

- Signos clinicos de insuficiencia ventricular derecha.

- Antecedentes personales de cardiopatia (insuficiencia
cardiaca congestiva, cardiopatia isquémica, hipertensién arterial
sistémica severa, trastornos del ritmo cardfaco).

- Malformaciones o amputaciones toracicas.

- Tratamientos con farmacos vasodilatadores

(calcioantagonistas, nitritos, IECA).

Si con los datos obtenidos, sobre todo del interrogatorio
clinico, se mantenia la sospecha de SAS, se proponia al paciente
la realizacién de estudio del suefio espontdneo nocturno y ensayo
terapéutico con presidén positiva continua en la via aérea por via
nasal (CPAPn), sin perjuicio de que fuese otro el tratamiento
definitivo. Si se confirmaban el diagndstico de SAOS vy el efecto
beneficioso de 1la CPAPn, y se descartaba la existencia de una

pagina 65



etiologia solucionable por otros procedimientos terapéuticos, se
realizaban estudios de funcién respiratoria y ventriculografia
isotbépica en un plazo no superior a 30 dias. Posteriormente, se
prescribia al paciente el uso domiciliario del dispositivo de
CPAPn.

Los enfermos eran citados al mes de tratamiento para
comprobar el grado de tolerancia y eficacia del dispositivo, ¥
asi poder realizar los ajustes necesarios. Una vez decidido el
tratamiento prolongado con CPAPn los enfermos eran citados
periédicamente para nuevos controles.

Después de un tiempo promedio de 8,4 * 3,3 meses (rango: 4-
18), 26 pacientes pudieron ser reevaluados y se volvieron a
practicar estudios de funcién respiratoria y ventriculografia

isotoépica.

De los 40 enfermos incluidos en el estudio, 12 presentaban
criterios clinicos y espirométricos de EPOC, de los cuales 7
estaban incluidos en el grupo en que se pudo evaluar la eficacia
de la CPAP a medio plazo.

De los 26 pacientes en que se pudo realizar dicho
seguimiento, 9 realizaban tratamiento habitual con fdrmacos
broncodilatadores (beta-2 inhalados + teofilinas retardadas), y 4
de ellos recibian ademds, oxigenoterapia domiciliaria a bajo
flujo durante 16 horas al dia, incluidas las del suefio. Ninguno

de estos tratamientos fueron modificados durante el seguimiento.
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El grado de obesidad fue valorado segin el indice de masa
corproral (BMI) expresado en kg/m2. Se considerd la obesidad
mérbida cuando el BMI fue superior a 35 y la ausencia de obesidad

cuando el BMI fue inferior a 25.

GRUPO CONTROL.

Se selecciondé un grupo control de 13 obesos sin criterios
clinicos de SAS y con las mismas caracteristicas de edad, sexo y
grado de obesidad que el grupo estudio. Se exigié para su
inclusién que no existiesen antecedentes de cardiopatias,
hipertensién arterial sistémica severa, ni hipoxemia diurna. A
todos se les practicd estudio funcional respiratorio vy
ventriculografia isotdépica. En tres de ellos se detectd una
FEV1/FVC inferior al 70% sin estar recibiendo tratamiento
broncodilatador alguno. Ninguno de ellos realizaba tratamiento

farmacolégico de forma continuada.
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ESTUDIO DEIL SUENO ESPONTANEO NQCTURNO.
Se realizaron dos tipos de estudios del suefio en funcibén de

lo sugestiva que resultase la anamnesis:

Estudio Simplificado.- Se practicé en 12 enfermos. Estos
estudios se realizaron en la Unidad del Suefio del Servicio de
Neumologia del Hospital mencionado anteriormente. En este estudio
se practicaron 1los siguientes controles: termistor de flujo
colocado sobre una mascarilla orofacial para el registro del
flujo respiratorio, pletismografia inductiva (RESPITRACE MODEL
150) con bandas toricica y abdominal para monitorizacién de los
movimientos respiratorios por captador de volumen, oximetria de
oreja (MINOLTA DP-7) para medir 1la saturacién arterial de
oxigeno. Los pardmetros fueron registrados en un poligrafo de 4
canales (RIKADENKI R-304).

Si el estudio simplificado era negativo o dudoso se
reevaluaba clinicamente al paciente: si la sintomatologia era
sugestiva o poco sugestiva (ronquidos con aparentes pausas de
apneas y con dudosa hipersomnolencia) el paciente era citado a
los 6 meses para nueva evaluacién clinica y, si procedia, nuevo
estudio del suefio; si la clinica era muy sugestiva (presencia de
los tres sintomas mayores) se practicaba estudio

polisomnografico.

Estudio Polisomnografico.- Se realizé en 28 pacientes. Se
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llevaron a cabo en el Servicio de Neurofisiologia Clinica del

mismo hospital. En este estudio, se afiadia al estudio
simplificado, registro de electroencefalograma,
electrooculograma, electromiograma submentoniano 14
electrocardiograma. En esta ocasién, las variables eran

registradas en un poligrafo de 16 canales (ALVAR DUPLEX TRXVI), ¥y

el anadlisis para el estadiaje del suefio se realizd segin normas

internacionales 146,

Todos los estudios, tanto simplificados como
polisomnogrédficos, comenzaron a las 22,00 horas y finalizaron a
las 6,30 horas de la mafiana siguiente, aproximadamente. A todos
los pacientes se les comunicd que no debian ingerir ningin tipo
de farmaco en las 12 horas previas al inicio del estudio; debian
abstenerse asimismo de consumir durante el mismo periodo de
tiempo cualquier tipo de bebida alcohélica y no debian fumar en
las 6 horas previas al estudio.

En todos los casos el suefio fue espontdneo y el nimero de
horas de registro en condiciones basales fue de un minimo de
cuatro horas; se intentdé que el nimero de horas fuese suficiente
para obtener indices y parametros de suefio valorables.

S5i el estudio simplificado o el polisomnografico resultaba
positivo y las condiciones asi lo indicaban, se hacia un segundo
estudio con CPAPn o, si ello era posible, s8se realizaba 1la mitad
del estudio de forma basal y la otra mitad con el dispositivo de

CPAPn (RESPIRONICS SLEEPEASY III). Los criterios para practicar
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un ensayo terapéutico con CPAPn fueron la aparicién de apneas-
hipopneas frecuentes, acompafiadas de desaturaciones oximétricas
por debajo del 4% respecto a la saturacién basal. El ensayo
terapéutico con CPAPn consistia en la aplicacién de presiones
progresivamente crecientes hasta alcanzar aquella que conseguia
una disminucién manifiesta del numero de apneas e hipopneas y una
disminucién del numero e intensidad de las desaturaciones. Se

comenzaba por una presién inicial de 5 cm de H=z0.

FENOMENOS RESPIRATORIOS ANORMALES: Se valoraron los
siguientes:

APNEA: Se definié como el cese de flujo aéreo a través de la
nariz y boca de al menos diez segundos. Se consideré APNEA
OBSTRUCTIVA cuando el cese de flujo aéreo se acompafiaba de
movimientos respiratorios, APNEA CENTRAL cuando no existian
movimientos respiratorios, y APNEA MIXTA cuando existia un primer
componente central seguido de uno obstructivo 147,

HIPOPNEA: Fue considerada como hipopnea aquella caida en las
curvas de flujo oronasal superior al 50% que se acompafiaba de
desaturaéién igual o mayor del 4% 148,

DESATURACION: Se consideré como tal a toda caida en la

saturacién de oxigeno igual o mayor del 4% con respecto a la

media basal.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE SINDROME DE APNEA DEL SUENO: Para

el diagnéstico de SAS se exigié que el numero de apneas—-hipopneas
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por hora de suefio fuese superior a diez o mayor de 30 a lo largo
de todo el registro, independientemente de 1la edad del sujeto.
Para que el S5AS fuese considerado obstructivo (SAOS) se requirié
que al menos el 51% de las apneas fueran de tipo obstructivo o

mixto, indiferentemente.

INDICES DE VALORACION DEL SAS: Los indices valorados fueron
los siguientes:

INDICE APNEA-HIPOPNEA (IAH): Es el nimero de estos dos
sucesos respiratorios por hora de suefio.

SATURACION BASAL: Saturacién de oxigeno en vigilia con la
que parte el enfermo antes de iniciar el estudio.

SATURACION MINIMA: Es la saturacién minima que se registra
durante el estudio.

SATURACION MEDIA: Es la saturacidn promedio obtenida a lo

largo de todo el registro.
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EXPLORACION FUNCIONAL RESPIRATORIA.

Incluia:

ESPIROGRAFIA: en 1la que se determiné la capacidad vital
forzada (FVC), volumen espirado forzado en el primer segundo
(FEV1) y relacién FEVi/FVC.

Todas estas medidas se realizaron en un espirégrafo de
campana tipo Stead-Wells (Volumograph Minjhardt) de 9 1litros,
previamente calibrado con wuna Jjeringa de 5 litros y con una
velocidad del papel de 1.200 mm/min., exigiendose al menos tres
curvas reproductibles. §Se siguieron las normas recomendadas por
la Sociedad Espafiola de Patologia Respiratoria (SEPAR) 148,

Todos los valores fueron corregidos a temperatura corporal y
presidn saturada de vapor de agua (BTPS). Los resultados se
expresaron en valores absolutos y en porcentaje respecto a su
valor tedrico, salvo el FEVi/FVC gque 8e expresd en valor
absoluto. Se consideraron anormales los valores por debajo del

B80% para la FEVi y FVC, y por debajo del 70% para el FEVi/FVC.

GASES EN  SANGRE  ARTERIAL: Estas determinaciones se
realizaron a partir de muestras extraidas de la arteria humeral.
Las medidas fueron realizadas en dos analizadores AVL-945 de
medida directa, exigiendose wuna diferencia médxima entre ambas

mediciones de 1 mmHg. Los valores se expresaron en mmHg.
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VENTRICULOGRAFIA ISOTOQPICA.

Se practicd ventriculografia isotépica en técnica de
equilibrio para la valoracién de la funcién ventricular derecha e
izquierda, con adquisicién "multigate” sicronizada con el
electrocardiograma. Se administraron por via intravenosa, 1,5
miligramos de pirofosfato estannoso, realizandose extraccidén a
los 20 minutos con Jjeringa heparinizada e incubandose dicha
muestra durante cinco minutos con 15-20 mCi de pertecnectato de
TcBem, Posteriormente se realizé la administracién de la sangre
marcada de TcP®m en forma de embolada para la adquisicién de un
estudio de "primer paso” con el fin de comprobar la validez de la
técnica "en equilibrio”.

El estudio "multigate” en equilibrio se adquiridé en
gammacdmara Philips (gamma diagnost A) grabandose en un
computador ADAC (Imac 3700). El estudic se realizd en decubito
supino y en reposo, obteniendose una proyeccién oblicua anterior
izquierda de 45 grados o la mds cercana que permitiera una mejor
delimitacién de ambos ventriculos. Se procuré obtener el estudio
con una inclinaci6én caudal de 10-15 grados con vistas a realizar
la mejor separacién de auricula derecha y ventriculo derecho.

El espacio R-R del -electrocardiograma se dividié en 16
imdgenes (' frames') y 8e grab6 el 90% de dicho espacio,
aceptandose una variacién de ventana del 10% del espacio R-R. El
ordenador establece una frecuencia base determinada por la media

de cincos ciclos consecutivos que no se desvien mds del 10% del
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espacio R-R. Cuando se produce alguna contraccién ventricular
prematura (>10% del espacio R-R), ese ciclo es rechazado y espera
el establecimiento de nueva frecuencia base para la adquisicién
de un nuevo ciclo. Las pequefias desviaciones en 1la duracién del
espacio R-R no afectan al cdlculo de los parédmetros sistélicos,
va que las variaciones de actividad se realizan solamente en las
ultimas imdgenes del ciclo. E1 tamafio de la matriz de cada imagen
fue de 64 x 64 con una profundidad de 8 "bit" y con un zoom de
1.5. La adquisicién se interrumpié al alcanzar un nivel maximo de
220 cuentas por celdilla, mediante una instruccién automdatica de
proteccién para evitar la saturacién del estudio. Las imégenes
fueron suavizadas espacialmente con resalte automdtico de brillo.
Se practicé delimitacién de “"areas de interés'” en didstole y
sistole sobre ventriculo derecho, asi como un Area para
sustraccién de fondo. Para 1la delimitacién de dichas &reas de
interés se valoraron las imdgenes de amplitud y de fase derivadas
del andlisis de Fourier (basadas en la funcidén coseno de la
actividad en cada celdilla durante el ciclo cardiaco).

Para el cdlculo de los parametros sistélicos del ventriculo
izquierdo se delimitaron 13 &reas (correspondientes a las trece
primeras imdgenes del ciclo cardiaco) manuales, asi como un é&rea
para sustraccién de fondo. También se valoraron para el
ventriculo derecho e izquierdo, imdgenes paramétricas de fraccién
de eyeccidén regional y de gradientes de vaciado y llenado.
Asimismo, se procesaron imdgenes basadas en el andlisis de

Fourier para observar la secuencia de eyeccién de ambos
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ventriculos y la posible existencia de inversién de fases.

Como datos cuantitativos se obtuvo la fraccidn de eyeccidn
global de los ventriculos derecho e izquierdo.

Ya que 1los cdlculos de 1la fraccién de eyeccidén del
ventriculo derecho estéan menos establecidos en la literatura, se
realizé en un grupo control el cédlculo de dicha fraccién de
eyeccidén por la técnica de primer paso, y en la misma sesidén, el
cdlculo por +técnica de equilibrio. Se establecié el limite
inferior de la normalidad para la FEVD en 0,45 y para la FEVI en
0,55. E1 célculo de la FE por técnica de primer paso se realiza
determinando los contajes en los picos de didstole y sistole de
al menos cuatro latidos cardiacos segin la formula de:

(FD-Fondo)-(FS-Fondo)
Fraccién de eyeccion = --——————m——m—e—emeee—

(FD-Fondo)

FD= Contajes diastélica.

FS= " sistblica.
En la técnica de equilibrio, el contaje en cada imagen del

adrea de 1interés del ventriculo derecho, se corrige por el fondo

normalizado por celdilla, y se aplica la misma férmula anterior.
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Los analisis estadisticos practicados fueron los

siguientes:

* Para investigar 1la existencia de relacién entre dos
variables cuantitativas se calculé el coeficiente de correlacién

de Pearson (r).

X Se aplico la U de Mann-Whitney como prueba no parémetrica
para la comparacién de las tendencias centrales de muestras de

pequefio tamafio.
¥ En el andlisis de datos apareados se utilizé la prueba de

suma de rangos de Wilcoxon para datos apareados (prueba del signo

de los rangos).

Se considerd la existencia de significacidn estadistica

cuando la p fue inferior a 0,05.
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RESULTADOS




En las tablas 1 a 8 se detallan de manera DESCRIPTIVA todas
las variables investigadas en cada uno de los pacientes de la
serie estudiada. Al pie de cada columna de datos figuran sus
indices representativos, es decir, la media aritmética y su

desviacién sténdar.

Las tablas 1 a 4 corresponden a los datos obtenidos antes
de iniciar el tratamiento con CPAPn en 1los 40 pacientes que
fueron introducidos en el estudioc. En ellas ée recogen los
registros antropométricos A2 somnograficos (tabla 1),
gasométricos ¥y hematoldégicos (tabla 2), espirométricos (tabla 3)
y, finalmente, 1los correspondientes a las cifras de tensién
arterial sistémica y fraccién de eyeccién de ambos ventriculos

obtenida por métodos isotdépicos (tabla 4).

El indice de masa corporal (BMI) promedio de los 40
pacientes fue de 35,4 % 6,7 (tabla 1), el cual se situa dentro
del nivel de obesidad mérbida. De estos 40 pacientes, 20
presentaban un BMI > 35, siendo el valor méximo registrado de 53.

Diecisiete de 1los 40 pacientes (42,5%) tenian hipoxemia
arterial en vigilia (pa02 < 70 mmHg) (tabla 2), siendo el valor,
promedio de esta variable de 74 + 12,8 mmHg para el grupo global
de pacientes. De 1los 17 pacientes hipoxémicos, ocho tenian,
ademds, una paC0Z2 > 45 mmHg.

padgina 78



El indice FEVi/FVC promedio de la muestra total (n=40) fue

de 73 * 11,4% (tabla 3). En 12 casos (30%) el valor del
mencionado pardametro estaba por debajo del limite inferior de 1la
normalidad (71%); nueve de estos 12 pacientes tenian tambien
hipoxemia arterial diurna y en 5 de ellos la paCO2 era mayor de
45 mmHg.

El hematocrito promedio obtenido fue de 48,6 = 5,4% (tabla
2). Habia 15 pacientes con cifras de hematocrito > 49%, diez de

los cuales tenian a su vez hipoxemia diurna.

La fraccién de eyeccidn ventricular derecha (FEVD) promedio
observada en la muestra total fue de 0,44 * 0,07 (tabla 4). 24 de
los 40 pacientes (figura 1) tenian una FEVD < 0,45, lo que supone
el 60% de la muestra. La fraccién de eyeccidén ventricular
izquierda (FEVI) media fue de 0,60 t 0,08 (tabla 4),
encontrandose nueve pacientes con una FEVI < 0,55. Las cifras
medias de tensién arterial sistémica (tabla 4) fueron normales,
no existiendo ningin paciente que presentase hipertensidn
arterial severa. Los valores maximos observados fueron de 180

mmHg de sistb6lica y 110 mmHg de diastélica.

Las tablas 6 a 8 recogen los datos correspondientes a los
26 pacientes en que se pudo hacer el seguimiento después de haber
realizado tratamiento domiciliario con CPAPn durante un tiempo

medio de 8,4 + 3,3 meses (tabla 6). Para mayor claridad, se han
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situado entre paréntesis los valores obtenidos antes de iniciar
el tratamiento y, a su lado, 1los correspondientes al control

posterior.

Las tablas 9 a 15 reflejan los resultados del ANALISIS
ESTADISTICO practicado sobre los datos anteriores (tablas 1 a 8).
Las tablas 9 a 12 corresponden al estudio TRANSVERSAL realizado
con las distintas variables estudiadas antes de iniciar el
tratamiento y las tablas 12 a 15 constituyen el estudio
LONGITUDINAL O EVOLUTIVO 1llevado a cabo con los resultados
obtenidos, en las distintas variables, antes y después de haber

realizado el tratamiento con CPAPn.

Los 40 pacientes en que .se inicié el estudio fueron
divididos en dos subgrupos en funcién de su FEVD: agquellos que
tenian una FEVD baja (FEVD < 0,45) (n=24), y agquellos otros que
la tenian dentro de 1la normalidad (n=16) (tabla 9). Debe
seflalarse que no se encontraron diferencias valorables en ninguno
de los pardmetros somnogrdficos estudiados (figura 2), ni en el
grado de obesidad. Se observ6, al comparar las distintas
variables, wuna diferencia significativa en 1la pa0O2 de ambos
subgrupos, siendo la cifra de pa02 promedio del grupoc con FEVD
baja, inferior (69,9 * 13,6 mmHg) a la del grupo con FEVD normal
(80,1 * 8,7 mmHg) (p<0,05) (figura 3). Asimismo, se pudo
constatar que el grupo con FEVD baja presentaba una edad inferior

(48 * 9 afios) a la de aquellos pacientes con FEVD normal (55,5 %
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9 afios) (p<0,05) (figura 3).

Se estudio la correlacién entre la FEVD y la pa0O2 diurna de
la muestra global. El coeficiente de correlacidén encontrado,

aunque significativo, fue muy debil (r=0,34; p<0,058).

Postebiormente, se volvié a dividir la muestra total de
pacientes en otros dos subgrupos, pero esta vez en funcidén de sus
cifras de pa02 diurna (tabla 10). Se separaron los enfermos
hipoxémicos (pa02 < 70 mmHg)(n=17) de aquellos otros normoxémicos
(n=23). ©Se encontrdé gque el subgrupo de pacientes hipoxémicos
tenia unas cifras de FEVi (2060 * 709 ml) vy de FEVi/FVC (67,8 *

11,3%) menores que el grupo de enfermos normoxémicos (FEVi

2713 * 903 ml y FEV1i/FVC = 76,8 + 10%) (p<0,05), vy que la paCOZ
media fue superior en el grupo hipoxémico (46,6 £ 7,3 mmHg) que
en el normoxémico (39,6 * 2,5 mmHg) (p<0,001) (figura 4). También
se hallé una diferencia significativa en la FEVD de ambos
subgrupos, siendo inferior en los hipoxémicos (0,39 * 0,03) que
en los normoxémicos (0,48 * 0,08) (p<0,001) (figura 5). Por
altimo, los pacientes hipoxémicos presentaron unas cifras de
hemoglobina (16,4 + 1,8 g/dl) y de hematocrito (51 * 6,6 %)
superiores a las de los enfermos con cifras normales de pa0O2
diurnas (Hb = 15,3 + 1 g/dl y Hto = 46,8 * 3,4 %) (p < 0,05 en

ambos casos) (figura 6).

Nuevamente, se realizd una tercera separaciétn de los

pAgina 81




pacientes, esta vez segin su FEVi/FVC (tabla 11). Se obtuvo un
nuevo subgrupo con los pacientes que tenian un FEVi/FVC < 71%
como reflejo de la coexistencia de una obstruccién bronguial
crénica (n=12), vy otro con aquellos qué no presentaban esta
caracteristica (n=28). En esta ocasibén no se encontré diferencia
significativa en la FEVD de ambos subgrupros. Los wvalores de pa02
fueron significativamente menores en los enfermos obstruidos
(64,8 £+ 10 mmHg) que en 1los no obstruidos (77,9 + 12 mmHg)
(p<0,005). Las cifras de paC02 fueron mayores en los pacientes
obstruidos (47 * 7,7 mmHg) que en los pacientes sin obstruccidn

bronquial (40,6 * 4,2) (p<0,005).

En la tabla 12 se recoge la comparacidén realizada entre los
pacientes con SAOS en los que se inicidé el estudio (n=40) y un
grupo control de pacientes obesos sin SAOS (n=13) de las mismas
caracteristicas de edad v peso, v que no presentaban hipoxemia
arterial en vigilia. No se encontraron diferencias significativas
ni en la FEVD ni en las cifras de pa02. Sin embargo, cuando se
compard este grupo control con aquellos pacientes con SAOS que
presentaban hipoxemia durante el dia (n=17) se objetivd una
diferencia valorable en los valores de FEVD, siendo las cifras,
en los SAOS hipoxémicos (0,39 * 0,03), inferiores a las del gruro
control (0,47 £ 0,07) (p<0,001). También existieron diferencias
significativas en la paCO02 vy en el FEVi/FVC. Los pacientes con

SAOS e hipoxemia tenian unas cifras de paC0O2 superiores (46,6 *

7,3 mmHg) a las del grupo control (40 = 2,5 mmHg) (p<0,005) vy la
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FEV1/FVC fue menor en los pacientes con SAOS hipoxémicos (67,8 %

11,3 %) que en los del grupo control (75,3 = 7,3 %) (p<0,08).

En la tabla 13 figuran los valores medios de las distintas
variables estudiadas, antes v después del tratamiento
domiciliario con CPAPn, en los 26 pacientes en que fue posible
realizar este seguimiento. Se observdé que la FEVD  después del
tratamiento a medio plazo con CPAPn era superior (0,48 = 0,06) a
la registrada antes de iniciar el tratamiento (0,44 * 0,07)
(p<0,005) (figura 7). También se aprecié un descenso en las
cifras de hemoglobina (15,1 * 1,1 g/dl) v de hematocrito (45,4 *
3,1 %) con respecto a las cifras iniciales (Hb = 15,7 * 1,6 y Hto

= 48,2 * 5,5 %) (p<0,005 y p<0,001, respectivamente) (figura 8).

Cuando se selecciond el subgrupo de pacientes qQue partia en
el seguimiento con una FEVD baja (tabla 14) se pudo constatar
una elevacién aun més significativa de la FEVD (0,45 * 0,04) con
respecto al estado inicial (0,39 £ 0,02) (p<0,001). También en
este caso se observd un descenso de la hemoglobina (15,3 * 1,1
g/dl) v del hematocrito (46,1 * 3 %) respecto a las cifras
iniciales (Hb = 15,9 * 1,8 g/dl y Hto = 48,8 * 6,1) (p<0,05 en
ambos casos). Las cifras de pa02 diurnas experimentaron un
incremento significativo (75,8 + 12,9 mmHg) frente a los valores
inciales (72,6 * 14,5 mmHg) (p<0,05) después de realizar el

tratamiento . con lar CPAPn. En este subgrupo de pacientes se
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observod un ligero, pero significativo adelgazamiento,
descendiendo el BMI de 37,2 £ 7,1 a 36,2 £ 6,7 (p<0,058). Las
cifras de tensidn arterial sistémica diast6lica también
disminuyeron significativamente (81,5 * 13 mmHg) respecto a las
obtenidas antes de instaurar el +tratamiento (89 * 10 mmHg)

(p<0,05) (figuras 9 y 10).

Por Gltimo, de los 26 pacientes en los que se llevdé a cabo
el seguimiento, se separaron los 10 que presentaban inicialmente
hipoxemia arterial diurna (tabla 15): se observé, nuevamente, que
la FEVD promedio obtenida tras realizar tratamiento con CPAPn
fue superior (0,45 * 0,03) que la registrada al inicio (0,40 %
0,03) (p<0,05). Del mismo modo, se pudo objetivar que la cifra
de paO2 diurna ascendié de 61,3 * 4,8 mmHg a 68,1 * 5,4 mmHg

(p<0,05), una vez terminado el seguimiento (figura 11).
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TABLA 1

DATOS ANTROPOMETRICOS Y SOMNOGRAFICOS DE TODOS
LOS PACIENTES ESTUDIADOS ANTES DE RECIBIR CPAP

EDAD BMI IAH DMED DMIN DBASAL
1 73 31.4 60 86 81 90
2% 57 43.5 88 76 60 79
3 52 31.7 35 79 63 82
4 62 26.4 36 83 76 87
5 41 46.5 49 70 46 73
6 51 36.5 72 66 38 69
7% 52 53.0 22 49 22 51
8 59 34.0 27 89 84 92
9 45 28.0 61 g0 80 93
10 50 29.4 36 87 . 72 94
11 56 40.6 38 85 80 89
12 56 36.5 21 84 75 87
13 53 46.8 56 83 68 86
14 50 31.4 69 84 76 88
15 55 40.2 26 75 58 78
186 61 34.3 47 78 63 81
17 32 31.2 88 82 69 85
18 54 34.1 36 89 80 g5
19 47 36.8 75 78 62 81
20 50 32.2 26 58 20 60
21 59 38.5 19 84 76 89
22 52 26.8 21 g0 89 94
23 51 38.0 19 68 50 71
24x 58 26.2 96 80 87 83
25 61 37.5 67 63 31 65
26 50 43.3 46 62 47 82
27 45 29.8 16 68 43 71
28 36 27.1 57 78 63 81
29 54 37.5 65 82 58 86
30 58 28.0 55 86 80 89
31 48 36.0 77 80 74 86
32 36 29.7 87 80 67 83
33 39 40.8 11 73 58 76
34 19 47.1 37 82 64 88
35 80 43.4 11 87 82 91
36 52 28.4 56 87 82 91
37 57 27.2 32 84 75 87
38 40 31.7 58 81 64 84
39 56 36.2 35 81 68 87
40 54 39.3 45 84 72 90
x 51.0 35.4 47.0 78.8 64.6 82.9
D.S. 9.6 6.7 23.3 9.3 16.6 9.6
(%) = Hembra.
BMI = Indice de masa corporal (kg/m?).
IAH = Indice apnea-hipopnea.

DMED = Desaturacién arterial media nocturna (%).
DMIN = Desaturacién arterial minima nocturna (%).
DBASAL = Saturacidén arterial basal en vigilia (%).
X = Media aritmética.

D.S. = Desviacién Standar.
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TABLA 2

DATOS GASOMETRICOS Y HEMATOLOGICOS DE TODOS LOS
PACIENTES ESTUDIADOS ANTES DE RECIBIR CPAP.

PaO2 PaC02 HB HTO

1 78 39 15.1 46.0
2% 81 40 13.7 41.3
3 90 37 : 15.4 45.0
4 85 43 16.4 55.8
5 54 50 16.3 51.0
6 63 37 16.0 46.6
X 87 40 14.1 47.3
8 74 38 16.0 50.0
9 86 39 14.5 43.0
10 75 40 16.0 49.0
11 65 43 16.8 50.0
12 64 39 16.3 49.5
13 63 44 11.2 38.6
14 97 36 16.0 47.1
15 80 43 17.4 51.0
16 59 48 15.6 47.0
17 96 38 16.4 49.3
18 77 37 15.2 47.1
19 59 41 16.7 46.0
20 67 42 17.2 50.0
21 75 41 15.0 45.0
22 92 39 16.0 48.0
23 66 55 16.6 53.1
24x% 85 43 14.1 43.3
25 79 39 14.6 45.2
26 53 ‘ 56 20.3 68.2
27 64 46 15.5 57.0
28 78 36 17.0 50.0
29 67 42 15.5 46.2
30 69 49 17.4 54.0
31 56 67 18.0 60.0
32 93 37 15.5 46.3
33 55 47 18.0 54.0
34 86 42 15.0 45.0
35 65 43 15.2 46.0
36 91 38 16.3 51.0
37 86 40 13.5 42.0
38 54 43 16.4 50.1
39 72 45 14.8 46.2
40 73 42 13.5 43.0
b4 74.0 42.6 15.8 48.6
D.S. 12.8 6.1 1.5 5.4

(*) = Hembra.

Pal2Z = Presién arterial de oxigeno (mmHg).

PaC02 = Presidén arterial de didéxido de carbono (mmHg).
HB = Concentracién de hemoglobina (g/dl).

HTO = Hematocrito ( % ).

X = Media aritmética.

D.S. = Desviacidén Standar.
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TABLA 3

DATOS ESPIROMETRICOS DE TODOS LOS PACIENTES
ESTUDIADOS ANTES DE RECIBIR CPAP.

FEV1/FVC FEV1 EFVC

1 45 981 2180

2% 80 1858 2289

3 71 25661 3706

4 59 1962 3297

5 70 2561 3760

6 81 3542 4350

7% 76 1171 1562

8 82 3161 3815

9 82 3815 4632

10 75 2412 3187
11 78 2125 2698
12 78 2261 2888
13 87 1808 2398
14 86 4050 4680
15 78 1798 2289
16 73 1716 2343
17 78 3000 3810
18 87 30562 3488
19 68 3270 4796
20 46 1308 2806
21 79 2376 2997
22 81 3706 4578
23 46 981 2125
24% 83 1689 2016
25 74 2900 3800
26 71 1580 2234
27 84 2670 3161
28 79 3052 3869
29 76 2534 3324
30 63 2343 3651
31 58 1444 2452
32 87 3488 4033
33 60 1240 2040
34 88 4142 4687
35 76 1780 2340
36 77 3161 4087
37 79 2850 3600
38 58 2050 3520
398 60 1680 2780
40 81 3540 4360
X 73.0 2435 3268
D.S. 11.4 879 896

(*¥) = Hembra.

FEV1/FVC = Porcentaje de la capacidad vital forzada espirada
en el primer segundo. (Indice de Tiffenaou).

FEV1 = Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (ml).

FVC = Capacidad vital forzada (ml).

X = Media aritmética.

D.S. = Desviacién Standar.
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TABLA 4

DATOS ISOTOPICOS DE FUNCION VENTRICULAR Y CIFRAS
DE TENSION ARTERIAL SISTEMICA EN TODOS LOS PACIENTES
ESTUDIADOS ANTES DE RECIBIR CPAP.

FEVD FEVI TAS TAD
1 63 58 140 80
2% 60 55 170 100
3 42 64 140 100
4 50 72 120 80
5 44 66 130 80
6 41 51 120 80
7k 43 82 170 100
8 53 64 130 80
9 34 60 120 . 80

10 40 65 110 70

11 39 70 140 80

12 39 57 160 90

13 36 59 180 110

14 36 59 140 90

15 57 72 130 90

16 47 45 160 80

17 40 50 150 90

18 39 56 180 90

19 43 48 150 90

20 42 60 140 90

21 48 73 170 90

22 51 62 150 90

23 39 59 150 100

24% 51 58 110 80

25 47 63 120 60

26 39 61 140 90

27 42 66 140 100

28 45 55 140 90

29 34 67 120 80

30 36 50 140 80

31 38 - 59 110 70

32 50 52 130 90

33 42 69 160 110

34 44 54 140 100

35 34 54 140 80

36 54 59 160 110

37 57 64 160 100

38 39 52 160 90

39 61 66 160 90

40 48 71 130 70

x 44.7 60.7 139.6 86.2

D.S. 7.8 7.9 27.8 17.0

(*) = Hembra.

FEVD = Fraccién de eyeccién del ventriculo derecho (en %).
FEVI = Fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo (en %).
TAS = Tensidén arterial sistélica (mmHg).

TAD = Tensidén arterial diastélica (mmHg).
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TABLA 5

DATOS ANTROPOMETRICOS, ISOTOPICOS DE FUNCION VENTRICULAR,
GASOMETRICOS Y ESPIROMETRICOS DEL GRUPO CONTROL.

EDAD BMI pa02 pal02 FEVD FEVI FEV1/EVC

1 46 34.2 79 38 48 57 75
2 53 38.7 74 39 43 69 79
3 50 36.2 81 40 43 58 73
4 43 33.1 86 37 54 61 83
5 52 40.7 73 41 43 59 73
6 51 38.8 77 37 42 48 76
7k 45 38.2 72 43 39 53 82
8% 54 34.2 g1 40 59 70 80
9 42 30.7 75 45 46 59 59
10 47 28.3 83 41 54 69 68
11 49 31.1 81 37 38 67 67
12 53 33.6 70 43 58 66 85
13 67 32.8 84 39 53 65 79
X 50 34.7 78.9 40 47 .7 61.6 75.3
D.S 6.4 3.7 6.1 2.5 7.1 6.8 7.3
(x) Hembra.

BMI Indice de masa corporal (kg/m*).

pa02 = Presidn arterial de oxigeno (mmHg).

paC02 = Presidn arterial de diéxido de carbono (mmHg).

FEVD = Fraccidén de eyeccion del ventriculo derecho (en %)

FEVI = Fraccidén de eyeccién del ventriculo izquierdo (en %).

FEV1/FVC = Porcentaje de capacidad vital forzada espirada en el
primer segundo (indice de Tiffenaou).

X = Media aritmética.

D.S. = Desviacién Standar.
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TABLA 6

DATOS ANTROPOMETRICOS E ISOTOPICOS OBTENIDOS ANTES Y
DESPUES DEL TRATAMIENTO CON CPAP EN LOS 26 PACIENTES
SOMETIDOS A SEGUIMIENTO.
SEGUIMIENTO Y LA PRESION APLICADA EN EL DISPOSITIVO

DE CPAP)
TIEMPO BMI
11 (31,4) 31,0
14 (43,5) 42,8
18 (31,7) 31,6
6 (26,4) 26,4
8 (46,5) 41,7
7 (36,5) 31,0
10 (53,0) 50,2
6 (34,0) 32,9
6 (28,0) 27,4
10 (29,4) 28,3
g (40,6) 41,1
6 (36,5) 36,5
12 (46,8) 46,5
5 (31.,4) 31,7
4 (40,2) 39.4
4 (34,3) 33,9
S (31,2) 31,0
9 (34,1) 33,8
7 (36,8) 35,2
7 (32.2) 32,0
9 (39,5) 39,9
10 (26,8) 27,9
6 (38,0) 38,0
7 (26,2) 33,7
13 (37,5) 38,6
9 (43,3) 43,8
8,4 (36,0) 35,6
3,3 ( 6,8) 6,2
Hembra.

FEVD
(63) 65
(60) 58
(42) 46
(50) 49
(44) b1
(41) 44
(43) 48
(563) 45
(34) 39
(40) 53
(39) 48
(39) 47
(36) 41
(36) 42
(87) 587
(47) 49
(40) 47
(39) 43
(43) 41
(42) 50
(48) 583
(51) 48
(39) 41
(51) 48
(47) 658
(38) 43

(44,7) 48,2
(7,6) 6,3

Indice de masa corporal (kg/m®)
Fraccion de eyeccién ventricular derecha (en %).
Fraccién de eyeccidén ventricular izquierda (en %).
Media aritmética.
Desviacidén Standar.

(INCLUYE EL TIEMPO DE

FEVI CPAP
(58) 23 7,5
(58) 61 7,5
(64) 59 7,5
(72) 72 10,0
(66) 69 7,95
(51) 52 7,5
(82) 78 10,0
(64) 61 7,5
(60) 57 7,5
(65) 60 7,5
(70) 66 12,5
(57) 58 7,5
(59) 62 7,5
(59) 61 7,5
(72) 59 7,5
(45) 57 7,5
(50) 60 7,5
(86) 66 7,5
(48) 51 7,5
(60) 59 7,5
(73) 68 7,5
(62) 64 7,5
(569) o4 12,5
(58) 69 7,5
(63) 62 7,5
(61) 65 7,5

(61,1) 61,7
( 8,3) 6,3

Los valores entre paréntesis corresponden a los obtenidos

antes de iniciar el tratamiento con nCPAP.
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pal02

1 (B) (78) 172
2% (81) 85
3 (80) 92
4 (B) (85) 82
5 (0+B) (54) 65
6 (63) 74
T* (87) 87
8 (74) 71
9 (86) 97
10 (75) 83
11 (65) 68
12 (64) 72
13 (63) 74
14 (97) 99
15 (80) 82
16 (B) (69) 71
17 (96) 91
18 (77) 70
19 (0+B) (59) 62
20 (B) (67) 70
21 (75) 80
22 (92) 75
23 (0+B) (66) 57
24x (85) 886
25 (79) 77
26 (0+B) (53) 68

X (75,0) 77,3

d.s. (12,8) 10,6
(%) = Hembra.

pa02 =

paC02=

HB =

HTO = Hematocrito (%).
(B)y =

(0) =

X = Media aritmetica.
d.s. = Desviacidén Standar.

TABLA 7

DATOS GASOMETRICOS Y HEMATOLOGICOS OBTENIDOS ANTES Y
DESPUES DEL TRATAMIENTO CON CPAP EN LOS 26 PACIENTES
SOMETIDOS A SEGUIMIENTO.

paC02
(39) 42
(40) 40
(37) 41
(43) 41
(50) 46
(37) 39
(40) 37
(38) 38
(39) 36
(40) 40
(43) 43
(39) 43
(44) 41
(36) 38
(43) 40
(48) 45
(38) 40
(37) 38
(41) 41
(42) 42
(41) 43
(39) 41
(55) 55
(43) 40
(39) 45
(56) 45
(41,8) 41,5
( 5,2) 3,8

HB

(15,1)
(13,7)
(15,4)
(16,4)
(16,3)
(16,0)
(14,1)
(16,0)
(14,5)
(16,0)
(16,8)
(16,3)
(11,2)
(16,0)
(17,4)
(15,6)
(16,4)
(15,2)
(16,7)
(17,2)
(15,0)
(16,0)
(16,6)
(14,1)
(14,6)
(20,3)

(15,7)
( 1,6)

Presion arterial de oxigeno (mmHg).
Presién arterial de diéxido de carbono (mmHg).
Cocentracién de hemoglobina (g/dl).

14,9
13,6
13,6
15,5
16,1
14,7
13,4
15,3
14,2
15,4
16,5
15,8
13,6
16,4
14,2
14,8
16,1
15,8
14,8
16,3
14,3
16,3
15,5
13,0
14,3
17,5

15,1
1,1

Pacientes en tratamiento con broncodilatadores.
Pacientes en tratamiento con oxigenoterapia domiciliaria.

HTO

(46,0) 44,2
(41,3) 41,5
(45,0) 41,0
(55,8) 45,0
(51,0) 48,0
(46,6) 43,9
(47,3) 41,7
(50,0) 47,9
(43,0) 43,0
(49,0) 47,0
(50,0) 50,0
(49,5) 48,0
(38,6) 43,8
(47,1) 47,5
(51,0) 44,0
(47,0) 45,0
(49,3) 48,5
(47,1) 48,1
(46,0) 43,0
(50,0) 48,0
(45,0) 43,3
(48,0) 48,0
(53,1) 47,5
(43,3) 38,9
(45,2) 43,4
(68,2) 51,8

(48,2) 45,4
( 5,5) 3,1

Los valores entre paréntesis corresponden a los obtenidos
antes de iniciar el tratamiento con nCPAP.
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TABLA 8

DATOS EXPIROMETRICOS Y TENSION ARTERIAL SISTEMICA
ANTES Y DESPUES DEL TRATAMIENTO CON CPAP EN LOS
26 PACIENTES SOMETIDOS A SEGUIMIENTO.

FEV1/FVC FEV1 FVC T.A.S. T.A.D.
1 (45) 56 ( 981) 1253 (2180) 2234 (140) 160 ( 80) 80
2% (80) 87 (1856) 1780 (2289) 2040 (170) 150 (100) 80
3 (71) 76 (2561) 2720 (3706) 3570 (140) 150 (100) 100
4 (59) 60 (1962) 1980 (3297) 3300 (120) 110 ( 80) 70
5 (70) 64 (2661) 2180 (3760) 3515 (130) 130 ( 80) 70
6 (81) 79 (3542) 3497 (4350) 4426 (120) 140 ( 80) 80
7% (768) 84 (1171) 1450 (1562) 1720 (170) 180 (100) 110
8 (82) 82 (3161) 3260 (3815) 4033 (130) 130 ( 80) 90
9 (82) 77 (3815) 3750 (4632) 4850 (120) 130 { 80) 60
10 (75) 79 (2412) 2760 (3187) 3460 (110) 110 ( 70) 70
11 (78) 74 (2125) 1853 (2698) 2507 (140) 140 ( 80) 80
12 (78) 80 (2261) 2200 (2888) 2730 (160) 130 { 90) 90
13 (67) 89 (1608) 1620 (2398) 2347 (180) 150 (110) 80
14 (86) 85 (4050) 3430 (4680) 4000 (140) 140 ( 80y 70
15 (78) 75 (1798) 1720 (2289) 2270 (130) 140 ( 90) 980
16 (73) 72 (1716) 1610 (2343) 2210 (160) 200 ( 80) 110
17 (78) 77 (3000) 3050 (3810) 3961 (150) 160 ( 80) 80
18 (87) 87 (3052) 3053 (3488) 3550 (180) 140 ( 80) 80
19 (68) 65 (3270) 3250 (4796) 5000 (150) 150 ( 80) 80
20 (46) 57 (1308) 1420 (2806) 2491 (140) 150 ( 90) 80
21 (79) 70 (2376) 2220 (2997) 3140 (170) 160 ( 80) 100
22 (81) 80 (3706) 3550 (4578) 4380 (150) 150 ( 80) 890
23 (46) 48 ( 981) 1120 (2125) 2310 (150) 130 (100) 70O
24% (83) 77 (1689) 1500 (2016) 1830 (110) 120 ( 80) 80
25 (74) 68 (2800) 2380 (3900) 3480 (120) 130 ( 60) 60
26 (71) 66 (1580) 1410 (2234) 2136 (140) 140 ( 90) 95
X (72,8) 72,8 (2363) 2308 (3185) 3138 (138) 137 ( 84) 80
d.s. (11,7) 10,1 { 896) 825 ( 952) 959 ( 32) 31 ( 18) 19
(%) = Hembra.
FEV1/FVC = Porcentaje de la capacidad vital forzada espirada
en el primer segundo (Indice de Tiffenaou).
FEV1 = Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (ml).
FVC = Capacidad vital forzada (ml).
T.A.S. = Tensidén arterial sistélica (mmHg).
T.A.D. = Tensién arterial diastélica (mmHg).
X = Media aritmetica.
d.s. = Desviacidén Standar.

Los valores entre paréntesis corresponden a los obtenidos
antes de iniciar el tratamiento con nCPAP.
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TABLA 9

COMPARACION DE LAS DISTINTAS VARIABLES ENTRE LOS
PACIENTES QUE PRESENTABAN UNA FEVD BAJA O NORMAL
ANTES DE RECIBIR CPAP.

FEVD BAJA (< 0.45) FEVD NORMAL (> 0.44)

(n= 24) (n=16)

X DS X DS
IAH 45 22.7 50 24.6 NS
Dmed 77.2 10.7 81.1 6.5 NS
Dmin 61.3 17.9 69.5 13.7 NS
Dbasal 81.5 10.9 84.8 7.1 NS
BMI 37.1 6.8 33 5.8 NS
p02 69.9 13.6 80.1 8.7 p<0.05
pCO2 43.9 7.3 40.7 3.2 NS
FEV1 2396 924 2495 834 NS
FEV1% 71.8 11.8 74.8 11 NS
Hb 16 1.7 15.3 1.2 NS
Hto 49.7 6 46.9 3.9 NS
edad 48 9 55.5 S p<0.05
FEVI 0.59 0.07 0.61 0.08 NS
FEVD 0.39 0.03 0.52 0.05 p<0.001

IAH = Indice Apnea-Hipopnea

Dmed= Saturacidém arterial media (%)

Dmin= Saturacién arterial minima (%)

Dbasal= Saturacidén arterial basal (%)

BMI = Indice de masa corporal (kg/m2)

pO2 = Presidén arterial de oxigeno (mmHg)

pCO2 = Presidn arterial Anhidrido Carbénico (mmHg)

FEV1 = Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (ml).

FEV1% = Porcentaje de la capacidad vital forzada espirada en el
primer segundo.

Hb = Concentracién de Hemoglobina (g/dl).

Hto = Hematocrito (%).

FEVI Fraccion de eyeccidédn ventricular izquierda.

FEVD Fraccion de eyeccién ventricular derecha.

it
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TABLA 10

COMPARACION DE LAS DISTINTAS VARIABLES ENTRE PACIENTES
HIPOXEMICOS Y NORMOXEMICOS ANTES DE RECIBIR CPAP.

HIPOXEMICOS NORMOXEMICOS
(pa02<70mmHg) (pa02>69mmHg)
(n=17) (n=23)
X DS X DS
FEVD 0.39 0.03 0.48 0.08 p<0.001
FEVI 0.58 0.07 0.62 0.07 NS
pCO2 46.6 7.3 39.6 2.5 p<0.001
Hb 16.4 1.8 15.3 1 - p<0.05
Hto 51 6.6 46.8 3.4 p<0.05
FEV1% 67.8 11.3 76.8 10 p<0.05
FEV1 2060 709 2713 803 p<0.05
BMI 37.6 5.5 33.9 7.2 NS
p0O2 61.3 5.3 83.3 7.5 p<0.001

BMI = Indice de masa corporal (kg/m2)
pO2 = Presidn arterial de oxigeno (mmHg)

pCO2

Presidon arterial Anhidrido Carbénico (mmHg)

FEV1

Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (ml).

FEV1% = Porcentaje de la capacidad vital forzada espirada en el
pPrimer segundo.

Hb = Concentracién de Hemoglobina (g/dl).
Hto = Hematocrito (%).

FEVI

It

Fraccién de eyeccidén ventricular izgquierda.

t

FEVD Fraccién de eyeccidén ventricular derecha.
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TABLA 11

COMPARACION DE LAS DISTINTAS VARIABLES ENTRE LOS
PACIENTES CON Y SIN OBSTRUCCION BRONQUIAL ANTES
DE RECIBIR CPAP.

OBSTRUIDOS NO OBSTRUIDOS
(FEV1/FVC<71) (FEV1/FVC>70)
(n=12) (n=28)
X DS X D5

FEVD 44 .4 9 44.8 7.3 NS
p0O2 64.8 10 77.9 12 p<0.005
pCO2 47 7.7 40.6 - 4.2 p<0.005
BMI 35.9 6.5 35.3 6.9 NS
FEV1 1786 687 2714 810 p<0.005

BMI = Indice de masa corporal (kg/m2)

pO2 = Presidn arterial de oxigeno (mmHg)

pCO2 = Presidn arterial Anhidrido Carbdénico (mmHg)
FEV1 = Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (ml).
FEVD = Fraccién de eyeccidén ventricular derecha.
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TABLA 12

COMPARACION DE LAS DISTINTAS VARIABLES ENTRE LOS PACIENTES
CON SAOS Y EL GRUPO CONTROL

SAOS CONTROL
(n=40) (n=13)
X DS X DS
EDAD 51 9.6 50 6.4 NS
BMI 35.4 6.7 34.7 3.7 NS
FEVD 44 .7 7.8 47.7 7.1 NS
p02 74 12.8 78.9 6.1 NS
SAOS HIPOXEMICOS CONTROL
(n=17) (n=13)
BMI 37.6 5.5 34.7 3.7 NS
FEVD 39.6 3.5 47.7 7.1 p<0.001
p02 61.3 5.3 78.9 6.1 p<0.001
pCO2 46.6 7.3 40 2.5 p<0.005
FEV1% 67.8 11.3 75.3 7.3 p<0.05

BMI = Indice de masa corporal (kg/m2)
pO2 = Presién arterial de oxigeno (mmHg)
pCO02 = Presidn arterial Anhidrido Carbdénico (mmHg)

FEV1% = Porcentaje de la capacidad vital forzada espirada en el
rprimer segundo.

FEVD = Fraccidén de eyeccidn ventricular derecha.
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TABLA 13

EVOLUCION DE LAS DISTINTAS VARIABLES EN LA MUESTRA
TOTAL DE PACIENTES SOMETIDAS A SEGUIMIENTO CON
TRATAMIENTO CON CPAP (n=26).

PRE-CPAP POST-CPAP
X DS X DS
FEVD 0.44 0.07 0.48 0.06 p<0.005
FEVI 0.61 0.08 0.61 0.06 NS
BMI 36 6.8 35.6 6.2 NS
p0O2 75 12.8 77.3 10.6 NS
pCO2 41.8 9.2 41.5 3.8 NS
FEV1% 72.8 11.7 72.8 10.1 NS
FVC 3185 982 3138 969 NS
FEV1 2363 896 2308 825 NS
Hb 15.7 1.6 15.1 1.1 p<0.005
Hto 48.2 5.5 45.4 3.1 p<0.001
TAS 138 32 137 31 NS
TAD 84 18 80 19 NS

BMI Indice de masa corporal (kg/m2)

P02 Presién arterial de oxigeno (mmHg)

pC02 = Presidn arterial Anhidrido Carbdénico (mmHg)

FVC = Capacidad vital forzada (ml)

FEV1 = Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (ml).

FEV1% = Porcentaje de la capacidad vital forzada espirada en el
primer segundo.

Hb = Concentracién de Hemoglobina (g/dl).

Hto = Hematocrito (%).

FEVI = Fraccién de eyeccidén ventricular izquierda.

FEVD = Fraccién de eyeccidén ventricular derecha.

TAS Tensidén arterial sistémica sistdlica (mmHg).

TAD Tensidén artirial sistémica diastélica (mmHg).
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TABLA 14

EVOLUCION DE LAS DISTINTAS VARIABLES EN AQUELLOS
PACIENTES QUE PARTIAN CON UNA FEVD BAJA (<0.45)
ANTES DE INICIAR TRATAMIENTO CON CPAP (n=16).

PRE-CPAP POST-CPAP

X DS x DS
FEVD 0.39 0.02 0.45 0.04 p<0.001
FEVI 0.60 0.08 10.61 0.06 NS
BMI 37.2 7.1 36.2 6.7 p<0.05
p0O2 72.6 14.5 76.8 12.9 p<0.05
pCO2 42.1 6.2 41.5 4.5 NS
FEV1% 72.5 12 72.9 10.6 NS
FVC 3320 994 3285 1001 NS
FEV1 2456 955 2422 870 NS
Hb 15.9 1.8 15.3 1.1 p<0.05
Hto 48.8 6.1 : 46.1 -3 p<0.05
TAS 145 20.3 141.8 15.5 NS
TAD 89 10 81.5 13 p<0.05

BMI Indice de masa corporal (kg/m2)

p02 Presidén arterial de oxigeno (mmHg)

pCO2 = Presidn arterial Anhidrido Carbdénico (mmHg)

FVC = Capacidad vital forzada (ml)

FEV1 = Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (ml).

FEV1% = Porcentaje de la capacidad vital forzada espirada en el
primer segundo.

Hb = Concentracion de Hemoglobina (g/dl).

Hto = Hematocrito (%).

FEVI = Fraccién de eyeccidén ventricular izquierda.

FEVD = Fraccién de eyeccidn ventricular derecha.

TAS = Tensién arterial sistémica sistédlica (mmHg).

TAD = Tensidén artirial sistémica diastdélica (mmHg).

o
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TABLA 15

EVOLUCION DE LAS DISTINTAS VARIABLES EN AQUELLOS

PACIENTES HIPOXEMICOS (pa02 < 70 mmHg) ANTES DE
INICIAR TRATAMIENTO CON CPAP (n=10).
PRE-CPAP POST-CPAP
X DS b 4 DS
FEVD 0.40 0.03 0.45 0.03 p<0.05
FEVI 0.57 0.07 0.569 0.06 NS
BMI 39.1 4.9 37.9 5.1 NS
02 61.3 4.8 68.1 5.4 p<0.058
pCO2 45.5 6.5 44 4.4 NS
FEV1% 67.8 12.3 67.4 9.8 NS
FEV1 2095 831 2016 792 NS
Hb 16.3 2.2 15.56 1.1 NS
Hto 50 7.5 46.9 2.8 NS
BMI = Indice de masa corporal (kg/m2)
P02 = Presidn arterial de oxigeno (mmHg)
pCO02 = Presién arterial Anhidrido Carbdénico (mmHg)
FEV1 = Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (ml).
FEV1% = Porcentaje de la capacidad vital forzada espirada en el
primer segundo.
Hb = Concentracidén de Hemoglobina (g/dl).
Hto = Hematocrito (%).
FEVI = Fraccidén de eyeccidn ventricular izquierda.
FEVD = Fraccidén de eyeccidn ventricular derecha.
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FUNCION VENTRICULAR DERECHA
ventriculografia isotdpica

FEVD < 0,45 60%

FEVD no,-mal
(n=16)
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N'S'
S/
70
P<0,001
60 1
404
30 -
FEVD FEVI
NORMOXEMICOS 48.4 62.3
HipOXeMicos TR 39.6 68.4

- Figura 5 -




COMPARACION DEL HEMATOCRITO
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EVOLUCION GLOBAL DE LA FEVD
(n=26)
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EVOLUCION GLOBAL DEL HEMATOCRITO
(n=26)

§0 - p<0,001

48"

46"

44 ﬁ

42+

40
HEMATOCRITO (%)

PrRe-cPAPn R 48.2
POST-CPAPn 45.4

- Figura 8 -



EVOLUCION DE FEVD Y BMI EN LOS PACIENTES
QUE PARTIAN CON FEVD<0,45 (n=16).
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EVOLUCION DE paO2 Y T.A.S. DIASTOLICA
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EVOLUCION DE LOS PACIENTES HIPOXEMICOS ANTES
DE INCIAR EL TRATAMIENTO (n=10).
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DISCUSION




Una de las primeras observaciones que se desprenden del
presente trabajo es la frecuencia con que se ha encontrado una
disfuncidn ventricular derecha en 1los enfermos con SAOS, maxime
cuando fueron seleccionados pacientes que no presentaban
manifestaciones clinicas de insuficiencia ventricular derecha. Un
60% de 1la poblacidén estudiada presentaba una FEVD por debajo del
limite inferior de la normalidad establecido por el Servicio de

Medicina Nuclear donde se practicaron las exploraciones (figura

1).

Estudios previos han valorado la incidencia en el ©SAOS de
las alteraciones en la hemodindmica pulmonar. Bradley et al 7°
encontraron el corazdén pulmonar crénico como una complicacién
infrecuente (12%) atendiendo exclusivamente a criterios clinicos.
Este porcentaje se incrementa (20%) cuando se realizan estudios
hemodindmicos mediante cateterismo para detectar la presencia de
hipertensién pulmonar (HTP) 82, y aumenta ain més s8i la poblacidn
estudiada presenta alguna patologia respiratoria sobreafiadida al
SAOS 81, Evidentemente, la incidencia seguiria Qariando en
funcién de 1la sensibilidad de la técnica empleada para detectar
alteraciones en los distintos estadids evolutivos del proceso.

pagina 112



Las alteraciones hemodindmicas pulmonares s8on lentas y
progresivas. Su deteccidén precoz contribuiria de una manera més
eficaz al manejo terapéutico de 1a enfermedad v,
consecuentemente, a mejorar su prondéstico antes de que se
alcancen estadios evolutivos que compromentan la reversibilidad

de aquellas alteraciones.

La fraccién de eyeccién del ventriculo derecho (FEVD) es un
parametro de funcién sistdélica. Su disminucidn traduce un
deterioro en el rendimiento de esa cdmara cardiaca. La HTP es uno
de los fdctores, quizds el mds importante, que condicionan la
funcién ventricular derecha, al determinar el grado de postcarga
que debe soportar. Sin embargo, otros factores concurren en su
rendimiento, como son el estado de contractilidad miocardica,
retorno venoso, etc ©7. Por lo tanto, no hay que esperar
necesariamente una correlacién directa entre HTP diurna v
disfuncién ventricular derecha. En nuestro estudio no se
practicaron medidas de presiones en arteria pulmonar mediante
cateterismo, por lo que no se ha podido valorar la contribucidén
de la HP al deterioro de la funcién ventricular derecha. Sin
duda, hubiese ampliado nuestros conocimientos, pero dadas las
caracteristicas relativamente cruentas de su realizacidén, no

resulta una técnica apropiada en la valoracién rutinaria de estos

pacientes.

pagina 113



Son conocidas las modificaciones cardiocirculatorias que
produce la obesidad 4©. La obesidad, por si misma, estd asociada
a un incremento del volumen sanguineo circulante y del gasto
cardiaco. Este estado hiperdindmico e hipervolémico también se
refleja sobre la circulacién pulmonar, lo que conlleva un aumento
del trabajo cardiaco y un variable grado de hipertrofia. Sin
embargo, este aumento del volumen sanguineo pulmonar es en gran
parte acomodado por la red vascular pulmonar sin producirse
notables elevaciones de sus presiones intravasculares. La
circulacién pulmonar es un sistema de baja presidén que admite
grandes aumentos de volumen, debido a su gran distensibilidad y
al reclutamiento de unidades vasculares gque en condiciones
normales estan cerradas. Es un sistema con una gran reserva
funcional. Este mecanismo de adaptacidén puede verse comprometido
si junto a la obesidad coexiste alguna circunstancia que motiva
una hipoxia alveolar (y/o acidosis hipercéapnica), vya que el
efecto vasoconstrictor que tiene lugar conllevaria un incremento
de las presiones en la arteria pulmonar y, finalmente, un fallo

ventricular derecho 46.67.69

Todos nuestros enfermos presentaban distintos grados de
obesidad y 20 de ellos una obesidad mérbida (tabla 1). EI1 BMI
promedio fue de 35,4 + 6,7. Por este motivo, y dada la gran
frecuencia con que la obesidad se asocia al SAOS, se realizdé una

comparacién entre la FEVD de los enfermos con SAOS y la FEVD de
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un grupo control de obesos sin SAOS, de similares caracteristicas
de edad y peso corporal y sin hipoxemia diurna. Las diferencias
no fueron significativas. Sin embargo, cuando se seleccionaron
los enfermos con SAOS que mantenian hipoxemia diurna, el valor
promedio de su FEVD era inferior que el del grupo control
(p<0,001) (tabla 12). Asimismo, también se encontré mayor
hipercapnia y mayor grado de obstruccién bronquial en el grupo de
SAO0S con hipoxemia en vigilia. Estos resultados vienen a
constatar el papel de la hipoxemia y/o0 1la hipercapnia en las
modificaciones hemodindmicas pulmonares y, en ultimo término, en
el rendimiento ventricular derecho; +también dejan entrever, de
forma mds concreta, el papel que la hipoxemia diurna desarrcllara

en el deterioro de la funcidén ventricular en el SAOS.

De los 40 pacientes con SAOS, 37 eran varones (892,5%), como
corresponde al gran predominio masculino en esta entidad, que se
situa en torno al B80% segun las series y que llega incluso al 96%
en una de las series méé amplias y recientes ©4. La baja
incidencia del SAOS en la mujer se ha puesto en relacién con
factores hormonales, ya que su frecuencia se iguala a la del
hombre en la etapa postmenopdusica, mientras que en la época
fértil resulta excepcional. Las tres pacientes de nuestro estudio

estaban en periodo postmenopdusico.
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Nuestros resultados establecen que el deterioro de la
funcién ventricular derecha en el ©SAOS es mas frecuente en

aquellos enfermos que mantienen hipoxemia durante 1la vigilia

(tabla 10).

Se considerd la existencia de hipoxemia diurna cuando la
pra02 fue inferior a 70 mmHg, ya que, aunque el valor normal de la
pa02 disminuye con la edad, una cifra inferior a 70 mmHg a nivel

del mar es patoldgica a cualquier edad 157,

En los 1Ultimos afios, el interés por 1las alteraciones
hemodindmicas pulmonares en esta entidad ha crecido, vy son
maltiples las publicaciones que intentan esclarecer los
mecanismos patogénicos que determinan que algunos enfermos con
SAOS caminen hacia el corazén pulmonar crénico. Son ya clésicos
los trabajos que demostraron, durante el suefio de estos enfermos,
elevacién de 1las presiones en la arteria pulmonar coincidiendo
con los periodos de apnea 71.72, Como vimos anteriormente, la
hipoventilacién alveolar, junto con 1las modificaciones de las
presiones intrapulmonares que se producen durante las apneas

(esfuerzo inspiratorio repetido frente a una glotis cerrada),
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determinan una HP transitoria que desaparece momentos después de
reanudarse nuevamente la respiracién. Esto condiciona wuna HP
intermitente a 1lo largo de +toda 1la noche. Permaneceren la
controversia si estos fenémenos nocturnos son suficientes para

que los enfermos desarrollen un corazén pulmonar crénico con el

raso de los afios.

La mayoria de 1los investigadores que han abordado este
problema no han encontrado relacién entre las alteraciones
hemodindmicas diurnas y la severidad de los acontecimientos
nocturnos 7%. B82. 87  Se han valorado diversos parametros: indice
apnéico, desaturacién arterial media, duracién media de las
apneas, etc. Sin embargo, ninguno ha mostrado una relacién
directa con el deterioro de 1la hemodindmica pulmonar. Sélo
algunos autores 81.80 han apuntado un cierto papel colateral de
dichos factores en los casos mds severos de SAOS. En nuestros
resultados tampoco existe relacién entre el deterioro de la
funcién ventricular derecha y 1la intensidad de 1los eventos
nocturnos caracteristicos de este sindrome, pero en modo alguno
ello debe traducirse por una subestimacién de la repercusién de
las apneas patoldégicas en la hemodindmica pulmonar.

Esta falta de relacidén entre los acontecimientos nocturnos y
el deterioro de la hemodinadamica pulmonar, podria venir
determinado por dos hechos: por un lado, resulta dificil hallar
un parametro que refleje de forma integrada las oscilaciones

gasométricas que acontecen durante 1la noche. Muchos de los
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utilizados s6lo ofrecen informacién parcial; por ejemplo, el
indice apnea-hipopnea (IAH) indicaria el numero de apneas, pero
no la duracién de cada una de ellas. Recientemente 180, en un
estudio de regresién miltiple para determinar los factbres que
mejor predecian la magnitud (dSOz) y el grado (dSOz/dt) de las
desaturaciones en el SAOS, se encontré que eran la pa0O2 en
vigilia y la duracién de las apneas-hipopneas las variables que
mejor estimaban la severidad de dichas desaturaciones. La paO2
basal marca el punto de partida de la curva de disociacidn de 1la
hemoglobina a partir del cual se comienza a desaturar. Por otro
lado, son muchos los factores que convergen en estos enfermos y
que podrian modificar la hemodindmica pulmonar (obesidad,
enfermedades respiratorias asociadas, cardiopatias) y, por tanto,
enmasgcararian el papel real de 1los eventos nocturnos. En
definitiva, es dificil imaginar que las alteraciones
respiratorias que tienen lugar durante el suefio de estos
enfermos, noche tras noche, no acaben por afectar en alguha
medida al sistema vascular pulmonar, independientemente de que

existan otros factores més directamente relacionados.

Bradley et al 72 publican en 1985 un estudio sobre 50
pacientes con ©SAOS con el propésito de determinar los factores
que intervienen en el fallo del corazén derecho en algunos de
estos enfermos. No encuentran relacién entre la presencia clinica
de insuficiencia ventricular derecha y la severidad del SAOS,

pero observan que los paciente con fallo cardiaco derecho
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presentan durante la vigilia cifras inferiores de pal2 vy
superiores de paCO02. Al mismo tiempo, también existe un mayor
volumen residual y un FEVi mds bajo. Concluyen que es necesario
una hipoxemia y/0 hipercapnia mantenida durante el dia para el
desarrollo de un fracaso cardiaco derecho en estos enfermos, y
que una obstruccion difusa de 1la via aérea jugaria un papel
relevante en el origen de esta hipoxemia. Este 1ltimo aspecto ya
fue publicado por el mismo grupo en otras ocasiones 53.80,
Ademéds, afirman que la hipoxemia severa nocturna, en ausencia de

hipoxemia diurna, no se asociaria con fallo del corazédn derecho.

Estos resultados dieron lugar a que otros autores
intentaran perfilar atn mas ‘este controvertido problema.
Weitzenblum et al 82 realizan un estudio en 46 enfermos con SAOS
sin enfermedad pulmonar crénica afiadida, a los que practican
estudios hemodindmicos mediante cateterismo. Los resultados son
practicamente superponibles a los del grupo de Bradley: la
presencia de HP en reposo durante la vigilia no se correlaciona
con la severidad del SAOS, pero si con la existengia de hipoxemia
diurna. No obstante, matizan que, aungque la hipoxemia diurna
podria venir determinada por la coexistencia de una enfermedad
pulmonar crénica, kno deberia considerarse a este un factor
obligatorio, pudiendo Jjugar algiun papel la obesidad o una
qQuimiosensibilidad disminuida en los receptores periféricos para

la pa02 y paCO2.
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Nuestros resultados parecen ir en la misma direccién. El
grupo de enfermos con una FEVD disminuida (n=24) presentaba una
cifra promedio de paO2 significativamente inferior (x * DS) (69,9
+ 13,6) que el grupo con FEVD normal (n=16) (80,1 * 8,7) (p<0,05)
(tabla 8). Ningin otro paréametro de funcién pulmonar, de
severidad del SAOS, ni el grado de obesidad presentaron
diferencias valorables. Por tanto, parece gue es la hipoxemia
diurna el factor principal que se asocia con el deterioro de la
funcidén wventricular derecha, en este caso valorada mediante

técnicas no invasivas como son las isotépicas.

En nuestros resultados, aunque la FEVD era
significativamente inferior en ‘los pacientes con hipoxemia
diurna (tabla 10), el coeficiente de correlacién entre FEVD y
pa02 era debil (r=0,34 ; p<0,05). Quiere esto decir que aungue
existe relacién entre hipoxemia diurna y deterioro de la FEVD,
estos dos parametros no varian de forma totalmente paralela, al
no existir wuna relacién lineal entre las dos variables. Esto
probablemente sea debido a la existencia de algtn factor afiadido
que interfiere y distorsiona la posible existencia de ﬁna
correlacién lineal. Este factor bien podria tratarse de las
desaturaciones apneicas nocturnas que, aunque no repercute en las
cifras de pa02 diurnas, si podrian +tener algun efecto deletéreo
adicional sobre 1la funcién ventricular derecha; asi podria
explicarse ademds, el deterioro de la funcién ventricular derecha

que tiene lugar en algunos enfermos sin hipoxemia diurna peroc con
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marcadas desaturaciones nocturnas.

Una observacidén que merece la pena destacar en este momento
es el hecho de que los pacientes del grupo con FEVD baja
resultaran. ser significativamente mds Jjovenes (48 = 9) que
aquellos con FEVD dentro de 1la normalidad (55 £ 9) (p<0,05)
(tabla 9). No hemos encontrado réferencias sobre hallazgos en
este mismo sentido. Desconocemos s8i existe algin factor que
condicione que el deterioro de la funcién ventricular derecha (o
la hipoxemia diurna) aparezca en aquellos sujetos con SAOS mas
Jovenes, pero si es conocido que el efecto vasopresor de la
hipoxia va perdiendo intensidad con 1la edad ©P vy, en este
sentido, es probable que la hipoxia tenga un mayor efecto sobre

los vasos pulmonares en sujetos jovenes.

Para conocer aqgquellos factores que pudieran relacionarse
con la existencia de hipoxemia diurna se separaron los pacientes
que presentaban dicha hipoxemia (n=17), de 1los que presentaban
cifras de pa0Z2 diurnas normales (n=23) (tabla 10). La diferencia
de 1la pa02 entre ambos grupos fue de algo més de 20 mmHg,
existiendo asimismo unas cifras significativamente mayores de
hemoglobina y hematocrito en el grupo hipoxémico (p<0,05). Se
encontrd gque el grupo con hipoxemia diurna presentaba una cifra
promedio de paC02 superior (46,6 * 7,3) que los sujetos con
normoxemia (39,6 = 2,5) (p<0,001). También se hallaron

diferencias, aunque con menor significacién estadistica, en los
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valores de FEV1/FVC y FEVi, 1lo cual indicaria que el grupo
hipoxémico presentaba un mayor grado de obstruccién (p<0,05). El
deterioro de 1la funcidén ventricular derecha también fue méds

manifiesto en este grupo.

Sin embargo, cuando se compararon los resultados promedios
entre los pacientes con obstruccién difusa de 1la via aérea
FEV1/EVC<70) (n=12) vy aquellos sin obstruccién (n=28) (tabla 11)
se observd una diferencia significativa en el FEVi, pa0O2 y paCO2,
pero no asi en la cifra promedio de FEVD. Esto Gltimo podria
venir condicionado por el solapamiento de enfermos hipoxémicos
con FEVD baja entre los no obstruidos (7 pacientes), y enfermos
obstruidos normoxémicos con FEVD normal (3 pacientes). De esta
forma, 1la diferencia de 1la paQ2 media entre obstruidos y no
obstruidos (algo mé&s de 10 mmHg) (tabla 11) es menos marcada,
pese a ser significativa, que al comparar sujetos hipoxémicos y
normoxémicos (tabla 10). Al no existir correlacién lineal entre
pa02 diurna y FEVD en nuestra serie, no es extrafio encontrar que,
ante diferencias poco marcadas de pa02, no existan grandes

diferencias en 1a FEVD.

La valoracién global de estos resultados resalta el valor
de la hipoxemia diurna en el deterioro de 1la funcién ventricular
derecha en el SAOS. Esta hipoxemia puede estar motivada por la
coexistencia de una obstruccién difusa de 1la via aérea, pero no

parece ser el unico factor que interviene. Existen algunos datos
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que asi lo indican:

¥ la presencia de algunos pacientes hipoxémicos (n=8) -que no
presentan obstruccién de 1la via aérea (tres de ellos con
hipoventilacién alveolar).

* similar grado de significacidén estadistica en la pa0O2, paCO2 y
FEV1 promedio entre los enfermos obstruidos y los no obstruidos,
que no se repite cuando se comparan los mismos parametros entre
los enfermos hipoxémicos y los normoxémicos. Esto podria indicar
que la muestra de enfermos hipoxémicos es més heterogénea

respecto al grado de obstruccién.

Fletcher et al 81 realizaron un estudio en este mismo
sentido en 24 pacientes con SAOS, 19 de ellos con una enfermedad
pulmonar obstructiva croénica asociada. Observan que el deterioro
de la hemodindmica pulmonar, medida por cateterismo vy
ventriculografia isotépica (FEVD), es mayor en los pacientes con
EPOC afladida. Esto resulta facil de explicar dado el alto
percentaje de pacientes con EPOC que se incluyen en su serie
(79%). Sin embargo, dudan que la hipoxemia diurna contribuya
tanto en sus pacientes a la disfuncién de la hemodindmica
pulmonar como encontraban Bradley et al 79. Incluso apuntan que
las desaturaciones nocturnas son el factor oprincipal en la
patogénesis de esta disfuncidén hemodindmica. Esta conclusién la
extraen del hecho de que dos de los pacientes sin EPOC asociada
sufrian unas alteraciones hemodinamicas no justificables por las

cifras de pa0O2 diurnas (57 y 69 mmHg), mientras que presentaban
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un alto indice apnéico (114 y 98 respectivamente), de manera que
serian 1las desaturaciones nocturnas las responsables de las

alteraciones hemodinémicas encontradas.

Estas conclusiones merecen una lectura cuidadosa. Por un
lado, resulta arriesgado extraer conclusiones globales de
observaciones puntuales sobre dos casos, aislandolos del contexto
del estudio. Por otro 1lado, en su serie existen enfermos con
indices apneicos similares y que no presentan apenas deterioro

hemodindmico ni hipoxemia diurna.

Ademds, cuando realizan comparaciones estadisticas entre
parametros hemodindmicos pulmonares, valores gasométricos
arteriales en vigilia y pardmetros nocturnos, encuentran que los
racientes con SAOS y EPOC asociada presentan una mayor afectacién
hemodindmica y un mayor numero de desaturaciones apneicas, pero
también unas cifras significativamente menores de pa0O2 diurna
respecto al grupo sin EPOC asociada. Por tanto, parece existir
alguna relacién con el grado de hipoxemia »diurna, aungue
probablemente, no de forma tan rotunda como concluia el grupo de
Bradley 7®. Esto quizds sea debido a que este grupo usaba
criterios exclusivamente clinicos para la valoracién del fracaso
ventricular derecho, y cuando el corazén pulmonar crdénico se
expresa clinicamente suele tratarse de estadios avanzados del

rroceso y es mas frecuente encontrar alteraciones gasométricas.
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Evidentemente existen enfermos normoxémicos en vigilia con
deterioro hemodindmico, tal como encuentran Fletcher et al 81,
Esto se aprecia en todas las series publicadas, y también en
nuestro estudio. Sin embargo, cuando se habla de "relacién de la
disfuncidén hemodindmica con la hipoxemia diurna’, se hace en base
a la comparacién estadistica de valores promedios de la paO2
entre enfermos con y sin deterioro hemodindmico. Esta relacidén no
implica que 1la hipoxemia diurna sea la Ginica causa del deterioro

hemodindmico, aunque si refleja que es uno de los factores que

mas contribuyen.

En este sentido, un estudio de regresidén miltiple realizado
muy recientemente ©9 sobre los factores que determinan la
instauracién de un corazé4n pulmonar crdénico en el SAOS, adopta
una postura mds flexible. Sus resultados sobre 114 pacientes
estudiados subrayan el papel de primer orden que Jjuega la
insuficiencia respiratoria en vigilia sobré la hemodindmica
pulmonar en el SAOS, y cémo la obstruccidén difusa de la via aérea
contribuye a 1la insuficiencia respiratoria mencionada. Pero,
ademds, otorgan un significante papel a los trastornos del suefio,
los cuales podrian también producir | una insuficiencia
respiratoria diurna, probablemente a través de una pérdida de

sensibilidad de los quimiorreceptores periféricos frente a la

ra02 y paCO2.

El trabajo de Podszus et al 87 sobre SAS e hipertensién
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pulmonar abogaba claramente por las desaturaciones nocturnas como
determinante principal en el desarrollo de corazén pulmonar
crdénico. Sin embargo, esta conclusién viene a ser méds bien una
presuncién, apoyada en los trabajos de experimentacién animal que
demostraban el efecto de 1la hipoxemia intermitente sobre los
vasos pulmonares y, en 1ltima instancia, sobre el ventriculo
derecho 83.88  En su estudio, no valoran las cifras de paO2 y
palCO2 diurnas v, por lo tanto, es dificil conocer su
participacién en el problema. De todas formas, una vez méas, no

encontraron relacién entre la magnitud de 1la HP y la severidad

del sindrome.

En otro orden de cosas, en nuestro estudio se encontraron 9
pacientes con una moderada disfuncién ventricular izquierda
(FEVD<0,55), 1o que supone un 22,5% de la poblacién total
estudiada (tabla 4). Esta incidencia es inferior a la encontrada
por otros autores 81, 1lo cual es fdcilmente explicable por los
criterios de exclusién que fueron aplicados a 1la hora de
seleccionar los pacientes. Estos criterios de exclusidn fueron
introducidos con el fin de evitar, en 1lo posible, que una
patologia del ventriculo izquierdo impidiera wuna correcta
interpretacién del estudio funcional del ventriculo derecho. Por
otro lado, es conocido que la presencia de un ritmo cardiaco
irregular, sobre todo 1la fibrilacidén auricular, impide la
obtencién de imégenes isotdépicas con la calidad necesaria para

una correcta valoracidén de la FEVD.
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No obstante, 1los nueve pacientes mencionados presentaban
una FEVI dentro de unos rangos que dificilmente podrian
justificar wuna disfuncién ventricular derecha concomitante (la

FEVI més baja fue 0,45).
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Los resultados obtenidos en los 26 pacientes en los que se

realizé el seguimiento a madio plazo (8,5 * 1,4 meses) sugieren
que el uso continuado del dispositivo de CPAPn a la presidn
minima eficaz produce una mejoria, no s86lo en la sintomatologia
dependiente del SAOS, sino también en la FEVD como pardmetro de
funcién ventricular derecha. Asimismo, también se obtuvo una
discreta mejoria, aungque muy significativa, en las cifras de

hemoglobina y hematocrito (tabla 13).

Cuando se valordé el subgrupo con FEVD baja (n=16) (tabla
14) también se observaron estos mismos resultados, incluso con
una mayor recuperacién de 1la FEVD. Pero ademés, se obtuvo una
elevacién significativa de las cifras de pa02 diurnas y una
discreta, pero valorable, reduccién del BMI. La paCO2 y los
parametros funcionales de la mecanica respiratoria no mostraron

cambios apreciables, ni tampoco la FEVI.

Diversas publicaciones han reconocido el efecto beneficioso

de la CPAPn en el SAOS, tanto a corto 122.143 como a largo plazo
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140.141, haciendo referencia, sobre todo, a la desaparicién de la
sintomatologia clinica que tanto incapacita a 1los enfermos

afectos de este sindrome.

Sin embargo, han surgido dudas 14® acerca del impacto de
esta modalidad terapéutica | sobre la mortalidad v,
particularmente, sobre la posible accién de la CPAPn en cuanto a
evitar las complicaciones tardias propias de esta entidad y que
condicionan en gran medida su prondéstico. Recientemente, un
estudio retroépectivo 86 ha encontrado un descenso significativo
en la mortalidad cuando se optaba por la CPAPn o 1la
traqueostomia,  frente a la uvulopalatofaringoplastia (UPF) u
otras medidas conservadoras. Sin embargo, son pocos los trabajos

que han valorado el efecto de la CPAPn sobre la hemodindmica

pulmonar.

Fletcher et al, en un trabajo anteriormente citado 81,
objetivaron una mejoria en los pardmetros obtenidos por
cateterismo (presién de arteria pulmonar y resistencias
vasculares pulmonares) y ventriculografia isotépica (FEVD) en
aquellos enfermos sometidos a traqueostomia tras un seguimiento
de 2 afios, frente a aquellos otros tratados con medidas
conservadoras, excluida la CPAPn. Los pardmetros hemodinédmicos e
isotépicos seguian un curso paralelo en cuanto a su
interpretacién, lo que pone de manifiesto la wutilidad de las

técnicas isotdpicas en este tipo de valoraciones. Después de una
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notable mejoria tras el primer afio de seguimiento, tendian a
estabilizarse al segundo afio, permaneciendo algunos en niveles
patoldégicos. Apuntaban 1la posibilidad de que 1los trastornos
hemodindmicos producidos por el sindrome no fueran totalmente
reversibles en algunos casos. Del mismo modo, también encontraron
una mejora significativa en 1las cifras de pa02 y paCO2 diurnas,
rero s6lo en aquellos pacientes con SAOS y EPOC asociada que
fueron traqueostomizados. Esto fue atribuido a una desaparicidn
de la hipoventilacidn alveolar por cambios en la
quimiosensibilidad periférica, a cuyo deterioro contribuyen
varios factores que suelen coexistir en este tipo de pacientes
(sobre todo, obesidad y EPOC). Este estudio demuestra el efecto
beneficioso de 1la traqueostomia frente a otras modalidades
terapéuticas no invasivas. No se utilizé 1la CPAPn debido a la
intolerancia al dispositivo que mostraron los pacientes, entre

los cuales predominaban los que tenian un SAOS y EPOC asociada.

Laks et al 181 gaportan en 1989 1la evolucién de los
pardmetros hemodindmicos y funcionales respiratorios después de 3
meses de tratamiento domiciliario con CPAPn, en 3 pacientes con
SAS y signos de corazén pulmonar crénico. Observaron que no se
registré ningan cambio en 1la presién de la arteria pulmonar
(PAP), a pesar de una manifiesta mejoria en los sintomas y signos
de corazén pulmonar. Sugirieron que la HP estaria més en relacidn
con la hipoxemia diurna, o bien gque su regresién necesitaria un

mayor periodo de tratamiento.
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Resulta bastante llamativo la desaparicién de 1las
manifestaciones clinicas del corazéon pulmonar sin que se
modifique la PAP. Esto hace sospechar que el efecto de la CPAPn’
haya tenido lugar a otro nivel distinto que el de mejorar la HP
diurna. No obstante, se trata de una serie muy corta con enfermos
muy evolucionados, como 1lo indica 1la existencia de corazén
pulmonar crénico. Por tanto, tiene interés como observacidn pero

es dificil extraer conclusiones.

Muy recientemente, Sforza et al 152 han publicado 1lo que
hasta ahora ha sido 1la primera evaluacidén sistemdtica de la
funcidén y hemodinamica pulmonar en pacientes con SAOS tratados en
su domicilio con CPAPn. El estudio se realizé en 54 pacientes con
un seguimiento de al menos un afio tras 1la instauracidn del
tratamiento. 48 de ellos eran varones (88%) y ninguno tenia
antecedentes de enfermedad pulmonar croénica. Varios de 1los
resultados encontrados son de indudable interés. El principal
hallazgo fue una elevacién discreta pero significativa de las
cifras de pa02 diurnas en el grupo total de enfermos. Esta
elevacién fue mayor en los enfermos més hipoxémicos. La paCO2
mejord solamente en aquellos pacientes que estaban hipercapnicos
antes del tratamiento. Ningin enfermo recibia oxigenoterapia
domiciliaria. Esta mejoria gasométrica coincididé con una mejoria
paralela de la ventilacién alveolar. Las cifras promedio de pa0O2

pasaron de 70 a 73 mmHg (p<0,02) y las de paC02 de 48,5 a 44,5
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mmHg, en los 7 pacientes hipercédpnicos al comienzo del estudio.

El grado de obstruccidén bronquial no mejord sino gque, por
el contrario, sufrié un ligero empecramiento, registrandose una
pérdida de 84 ml en el FEV1 promedio. Esta cifra 1la valoraron
como superior a la pérdida esperada por la edad, que se estima en
20 ml por afio. No se encontré explicacién a este hecho. Ni el
grado de obesidad ni las cifras de tensidén arterial sistémica

sufrieron variaciones mencionables.

Nuestros resultados ponen de manifiesto una mejoria de la
pa02 en vigilia del grupo de enfermos con FEVD baja (tabla 14),
al pasar de 72,6 a 76,8 mmHg (p<0,05) tras 1la aplicaciédn
continuada de CPAPn, aunque no se constatdé una elevacién
significativa de este pardametro en el total de 1los pacientes que
fueron seguidos (tabla 13). La mejoria fue atn méas llamativa
cuando se selecciond el subgrupo con hipoxemia diurna al inicio

del estudio (tabla 15), pasando de 61,3 a 68,1 mmHg (p<0,05).

Estos resultados coinciden con los encontrados por Sforza
et al 152 y del mismo modo, la mejoria estaba en funcidén de la
existencia de hipoxemia diurna previa. Sin embargo se hallaron
otros resultados que contrastan con los de aquel grupo. Pudimos
objetivar, con el uso continuado de la CPAPn, un discreto grado
de adelgazamiento y un descenso de la tensién arterial diastodlica

sistémica en el subgrupo de pacientes que partia inicialmente con
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una FEVD baja (tabla 14). No hubo modificaciones valorables en el
grado de obstruccién bronquial, en la tensién arterial sistédlica

sistémica, ni en las cifras de paCO2.

No se ha podido determinar cuales son los factores que
intervendrian en el incremento de la paOZ, va que no fue éste el
objetivo inicial del trabajo. Es sabido que la obesidad puede
originar hipoxemias por diversos mecanismos; sin embargo el grado
de adelgazamiento observado en nuestro estudio fue muy escaso y
el BMI promedio final estaba situado ain en el rango de obesidad
mérbida. Aun asi, podria esperarse cierto aumento de la paO2.
Sin embargo, no se observé descenso valorable del BMI en el
subgrupo de enfermos con hipoxemia diurna previa al tratamiento,
pese a mostrar una mayor elevacién de la pa0O2 con la CPAPn (tabla
15). Por tanto, no parece probable que el ligero adelgazamiento
experimentado por algunos enfermos sea el principal responsable

de la elevacién de la pa0O2 diurna.

La idea mds extendida 48.126.137 eg que la mejoria de 1la
hipoxemia diurna puede deberse a una recuperacién de la
quimiosensibilidad frente a la pa02 y paCO2, la cual se encuentra
deprimida en algunos pacientes con SAOS y parece ser la
responsable de la hipoventilacién alveolar que presentan.
Nuestros resultados no mostraron una disminucién significativa de
la paC02, ni en 1los datos globales ni en los enfermos

hipoxémicos, pero dado el escaso nimero de enfermos hipercapnicos
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(n=4) presentes en el estudio, no parece prudente hacer
valoraciones globales de este resultado. Probablemente sean
varios 1los factores que intervengan en esta mejora de la
hipoxemia, yva que tambien se han encontrado datos a favor de una
mejor‘relacién V/Q con el uso de la CPAPn B81. No obstante, de los
4 pacientes hipercédpnicos, tres mostraron un discreto descenso de
la paC02 (tabla 7) vy uno 1la mantuvo inalterada (este paciente
presentaba un grado de obstruccién brongquial importante con
FEV1i/FVC del 46%). Es probable que la CPAP corrija 1la
hipoventilacidn alveolar propia del SAOS, presumiblemente ligada
a una disfuncién de los quimiorreceptores, pero quizd no
modifique las alteraciones gasométricas producto de otros

procesos asoclados a alteraciones de la mecénica respiratoria.

La HIPERTENSION ARTERIAL SISTEMICA (HAS) presenta una alta
prevalencia en el SAOS, estimada en torno al 50% 183, En nuestro
estudio se excluyeron los pacientes con HAS severa para evitar
que la existencia de una cardiopatia hipertensiva desvirtuara los
resultados de la funcidén ventricular derecha. No obstante, ya se
ha comentado gque en el subgrupo de enfermos sometidos a
seguimiento que presentaban una FEVD baja se constatdé un descenso
de las cifras arteriales diastélicas, lo cual no se observd

cuando se valoré la serie global (tablas 13 y 14).

LLa alta incidencia de HAS en el SAS se ha puesto en

relacién con las desaturaciones apneicas nocturnas, las cuales
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conducirian a una estimulacién intermitente del sistema
adrenérgico con la consiguiente elevacién de catecolaminas, tanto
en plasma como en orina 184, Fletcher et al 1858 pudieron
comprobar como los niveles de catecolaminas eran méds elevados en
los enfermos con SAOS que en los controles, y como estos niveles
disminuian después de realizar una traqueostomia, probablemente
al suprimir los estimulos adrenérgicos. Estos mecanismos resultan
muy atractivos y podrian Justificar la mejoria de 1las HAS mé&s
severas relacionadas con el SAOS. En nuestra serie no figuraban
pacientes con cifras sist6licas elevadas, y la aislada mejoria de
las cifras diast6licas en el subgrupo de enfermos antes
mencionado también coincidié <con una discreta mejoria del
sobrepeso corporal. Ademds, aungque en ningun paciente se instaurd
medicacidén antihipertensiva, en aquellos qQue se considerd
necesario se aconsejd una dieta hiposdédica, gque también podria

haber contribuido a este hallazgo.

Sforza et al 1B2 +también encontraron una disminucién
significativa de las cifras de hematies, ‘ hemoglobina ¥
hematocrito. Nuestros resultados son similares en este sentido
(tabla 13). El hematocrito descendié de 48,2 a 45,4 ¥ (p<0,001) y
la hemoglobina de 15,7 a 15,1 gr/dl (p<0,005). Los valores son
practicamente superponibles a los del grupo de Sforza, que
también encuentra una mejoria ligeramente mds intensa en el

hematocrito que en la hemoglobina.
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Estos datos parecerian féacilmente explicables por el
incremento paralelo que experimenta la pa02, con disminucién del
estimulo hipéxico de la eritropoyesis. Sin- embargo, parecen
intervenir otros mecanismos, ya que se han encontrado los mismos
resultados después de s6lo un mes con CPAPn 168, y la vida media
de los hematies es mayor (120 dias). Se ha especulado con la
posibilidad de una hemodilucién por paso de liquidos al espacio
intravascular, hipdtesis que se ve apoyada por el hecho de
haberse detectado una reduccién del hematqcrito durante una

noche de tratamiento con CPAP 1Bz

El hallazgo mé&s importante de nuestro estudio fue una
elevacién global de la FEVD tras el tratamiento continuado con el
dispositivo de CPAP (tabla 13). La FEVI permanecié practicamente
invariable. Esta elevacién de la FEVD también pudo objetivarse
cuando se seleccioné el grupo que partia con' una FEVD baja vy,
asimismo, en el grupo que presentaba al incio del estudio unas

cifras de pa02 inferiores a 70 mmHg (tablas 14 y 15).

Esta mejoria en el rendimiento del ventriculo derechQ
podria atribuirse a la elevacién de 1la pa02, lo cual produciria
en principio una atenuacién del efecto vasopresor de la hipoxia,
un descenso de las presiones en la arteria pulmonar, Vy
consiguientemente, una disminucién de la postcarga ventricular

derecha. Sin embargo, en el grupo global de enfermos, pese a
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existir una mejoria de la FEVD, no pudo constatarse un aumento
significativo de la pa0O2. Esto hace sospechar que otros factores,
ademas de la elevacién de la pa02 diurna, pueden haber

intervenido en el incremento de la FEVD.

Sforza et al, en el trabajo ya mencionado 182, observaron
que tras un afio de tratamiento con CPAPn, no se produjeron
cambios apreciables en la PAP (en vigilia y reposo) en los 47
pacientes que pudieron someter a seguimiento de este pardmetro.
La PAP antes y después del seguimiento fue de 15 mmHg en ambos
casos. Ocho de los 47 pacientes presentaban previamente al
tratamiento una PAP superior a 19 mmHg. En dos de ellos
permanecid inalterada durante el seguimiento, en dos aumenté, y
en cuatro descendié, resultando en este subgrupo un descenso
medio de 23 a 21 mmHg, que no fue significativo. Sin embargo,
encontraron una correlacidén débil (r= -0,48; p<0,002) entre el
cambio que se producia en la PAP y las cifras de PAP basales en
reposo; es decir, aquellos pacientes que partian con unas cifras
mds elevadas de PAP tendian a tener un descenso mayor de este

parametro.

La ausencia de cambios significativos en la PAP podia ser
debida, segin estos autores, a dos hechos: al peauefio nimero de
pacientes que presentaban HP en el grupo total estudiado, o bien,
a que la HP una vez establecida no sea reversible aunque mejoren

las cifras de pa02 diurnas.
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Como vimos anteriormente, Laks et al 181  tampoco
encontraron cambios en la PAP en tres enfermos con SAOS y corazén
pulmonar crénico (CPC) tras tres meses de tratamiento con CPAPn;
sin embargo, observaron un hecho llamativo: los sintomas y signos

de CPC si desaparecian con el tratamiento.

En nuestro estudio, no se realizaron cateterismos
cardiacos y, por tanto, no podemos saber cual hubiera sido la
evolucién de esta variable hemodindamica. Como hemos visto,
existen datos que indican que no hay que esperar grandes cambios
en la PAP, al menos cuando ya se ha establecido wuna HP diurna,
aunque también es cierto gue serian necesarias séries mas amplias

para confirmar este extremo.

No obstante, existe un hecho que diferencia claramente a
los enfermos con SAOS antes y después del tratamiento con CPAPn,
v es la disminucién sustancial (e, incluso, desaparicién) de las
apneas patolégicas, como efecto beneficioso ampliamente
contrastado de esta terapia. Esto supondria 1la desaparicioén de
los picos de HP que tienen lugar durante la noche, y con ello, la
desaparicidén de esta sobrecarga adicional sobre el ventriculo
derecho. Podria asi justificarse que, aun existiendo una HP
diurna en gran medida irreversible, se produjera una mejoria en
el rendimiento del ventriculo derecho (FEVD), al desaparecer la

sobrecarga adicional nocturna, sin llegar quizds a una total
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normalizacién de la hemodindmica pulmonar. Esto explicaria los
resultados encontrados en nuestro trabajo. También podria
explicar la mejoria clinica del CPC en los enfermos del grupo de
Laks 151, pese a no modificarse la PAP diurna. Es probable que el
uso continuado de la CPAPn contribuya de este modo a retrasar la
aparicidén clinica del CPC y, con ello, a mejorar el pronéstico de
esta entidad, como ya ha sido reflejado en uno de los estudios

mas amplios sobre morbi-mortalidad realizados hasta el momento

86

Hasta 1la actualidad, han sido escasos los estudios
isotdépicos de funcién ventricular realizados en la valoracién
hemodindamica del SAO0S. Su empleo en procesos como la enfermedad
obstructiva c¢roénica (EPOC) ha sido motivo de diversas
publicaciones en los WUltimos afics ©3.94,103.104.,106,110.111,
incluso dandole valor en la prediccién de la supervivencia 158,
En el ©SAOS la 1literatura es escasa y referida a pequefias series
de enfermos infantiles. Sofer et al 118 gbservaron, en dos nifios
con hiprertrofia amigdalar y sintomas de CPC, que la FEVD volvia a

la normalidad y los sintomas desaparecian una vez practicada la

amigdalectomia.

Posteriormente, Tal et al 114 realizaron un estudio de
funcién ventricular en 27 nifios con obstruccién orofaringea y
clinica de SAO0S. 25 de los cuales no mostraban manifestaciones

clinicas, radiogrédficas ni electrocardiogrdficas de CPC. En todos

pagina 139



realizaron ventriculografia isot6pica en equilibrio y observaron
que 10 de los 27 pacientes tenian una FEVD disminuida con FEVI
normal. En 11 nifios en los que 8se pudo realizar la
ventriculografia antes y después de la amigdalectomia, se
objetivé una elevacién de la FEVD' promedio de 0.24 a 0.46. La
FEVI promedio no se modificé significativamente, aunque en 5
nifios hubo una elevacién mayor del 10%. Sugerian que la funcién
ventricular derecha podria estar comprometida en nifios con SAOS
incluso antes de que estuvieran presehtes signos clinicos de CPC,
v que la ventriculografia isotdpica podria aportar una valoracidn
cuantitativa no invasiva de su estado y del grado de

reversibilidad tras el tratamiento.

La fraccién de eyeccidén (FE) es el dato mas significativo
del funcionamiento de la bomba ventricular. Hay que admitir que
mediante las dos técnicas en uso (primer paso y equilibrio), la
FEVD resulta mas laboriosa, ¥y probablemente menos exacta en su
evaluacién que la FEVI. Esto es debido a la compleja anatomia del
ventriculo derecho, a su espesa trabeculacién y al solapamiento
entre este ventriculo y el resto de las cd&dmaras cardiacas en
todas las proyecciones habituales. Este problema se magnifica en
la técnica de equilibrio, ya que existe actividad en las cuatro
cavidades en el momento del estudio, lo que obliga a tomar
proyecciones que consigan una méxima separacién. El solapamiento
entre ventriculo derecho e izquierdo se reduce en la proyeccién

oblicua anterior izquierda, y con una ligera inclinacién caudal
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se reduce también la superposicién cbn la auricula derecha. El1
empleo de dreas de interés en teledidstole y telesistole mejora
aun mas la separacién de las distintas cavidades y reduce la
contaminacién de fondo inherente a la técnica. Cuando se siguen
estas normas, el calculo de 1la FEVD es bastante fiable,

reproductible y comparable a los resultados obtenidos mediante

cateterismo 88-102,

Existen otros aspectos de la angiocardiografia isotdépica
que, aun sin estar muy desarrollados, permiten augurar resultados
mas precisos y fiables. Entre ellos destacan el estudio de la
funcién diastélica y la cuantificacién de los volumenes
ventriculares. El estudio de 1la funcién diastélica permitira
detectar alteraciones, antes de que aparezaca un deterioro de la
funcién sist6lica, en algunas patologias cardiacas. Los estudios
de volumenes ventriculares conseguiran una valoracidén més exacta
de la contribucidén de la pre y postcarga en la funcidén cardiaca.
No obstante, estos nuevos pardmetros aun poseen importantes
defectos metodoldégicos que, una vez resueltos, mejorarén sin duda

los estudios de funcién ventricular.

Por tanto, la valoracién isotépica de la funcidén cardiaca
derecha abre perspectivas interesantes en el estudio incruento
de las repercusiones hemodindmicas de la HP en entidades como el
SAOS, permite caracterizar a 1los pacientes en grupos de riesgo

frente a complicaciones como el CPC y puede resultar Gtil en la
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valoracién del efecto que determinadas modalidades terapéuticas

ejercen sobre el funcionamiento cardiaco.
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CONCLUSIONES




Los resultados del presenta trabajo permiten establecer:

1.- Es frecuente encontrar en el SAOS una disfuncion
ventricular derecha en pacientes sin manifestaciones c¢linicas de
insuficiencia ventricular derecha, utilizando para ello 1la

ventriculografia isotépica.

2.- El deterioro de la funcidén ventricular derecha en el
SAOS es mas frecuente en aquellos enfermos que presentan
hipoxemia arterial diurna, sin que hayamos encontrado en nuestra
serie una correlacién lineal entre 1la fraccién de eyeccidn

ventricular derecha (FEVD) y las cifras de pa0Oz diurnas.
3.—- El1 uso continuado de la CPAPn en el SAOS produce:

¥ Una mejoria en la funcién ventricular derecha, sobre
todo én aquellos pacientes que la tienen deteriorada.

¥ Una elevacién en las cifras de pa0O2 diurnas en
aquellos pacientes que presentan hipoxemia antes de iniciar el
tratamiento.

¥ Un descenso discreto pero significativo en las

concentraciones sanguineas de hemoglobina y hematocrito.
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4.- La ventriculografia isotépica en técnica de equilibrio
constituye un método util e incruento en 1la valoracién de la
funcién ventricular derecha en el BSAOS, asi como en el
seguimiento del efecto que determinadas modalidades terapéuticas

producen sobre esta entidad.
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RESUMEN




El corazén pulmonar croénico (CPC) es una de las
complicaciones tardias del sindrome de apnea del suefio (SAS)
conocida desde que Burwell describiese en 1956 el sindrome de
Pickwick. Sin embargo no es hasta la década de los setenta cuando
se realizan los primeros estudios hemodinamicos, y empiezan a
conocerse los cambios que producen las desaturaciones apneicas
sobre la hemodindmica pulmonar.

En 1981, Sullivan publica 1los resultados de una nueva
modalidad terapéutica consistente en la aplicacidén nocturna de un
dispositivo nasal que mantiene una presién positiva continua en
la via aérea (CPAPn). Este dispositivo evita gran parte de las
apneas patoldgicas, fundamentalmente las obstructivas, y el
enfermo mejora de sus sintomas en pocos dias. En esta altima
década su efecto a corto plazo ha sido ampliamente documentado.
Sin embargo, su efecto a medio-largo plazo resulta controvertido,
principalmente en aquellas complicaciones tardias que condicionan
el prondéstico de esta entidad.

Con respecto a los factores que determinan la apariciédn
del CPC, existen actualmente dos hipdtesis: algunos autores creen
que son suficiente las desaturaciones nocturnas, repetidas noche
tras noche, a lo largo de los afios; por otro lado, existen otros
autores que estiman necesario la existencia de una hipoxemia

diurna mantenida para que se desarrolle tal complicacién.
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En base a esto, los objetivos del presente trabajo fueron,
por un lado, valorar la fﬁncién ventricular derecha en pacientes
con sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAOS) que no
presentasen manifestaciones clinicas de insuficiencia ventricular
derecha, utilizando para ello métodos incruentos como es la
ventriculografia isotdpica y, por otro lado, determinar el efecto
a medio plazo del tratamiento con CPAPn sobre dicha funcién‘
ventricular derecha.

Para ello se estudiaron 40 pacientes diagnosticados de
SAOS mediante estudio somnogrédfico, de los cuales 26 recibieron
tratamiento con CPAPn domiciliaria vy pudieron ser evaluados
nuevamente a medio plazo. A todos se les practicdé hemograma,
cdlculo del indice de masa corporal (BMI), estudio funcional
respiratorio Vv ventriculografia isotépica en técnica de
equilibrio.

Los resultados obtenidos reflejaron que un 60% de los
pacientes estudiados presentaban una fraccién de eyeccidn
ventricular derecha (FEVD) por debajo del 1limite inferior de la
normalidad y que los pacientes que presentaban hipoxemia arterial
diurna antes de recibir tratamiento tenian una FEVD inferior que
aquellos otros pacientes que estaban normoxémicos. El uso
continuado de CPAPn produjo a medio plazo una elevacién de la
FEVD, principalmente en aquellos pacientes que partian con una
funcién ventricular derecha deteriorada, y un descenso en las
cifras sanguineas de hemoglobina y hematocrito. También se

observd una elevacién en las cifras de presién arterial de
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oxigeno en aquellos pracientes que presentaban hipoxemia arterial
diurna antes de iniciar el tratamiento con CPAPn.

En base a estos resultados podemos establecer que: a) es
frecuente observar una disfuncidén ventricular derecha en aquellos
pacientes con SAOS que no presentan manifestaciones clinicas de
CPC, b) que esta disfuncién ventricular derecha es méas frecuenté
en aquellos pacientes que presentan hipoxemia arterial diurna, c¢)
que el uso continuado de CPAPn tiende a mejorar el deterioro de
la funcién ventricular derecha y la hipoxemia arterial diurna, d)
la ventriculografia isotdépica, con sus limitaciones, constituye
un método valido e incruento en la valoracioén de las
repercusiones hemodindmicas propias de ciertas entidades
nosolégicas, asi como en el seguimiento del efecto que ciertas

modalidades terapéuticas producen en este sentido.
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