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Resumen El accidente cerebrovascular, una de las principales causas de discapacidad y muerte a nivel
global, se asocia con frecuencia al sindrome de apneas-hipopneas obstructivas del suefio. Se ha
demostrado que este trastorno del suefio es un factor de riesgo independiente de accidente cerebrovascular, por
lo que se ha recomendado su estudio y tratamiento. Entre los mecanismos que relacionan estos dos cuadros
clinicos se destacan: el estrés oxidativo, las alteraciones del flujo sanguineo cerebral, la disfuncién autonémica
y la hipercoagulabilidad, como también la persistencia del foramen oval, la hipertensién arterial y los trastornos
del ritmo cardiaco. Evidencias incipientes tienden a respaldar el tratamiento del accidente cerebrovascular con
presion positiva continua en la via aérea, pero aun son necesarios mas ensayos clinicos aleatorizados para
avalar ese tratamiento. Este trabajo presenta una revision de la literatura sobre epidemiologia, fisiopatologia,
clinica y tratamiento del sindrome de apneas-hipopneas asociado al accidente cerebrovascular.

Palabras clave: accidente cerebrovascular, presion positiva continua de la via aérea, sindrome de apneas
obstructivas del suefio

Abstract Obstructive sleep apnea-hypopnea and stroke. Stroke, one of the main causes of disability and
death worldwide, is frequently associated to the obstructive sleep apnea-hypopnea syndrome. This
sleep disorder has been demonstrated to be an independent risk factor for stroke, and therefore its investigation
and treatment has been recommended for patients with stroke. Mechanisms relating these two clinical disorders
include: oxidative stress, cerebral blood flow alterations, autonomic dysfunction, and hypercoagulability, as well
as patent foramen ovale, blood pressure, and heart rhythm disorders. Increasing amount of evidence supports
continuous airway positive pressure therapy in patients with stroke, but further randomized clinical trials are
needed to obtain solid conclusions. This work reviews the literature on epidemiology, pathophysiology, clinical

assessment, and treatment of apnea-hypopnea syndrome in patients with stroke.

Key words: stroke, continuous positive airway pressure, obstructive sleep apnea

El sindrome de apneas-hipopneas obstructivas del
suefio (SAHOS) es el trastorno respiratorio del suefio
mas frecuente. Se caracteriza por una disminucion total
o parcial del flujo aéreo durante el suefio que genera
hipoxemia intermitente y microdespertares, asociado a la
presencia de somnolencia diurna excesiva'. EI SAHOS
ha sido relacionado con el desarrollo de diversos tras-
tornos clinicos, como hipertensién arterial, diabetes,
enfermedad cardiovascular, enfermedad cerebrovascular
y también con un incremento en la mortalidad, aunque la
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evidencia que apoya la asociacién con diabetes no es aun
concluyente?. Clasicamente, la gravedad se determina
mediante el indice de apnea-hipopnea/hora (IAH), y se
clasifica como leve (IAH 5-14.9), moderado (IAH 15-29.9)
o grave (IAH > 30)3, aunque algunos autores sugieren
incorporar parametros como IAH en supino, IAH en no
supino, IAH en suefio REM y NREM, tipo y duracién de los
eventos respiratorios, indice de desaturacion, saturacion
promedio, saturaciéon bajo 90% y sintomatologia* 5. Un
estudio realizado en Brasil ha estimado una prevalencia
de SAHOS de 32.9% en la poblacién general, siendo
mayor en hombres y en personas de edad avanzada®. La
prevalencia de SAHOS moderado-grave en la poblacion
general podria llegar al 15%"2 y las guias practicas de la
Asociacion Argentina de Medicina Respiratoria recomien-
dan el tratamiento en este grupo de pacientes®.
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El accidente cerebrovascular (ACV) se define como el
desarrollo rapido de signos clinicos de alteracion, focal
o global, de la funcion cerebral, con sintomas que duran
24 horas 0 mas, o que conducen a la muerte, asociado
a una alteracion vascular'®. Se puede originar por una
alteracion isquémica y/o hemorragica, con consecuen-
cias motoras, defectos del campo visual, alteraciones
cognitivas, depresioén y ansiedad'!, generando déficits en
el funcionamiento diario y deterioro de la calidad de vida
después del evento'.

Se ha observado una alta prevalencia de trastornos
respiratorios durante el suefio en pacientes con ACV y
accidente isquémico transitorio. EI SAHOS es el mas
frecuente’s, con una prevalencia entre 30 y 70%'.

Relacion entre sindrome de
apneas-hipopneas obstructivas
del sueino y accidente cerebrovascular

La evidencia disponible permite considerar al SAHOS
como factor de riesgo independiente del ACV. Un estudio
multicéntrico de seguimiento realizado a 5422 personas
durante 8.7 afos relacion6 el diagndstico de SAHOS con
el riesgo de ACV. El estudio mostré que los hombres que
presentaban un IAH >19 tenian un riesgo casi tres veces
mayor que los controles de presentar un ACV isquémico,
y en mujeres, el riesgo aumentaba con un |AH > 25,
Un estudio previo realizado en 6424 personas investigd
el riesgo de padecer alguna enfermedad cardiovascular
a consecuencia del SAHOS. Senala que los sujetos que
presentan un IAH > 19 tienen un riesgo relativo 1.55 veces
mayor que los controles de padecer un ACV'¢. Ademas,
un meta-analisis mostré que personas con SAHOS mo-
derado a grave tienen un riesgo 2.5 veces mayor que
los controles de presentar enfermedad cardiovascular y
2 veces mayor de presentar ACV'. Es en base a esta
evidencia que la American Heart Association junto con
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la American Stroke Association (AHA/ASA) reconocen
al SAHOS como un potencial factor de riesgo modifica-
ble, recomendando realizar estudio del suefio y tratar el
SAHOS mediante presion positiva continua en la via aérea
(Continuous Positive Airway Pressure, CPAP), debido a
la evidencia emergente que apoya su utilidad clinica'®
(Tabla 1). Posteriormente, la actualizacién de 2017 de las
Canadian stroke best practice recommendations para la
prevencién secundaria de ACV propone que la deteccién
y el tratamiento del SAHOS debe ser parte de la atencién
primaria rutinaria de estos pacientes’®.

El SAHOS puede estar subdiagnosticado?® debido,
principalmente, a la baja percepcién de los sintomas por
parte de los pacientes y a las dificultades que suele tener
esta poblacién para acceder a laboratorios de estudio del
suefio?'. Es por esto que se han evaluado alternativas de
diagnostico mas simples y econémicas. La oximetria noc-
turna ha sido utilizada con buenos resultados como test de
deteccion en pacientes con ACV?, y en algunos estudios
ha sido respaldado su uso como herramienta diagndstica
en poblaciones de alto riesgo de SAHOS? 24, Por otra
parte, las guias practicas de diagnéstico y tratamiento
del sindrome de apneas e hipopneas obstructivas del
suefio recomienda la realizacion de poligrafia respiratoria
en pacientes con sospecha clinica de SAHOS®. Su uso
domiciliario ha sido validado principalmente en pacientes
con un IAH elevado, por lo que se requiere una correcta
seleccion de sujetos con alta sospecha de SAHOS, para
una apropiada utilidad®. Los cuestionarios para determi-
nar un nivel de sospecha de SAHOS han sido estudiados
en pacientes con ACV. El cuestionario de Berlin (CB),
la Escala de Somnolencia de Epworth (ESE), el Sleep
Obstructive apnea score optimized for Stroke (Método
combinado entre CB y ESE)?, el método de 4 variables
y el STOP-BANG test?, han sido valorados positivamente
para el uso en esta poblacion. A la vez, también existen
estudios que no han avalado su uso en secuelados de
ACV .29 por lo que sigue siendo tema de discusion, sien-

TABLA 1.— Recomendacion, tipos y niveles de evidencia usadas en la Guia conjunta de la American Heart Association/
American Stroke Association (AHA/ASA), 2014

Dimensién Recomendacion Tipo y nivel
de evidencia
Evaluacion Un estudio de suefio puede ser considerado para pacientes con accidente Tipo llba
cerebrovascular isquémico o accidente isquémico transitorio, basado en la Nivel Bb
muy alta prevalencia de apneas de suefio en esta poblacion y la fuerza de
la evidencia que indica que el tratamiento de las apneas de suefio mejora
los resultados clinicos en la poblacion general
Tratamiento El tratamiento con presién positiva co ntinua en la via aérea (CPAP) puede Tipo llba
ser considerado en pacientes con accidente cerebrovascular isquémico Nivel Bc

o accidente isquémico transitorio y apnea de suefio, dada la evidencia

creciente que apoya su utilidad clinica
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do las principales diferencias sobre si debemos usarlas
dentro del hospital o son de uso ambulatorios, o en que
fase posterior al ACV presentan una mayor utilidad.

La asociacion entre SAHOS y ACV se ha relacionado
con mayor tiempo de recuperacion y mayores requeri-
mientos de rehabilitacion®, peor prondstico funcional®'
y aumento de la mortalidad®. En un seguimiento de 10
afos en 132 pacientes con ACV, aquellos sujetos con
diagndstico de SAHOS (n = 23) moderado o grave (> 15
IAH) presentaron un riesgo de mortalidad prematura
75% mayor que el grupo control. No se encontré riesgo
en aquellos que presentaron apnea central del suefo
(n = 28)%3. Aaronson et al. evaluaron la presencia de
SAHOS mediante poligrafia respiratoria en 147 pacien-
tes con diagndstico de ACV. El grupo con SAHOS (> 15
IAH, n = 80) present6 peores resultados en pruebas de
atencion, funcion ejecutiva, percepcion visual, habilidad
psicomotora e inteligencia, ademas de un mayor deterio-
ro funcional, menor recuperacién y hospitalizacion mas
prolongada, en comparacion al grupo control®*.

Los trastornos respiratorios del suefo, de causa obs-
tructiva o central, también pueden ser una consecuencia
del ACV, y en ese caso su manifestacion dependera de
la evolucion neuroldgica y de la fase en que se encuentre
el ACV. Bassetti y su grupo de investigacion describieron
una disminucién del IAH en la fase aguda, y su progresiva
normalizacion en el transito hacia la fase subaguda (6
meses) en 40% de los pacientes®. Los autores sugieren
que podria deberse a una disminucion de los eventos
centrales.
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Aspectos fisiopatolégicos

Entre los cambios que podrian favorecer la apariciéon de
un ACV (Fig. 1), estan la hipoxia intermitente, los micro-
despertares y la generacion de presion negativa intratora-
cica, que producen un aumento de la actividad simpatica.
Los episodios repetidos de hipoxia-reoxigenacion, y el
aumento de la actividad simpética pueden activar dife-
rentes vias patogénicas como estrés oxidativo, disfuncion
endotelial, hipercoagulabilidad y resistencia a la insulina,
que favorecen la aterogénesis' '°. La hiperestimulacion
simpética provoca ademdas cambios en la presion arterial
y la frecuencia cardiaca, que se han relacionado con
alteraciones de la perfusion cerebral®. A continuacion
revisamos los factores mas relevantes.

Hipoxemia intermitente

La hipoxemia intermitente (HI) se ha propuesto como
uno de los mecanismos generadores del riesgo de en-
fermedades cardiovasculares asociado al SAHOS. La HlI
produce cambios en la respuesta cardiaca mediada por
modificaciones del sistema nervioso auténomo impulsa-
das por la disminucién de la ventilacion®. La HI inducida
por la apnea y la retencion de CO, causan esfuerzos
inspiratorios ineficaces y una mayor generacion de pre-
sién intratoracica negativa que, al aumentar la diferencia
entre presion intracardiaca y extracardiaca, incrementa
la presion transmural del ventriculo izquierdo (aumenta
la poscarga, estimulante de la hipertrofia ventricular

Alteracion Mecanismos Resultados
fisiolégica mediadores clinicos
Hipertensién arterial
Estrés oxidativo Rizreess
Hipoxia . .
intermitente Disfuncién D'.Sfum.'é"
metabélica diastélica
DIEUTEER Accidente
Sindrome de autonémica Insulino resistencia/ e
apneas e Desregulacién de la
hipopneas Aumento de la Glucosa e P
obstructivas presién negativa i Sy
del suefio intratoracica Obesidad ge
" ] " . Incremento en la
Hipercapnia Hipercoagulabilidad mortalidad y muerte
Microdespertares Disfuncién S
iceier) Diabetes mellitus
Arritmias cardiacas

Fig. 1.— Factores fisiolégicos y clinicos involucrados en el sindrome de apneas-hipopneas

del suefio
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izquierda)®®. Estos ciclos de HI provocan modificaciones
en la vasoconstriccion periférica mediada por el sistema
simpético, generando aumentos de la poscarga al elevar
la presion arterial sistémica®. Al final de la apnea se
desencadena una breve activacion del suefio que abrup-
tamente aumenta la actividad simpatica y suprime el tono
vagal, lo que provoca un mayor aumento en la presion
arterial y la frecuencia cardiaca®. Estos efectos agudos
se pueden mantener incluso en vigilia, lo que provoca
un aumento de la presion sanguinea y una alteracion de
la frecuencia cardiaca mediada por el vago® 44, La HI
puede inducir la produccion de radicales libres de oxi-
geno* % activando las vias inflamatorias que deterioran
la funcion endotelial vascular*® #” y aumentar la presién
arterial independientemente de la activacion del sistema
nervioso simpatico*.

Estrés oxidativo

La hipoxia intermitente genera una lesién producto de
la liberacién de especies reactivas de oxigeno (ERO),
como consecuencia del fenémeno de desaturacion/
resaturacion. Estas ERO son precursoras del estrés oxi-
dativo, responsable de la disfuncién endotelial*. Las ERO
favorecen también la peroxidacién de lipidos, que altera
el equilibrio homeostatico y promueve la aterosclerosis®.
La hipoxia intermitente cronica puede causar activacion
del sistema renina-angiotensina-aldosterona, llevando a
un aumento de la produccién de ERO, aumentando la
presion arterial®'. Ademas, la hipoxia intermitente altera
la actividad de las enzimas 6xido nitrico sintasas, dismi-
nuyendo la produccién de éxido nitrico, que previene la
formacion de ateromas. En pacientes con SAHOS y ACV,
el estrés oxidativo induce un mayor niumero de citoquinas
inflamatorias tales como IL-6, que es un marcador pro-
aterogénico®.

Alteraciones en el flujo sanguineo cerebral

ElI SAHOS interfiere en los mecanismos basicos de control
que regulan el flujo cerebral, a través de un deterioro de la
auto-regulacion y del descenso de la reserva cerebrovas-
cular. Se ha descrito una alteracion en la vasorreactividad
definida como el cambio del flujo cerebral en respuesta
a estimulos vasoactivos tales como la hipercapnia®. El
SAHOS se caracteriza por episodios de hipoxia intermiten-
te e hipercapnia, por lo que una respuesta cerebrovascular
inadecuada puede generar hipoperfusion cerebral y mayor
riesgo de isquemia cerebral®. Durante la apnea, el flujo
sanguineo cerebral aumenta inicialmente, pero hacia el
final cae por debajo del nivel basal, generando periodos
de hipoperfusion®, que pueden mantenerse permanentes
en pacientes con SAHOS®.
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Disfuncion autonémica

La disminucion de la ventilacién aumenta la descarga
simpatica y disminuye la sensibilidad vagal. Esto genera
un aumento de la frecuencia cardiaca y la presion arte-
rial, que se regula una vez que el suefio se reanuda, y
aumenta nuevamente cuando se produce un nuevo ciclo
de apnea-hiperpnea®. El SAHOS se ha relacionado con
una alteracion de la funcion autonémica durante el suefio
y la vigilia, caracterizada por un aumento de la actividad
del sistema nervioso simpatico, disminucion de la sensi-
bilidad del barorreflejo, variabilidad del ritmo cardiaco y
variabilidad de la presion arterial®’.

Hipercoagulabilidad

La hipercoagulabilidad puede predisponer a la formacion
de trombos, generando riesgo de ACV®8. En el SAHOS
se produce hipercoagulabilidad por un aumento de la
agregacion plaquetaria, aumento del fibrindgeno®® y
aumento de las catecolaminas circulantes®. Esta hiper-
coagubilidad puede alcanzar un punto maximo durante
la noche®'. Todo esto, mas una posible vasoconstriccién
coronaria, podria incrementar aun mas el riesgo a la
trombosis coronaria®.

Microdespertares

Los microdespertares asociados a episodios de apnea
pueden ser la causa principal de los cambios en la ac-
tividad simpatica y parasimpatica, con variaciones sig-
nificativas en la presion arterial e inestabilidad del ritmo
cardiaco®?. Los episodios repetidos de la hipertension
nocturna en pacientes con SAHOS no tratada pueden
conducir eventualmente a la hipertension sostenida®.

Hipertension

En el SAHOS, la hipertension puede ser el resultado
de la activacion simpatica y del sistema renina-angio-
tensina-aldosterona®, de una sensibilidad alterada de
los quimiorreceptores® y de la disfuncion endotelial.
Durante el episodio de apnea se producen adaptaciones
cardiovasculares como mecanismos compensatorios a
la disminucion de la oxigenacién, generando un aumento
de la presion arterial, que puede permanecer durante el
periodo de vigilia del sujeto®.

Arritmias
La generacion de la presioén intratoracica negativa, que

surge como compensacion al final de la apnea, causa es-
tiramiento y remodelacion de las auriculas y de los ostium
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de las venas pulmonares que predisponen a anomalias
de la conduccion®. EI SAHOS es un fuerte predictor de
riesgo de fibrilacion auricular, y la prevalencia aumenta en
el SAHOS moderado y grave. En un estudio de pacientes
con SAHOS y fibrilacién auricular, el riesgo de generar un
primer ACV fue 5.3 veces mayor que en el grupo control
sin SAHOS. Aunque no es concluyente, la evidencia
actual sugiere que el SAHOS juega un papel en la ge-
neracion de fibrilacion auricular en pacientes con ACV®S,

Foramen oval permeable

El foramen oval permeable (FOP) es una variante anaté-
mica comun que afecta al septo auricular. Es una estruc-
tura que comunica la auricula izquierda con la derecha
durante la etapa fetal, y que generalmente cierra durante
los primeros afios de vida. Su apertura permanente ha
sido relacionada con algunas alteraciones cardiovascu-
lares, entre ellas el ACV®”. Ademas, podria tener relacion
con el SAHOS®®, debido a que se ha encontrado una
prevalencia mayor de foramen oval permeable y eventos
de desaturacion mas graves en estos pacientes®®. Una
investigacion realizada en 40 pacientes con FOP permitio
evidenciar que el cierre quirdrgico del FOP disminuyo el
IAH en una media de 7.9 eventos por hora, y logré reducir
la presion arterial sistdlica y diastdlica en 7 mmHg y 3
mmHg, respectivamente’™.

Apneas centrales durante el sueho

La apnea central del suefio y la respiracion de Cheyne-
Stokes se han observado en 6-24% de los pacientes
con ACV agudo”™, y disminuye una vez que evoluciona
el ACV'3. Ademas, al parecer existe relacion entre el tipo
de lesion y la respiracion de Cheyne-Stokes™. Lesiones
en la insula, talamo, region prefrontal, capsula interna,
podrian estar relacionadas con la aparicion de Cheyne-
Stokes, mientras que lesiones en la insula izquierda y el
mesenceéfalo se relacionaron con una baja frecuencia de
aparicion de apneas centrales y respiracion de Cheyne-
Stokes”. Una insuficiencia cardiaca, facilitadora de la
aparicion de apnea central del suefo, podria estar pre-
sente en un subconjunto de pacientes™.

Valoracién del sindrome de apneas-
hipopneas obstructivas del suefo en
accidente cerebrovascular

La evaluacioén clinica del SAHOS incluye la historia, el
examen fisico y la anamnesis mediante cuestionarios
tales como la ESE o el CB?2°, |os cuales son dificiles
de valorar en sujetos con ACV, quienes incluso pueden
presentar una ESE normal™.
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El Gold Standard para el diagnéstico de SAHOS es
la polisomnografia (PSG). Sin embargo, la poligrafia
respiratoria (PR) es utilizada comunmente ya que es mas
econdémica y sencilla de realizar. La recomendacion de
AHA/ASA hace referencia a la falta de herramientas de
cribado adecuadas para esta poblacion'®. Basados en
estas dificultades es que han aparecido herramientas
multidimensionales que incorporan aspectos adiciona-
les como las apneas observadas por los cuidadores, la
presion arterial, el indice de masa corporal o la circun-
ferencia del cuello®”75. La recomendacién mas reciente
es la anteriormente mencionada Canadian stroke best
practice recommendations, en donde se destaca que la
deteccién debe ser parte de la evaluacion rutinaria de
estos pacientes’®. En tanto, la actualizacion de la norma
de la American Academy for Sleep Medicine recomienda
(recomendacion fuerte, pero con muy bajo nivel de evi-
dencia) realizar PSG en una unidad del suefio acreditada
(Nivel I en estudios del suefio) en aquellos pacientes
con historia de ACV, en vez de pruebas realizadas en el
domicilio (nivel Il y 1l en estudios del suefio)’®, a pesar
de tener evidencia de que estas ultimas son factibles de
implementar como estrategias para facilitar el diagndstico
y el manejo en esta poblacion”. Es importante mencionar
que estas normas y recomendaciones no hacen mencion
a los pacientes hospitalizados, o aquellos de unidades de
pacientes criticos, 0 a quienes presenten un compromiso
del sensorio. Un estudio de validacion ha demostrado una
excelente sensibilidad y especificidad para un dispositivo
portatil (AHI> 10 eventos por hora) en una cohorte de
ACV vy, por lo tanto, aunque las preocupaciones con
respecto a los estudios domiciliarios son vélidas, pueden
ser sobreestimadas’. Recientemente se ha publicado
un protocolo de investigacion para evaluar la validez de
los estudios de poligrafia domiciliaria en pacientes con
ACV vy el seguimiento con telemedicina para favorecer
los niveles de adherencia™, por lo que se debe esperar
sus resultados para determinar su aporte en terminos de
utilidad de estas herramientas no supervisadas.

Tratamiento del sindrome de apneas-
hipopneas en accidente cerebrovascular

La AHA/ASA recomienda el tratamiento con CPAP a todos
los pacientes con SAHOS moderados y graves asociados
a ACV. No existe recomendacion formal para pacientes
con SAHOS leve'®. La recomendacion canadiense indica
el uso de CPAP bajo los mismos criterios en que se entre-
ga el tratamiento para los sujetos sin ACV'. En aquellos
que reciben tratamiento con CPAP, la efectividad podria
verse limitada por una baja adherencia y cumplimiento,
limitando sus beneficios en directa relacion al numero de
horas de utilizacion. Se estima que entre el 46 y el 83%
de los pacientes no alcanzan a usar mas de 4 horas por
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noche el equipo®. En contraste, un reciente meta-analisis
indica que la media de uso fue de 4.5 horas, ademas de
demostrar que es un tratamiento seguro y que presenta
potenciales beneficios en la neurorrehabilitacion®'.

ElI SAHOS ha sido asociado con resultados desfavora-
bles en pacientes con ACV, que incluyen alta mortalidad,
delirio, depresién y peor estado funcional®?83, Un estudio
aleatorizado y controlado de 55 pacientes con ACV agudo
y CPAP por un mes, utilizando el equipo de CPAP desde
el primer dia, demostré una gran mejoria en la escala
National Institute of Health Stroke Scale, una escala
clinica para evaluar la gravedad del ACV®. De manera
similar, otro estudio de 50 pacientes con ACV también
mostré mejoria, medida por el mismo indice, con el uso
de CPAP los primeros 8 dias posterior al ACV®. En cuanto
al accidente isquémico transitorio, en un ensayo clinico
aleatorizado que involucré 70 pacientes, aquellos que
comenzaron a usar el CPAP tempranamente (~40 horas
post comienzo de los sintomas) presentaron menor tasa
de eventos vasculares (accidente isquémico transitorio
recurrente, ACV, internacién por insuficiencia cardiaca
congestiva, infarto de miocardio, muerte)®.

En cuanto al estado cognitivo, en un ensayo clinico
aleatorizado y controlado en 20 sujetos, 70% con ACV
isquémico, el tratamiento con CPAP durante 4 semanas
presenté mejoras significativas en el estado cognitivo
durante la rehabilitacion posterior a la hospitalizacion.
Especificamente, los pacientes del grupo intervencion
mostraron cambios significativos en los dominios cogni-
tivos de atencion y funcionamiento ejecutivo respecto al
grupo control®”. Los resultados fueron positivos a pesar de
que la media de uso por noche fue de apenas 2.5 horas.

Respecto a resultados a largo plazo, Parra et al.
evaluaron la supervivencia a 5 anos en pacientes con un
primer evento de ACV y SAHOS moderado-grave, quienes
recibieron tratamiento precoz (3-6 dias post ACV) con
CPAP (n = 71) y terapia convencional, comparados con
los que recibieron solo terapia convencional (n = 69). Sus
resultados demostraron que el grupo con CPAP tuvo una
supervivencia significativamente mayor en relacion al gru-
po control®, Los autores de estos trabajos consideran que
cuanto mas precozmente sea establecido el tratamiento
con CPAP, mas beneficios clinicos generara®. Esto se
atribuye a que los eventos de apnea son perjudiciales para
la zona de penumbra isquémica —tejido dafiado por hipo-
perfusion después de un ACV isquémico con potencial
de reversion— lo cual es de gran importancia durante los
primeros meses post-ACV debido a su rol en el proceso
de neuroplasticidad. Si evitamos los eventos de apneas
durante el suefio mediante el CPAP, podriamos evitar
que la zona de penumbra isquémica consolide su dafio,
ademas de aumentar el tiempo de sueiio REM (rapid eye
movement) y de ondas lentas, ya que son periodos fun-
damentales para el proceso de consolidacion del apren-
dizaje®. Un ensayo clinico prospectivo y aleatorizado en
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pacientes con ACV incorporados 6 semanas después del
ictus, demostr¢ diferencias estadisticamente significativas
en la tasa de recuperacién neuroldgica y reduccion de
nuevos eventos vasculares (1 vs. 6 eventos vasculares,
aunque esta diferencia no fue estadisticamente signifi-
cativa) después de 1 afio de seguimiento, al comparar
un grupo con tratamiento CPAP y un grupo control sin
CPAP®'. A pesar de que la Idgica invita a un tratamiento
lo mas precoz posible, la literatura no ha sido contundente
para apoyar esta afirmacion.

Un estudio multicéntrico que lleva por nombre Sleep
Apnea Cardiovascular Endpoints (SAVE), con una mues-
tra de 2717 pacientes con SAHOS, ACV y/o enfermedad
coronaria, donde 1346 utilizaron CPAP en un seguimiento
a 3 afos, no logré demostrar que el tratamiento con
presion positiva fuera efectivo para disminuir los eventos
cardiovasculares, pero si demostré sus beneficios en la
mejoria en calidad de vida, disminucion de la somnolencia,
ademas de entregar los primeros resultados con mayor
nivel de evidencia de que el tratamiento con presién
positiva puede aumentar la productividad laboral y ser
efectivo contra la depresion®2. Es importante mencionar
que quizas un seguimiento de 3 afos no es suficiente para
evaluar la efectividad del CPAP en disminuir los eventos
cardiovasculares, lo cual es una limitacion de este estudio.

En cuanto al cumplimiento del tratamiento, los estudios
muestran rangos muy amplios, desde 11%?3 hasta 81%?%.
Martinez-Garcia®® observé que un mayor cumplimiento se
asociaba a un menor nimero de nuevos eventos cardio-
vasculares (6.7 vs 36%). El mismo autor en un estudio
posterior®? con seguimiento de 5 afios, observa una aso-
ciacion entre adherencia y cumplimiento y la disminucion
del riesgo de muerte (49.6 vs 68.3%). El estudio SAVE
reporta una media de uso de 3.3 horas por noche, lo que
representa un nivel bajo de uso, tiempo quizas no sufi-
ciente para lograr disminuir los eventos cardiovasculares,
y que podria influenciar los resultados obtenidos, por lo
que debemos interpretar con precaucion los hallazgos en
esta investigacion®.

Sin duda que la adherencia es un problema transversal
a los pacientes con SAHOS, independiente de la comor-
bilidad. Este aspecto se debe abordar con programas de
entrenamiento a las familias, una adecuada eleccién de
interfaces y con seguimiento a través de telemedicina,
aunque la bibliografia que evalua estas intervenciones
es escasa. Existen aspectos clinicos en relacién a la
gravedad del SAHOS, el proceso de titulacion, los efec-
tos adversos del tratamiento, aspectos psicoldgicos en
relacion a la aceptacion de la enfermedad, componentes
biopsicosociales, que podrian serimportantes en relacion
a la adherencia al tratamiento®.

Un reciente meta-analisis y revision sistematica con-
cluye que el tratamiento con CPAP en pacientes con
ACV y SAHOS es seguro y genera mejorias clinicas
en la recuperacion neurolégica, pero no ha demostrado
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efectos en supervivencia ni en la prevencion de nuevos
eventos vasculares®'.

En sintesis, los pacientes con ACV presentan mayor
prevalencia de SAHOS que la poblacion general, proba-
blemente debido a que las alteraciones cardiovasculares
y metabdlicas relacionadas con el SAHOS son también
las que aumentan el riesgo de ACV. La literatura actual
indica que estas alteraciones se relacionan con un peor
prondstico de la enfermedad y una peor recuperacion
neuroldgica. El tratamiento con CPAP en el SAHOS
moderado y grave deberia ser precoz y mandatorio, en
base a las publicaciones que respaldan su seguridad y
eficacia a partir de la fase aguda. El tratamiento con CPAP
ha demostrado mejorias clinicas en esta poblacion, pero
aun no ha demostrado disminucién de nuevos eventos
vasculares ni de mortalidad, aunque la baja adherencia
y un seguimiento reducido pueden haber influido en los
resultados publicados. Son necesarios estudios con
adecuado poder estadistico y de largo seguimiento para
poder evaluar efectos sobre la morbi-mortalidad, con
estrategias para poder controlar niveles de adherencia
que favorezcan los efectos clinicos en esta poblacion.
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