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1. JUSTIFICACION DEL TEMA

La apnea obstructiva del suefio (AOS) es el cese parcial (hipopnea) o completo
(apnea) del flujo aéreo durante mas de 10 segundos durante el sueio. Cuando el nimero
de apneas-hipopneas por hora de suefio (IAH) es mayor de 5 eventos, se considera que
existe AOS como entidad clinica. Se calcula que la prevalencia de AOS es superior al
20%"? y se considera un factor de riesgo cardiovascular independiente para el desarrollo
de enfermedades cardiovasculares.’ En pacientes con IAH mayor de 30, el riesgo de
muerte cardiovascular y de eventos cardiovasculares no fatales aumenta a 2,8 y 3,5
veces, respectivamente, respecto a la poblacion sana en AOS.* Los mecanismos
intermedios que justifican este incremento de mortalidad incluyen el desarrollo durante
los episodios de apneas de una elevada presidn intratoracica negativa, aumento de la
descarga simpdtica central, hipoxemia-hipercapnia y elevacién de la presiéon arterial
pulmonar y sistémica.”® Los fendmenos de desoxigenacion y reoxigenacién asociados a
las apneas, establecen un estado de estrés oxidativo que contribuye a la lesidon endotelial

y a la promocién de ateroesclerosis generalizada.7

4 PRESION
INTRATORACICA

NEGATIVA

1DESCARGA siMPATICA [
CENTRAL LESION ENDOTELIAL
ATEROESCLEROSIS
HIPOXEMIA-
HIPERCAPNIA |

4 PRESION ARTERIAL
PULMONARY
SISTEMICA

Figura 1: Esquema de la fisiopatologia del SAOS.



2. HIPOTESIS DE TRABAJO

Los pacientes con AOS tienen una reduccidn del espesor de la capa de fibras nerviosas de
la retina (CFNR) que se puede medir mediante la tomografia dptica de coherencia de

dominio espectral (OCT).



OBIJETIVOS

Evaluar si existen diferencias en los espesores de la CFNR medidos con OCT entre
los pacientes con AOS y un grupo de sujetos sanos.

Estudiar si existen diferencias en la sensibilidad retiniana evaluada con la
perimetria automatizada convencional (PA) entre el grupo de AOS y los controles

sanos.



4. INTRODUCCION

Las pruebas disponibles para el diagndstico precoz de enfermedades del nervio éptico se
pueden dividir en dos tipos: por un lado, las que tratan de detectar el dafio funcional
como la PA, la perimetria de longitud de onda corta, la perimetria flicker, o la perimetria
de duplicacién de frecuencia, y por otro, los métodos que evalian el dafio anatdmico,
basados en el estudio de la CFNR y de la morfologia papilar.

Los métodos campimétricos dependen de la capacidad del paciente para reconocer los
estimulos presentados y por lo tanto existen circunstancias (cansancio, falta de
concentracion, etc...) y/o enfermedades que pueden afectar a su rendimiento.

Las pruebas morfolégicas tendrian la ventaja de ser tedéricamente mas objetivas, ya que
en ellas apenas influye la atencién y colaboracidn del que realiza la prueba. Sin embargo,
dependen de la experiencia del examinador o de la capacidad técnica de los instrumentos
para obtener imagenes de buena calidad de las estructuras analizadas.

En los ultimos afios se han desarrollado nuevos instrumentos de imagen que son capaces
de evaluar de forma objetiva y cuantitativa la morfologia del disco dptico y de la CFNR. La
OCT es una de las técnicas de analisis estructural mas valiosas para el estudio de la retina,
ya que permite realizar cortes anatémicos in vivo de esta estructura.

La capacidad diagndstica de la OCT para detectar cambios en la CFNR de sujetos con
glaucoma ha sido ampliamente estudiada y validada en el pasado,®'? habiéndose
consolidado como una de las principales herramientas cuantitativas y objetivas de
diagndstico para ésta y otras enfermedades de la retina como la degeneracién macular

asociada a la edad, las complicaciones de la retinopatia diabética, diversas maculopatias.



Ademas, la OCT no se limita sdlo al estudio de patologias oculares sino que se apuesta por
su uso para el diagndstico y seguimiento de patologias neurodegenerativas como la
esclerosis multiple y el Parkinson, entre otras, ofreciendo resultados muy
prometedores.”***

En los pacientes con sindrome de AOS (SAOS) se producen episodios repetidos de
hipoxemia e hipercapnia que dan lugar a una serie de complicaciones neuropsicolégicas y
cardiorrespiratorias. El diagndstico se realiza mediante la polisomnografia nocturna
(PSG). La historia y la exploracion fisica, por muy sugestivas que sean, no predicen
adecuadamente ni la presencia o ausencia de apneas-hipoapneas nocturnas, ni la
severidad (si existe) del SAOS.™® La PSG es una técnica de monitorizacién del suefio en la
que, ademas de recogerse continuamente la actividad electroencefalografica y muscular,

se registran variables cardiorrespiratorias.17’18’19

La decision de como tratar a un paciente
con SAOS una vez confirmado y evaluado mediante PSG depende de 4 puntos
fundamentales: gravedad de los sintomas clinicos, datos de la PSG (IAH, cambios en la
saturacion de oxigeno arterial [Sa 0O,], alteraciones del electrocardiograma, etc.),
magnitud de las complicaciones y etiologia de la obstruccidn en las vias aéreas superiores.
El tratamiento comprende: medidas generales, de higiene de suefio y dietéticas;*®
farmacos activos sobre el control de la respiracién, y presion positiva continua sobre la

via aérea (CPAP) durante la noche.???

El tipo de tratamiento a realizar vendra
condicionado por diversos factores con IAH, complicaciones cardiovasculares, etc.

Si en esta patologia se produce una obstruccién parcial o completa del flujo aéreo que
provoca casi siempre una disminucion de la Sa O, cabria esperar una alteracion a nivel del

sistema nervioso central provocada por los fendmenos de hipoxemia e hipercpania. Esta

alteracion se produce de manera progresiva en los trastornos crénicos y nuestro objetivo



fue comprobar si estos procesos se traducen en una reduccion de los espesores de la
CFNR peripapilares medidos mediante la OCT. Los parametros obtenidos con esta
tecnologia pueden ser utilizados como biomarcadores de dafo neuroldgico para el

diagndstico de la patologia, seguimiento y eleccién del tipo de tratamiento.



5. MATERIAL Y METODOS

5.1. Disefio del estudio, seleccion de la muestra y consentimiento informado

5.1.1. Disefio del estudio:

El protocolo de estudio fue disenado siguiendo las directrices de la declaracidon de Helsinki

y fue aprobado por el Comité Etico de Investigaciones Clinicas de Aragén (CEICA).

A todos los participantes, con independencia del grupo de clasificacion, se les solicitd

permiso para ser incluidos en el estudio mediante un consentimiento informado.

5.1.2. Seleccion de la muestra:

Se reunié una muestra de pacientes con AOS y controles ajustados por edad.

Se considerd para el estudio sélo un ojo de cada sujeto. La eleccidén se hizo de forma

aleatoria, salvo que sélo uno de los dos ojos cumpliera los criterios de inclusién.

El grupo de normales o controles se establecié de forma prospectiva a partir de
familiares, personal del hospital y personas que acudieron a las consultas o a Urgencias

sin patologia oftalmoldgica que aceptaron participar en el estudio.

El resto de participantes fueron seleccionados de forma prospectiva y consecutiva a partir

de las consultas de Neumologia del hospital universitario Miguel Servet de Zaragoza.

Todos ellos cumplieron los siguientes criterios de inclusidn y exclusién:

a) Criterios de inclusion:

- Edad entre 18 y 75 afios
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-Agudeza visual corregida 20,6 (escala de Snellen)

-Defecto de refraccion <5 dioptrias de equivalente esférico y/o un cilindro <2 dioptrias.

-Medios épticos transparentes.

-Opacificaciones del cristalino menores de 1 segln la Lens Opacities Classification System

(Locs) .2

-Aceptacion del consentimiento informado.

b) Criterios de exclusién:

-Cirugia intraocular previa

-Antecedentes de patologia neurooftalmoldgica (neuritis dptica, esclerosis multiple, etc.)

- Malformaciones oculares

- Anomalias angulares o del nervio éptico

- Retinopatias o maculopatias de cualquier tipo.

- Haber sido tratados previamente mediante oxigenoterapia o ventilacion no invasiva.

- No padecer simultaneamente diabetes, cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca,
respiratoria, renal o hepatica, VIH, enfermedades tromboembdlicas, autoinmunes o

antecedente neoplasico.

5.1.3 Consentimiento informado

A todos los participantes, con independencia del grupo de clasificacién, se les solicitd

permiso para ser incluidos en el estudio mediante un consentimiento informado en el que
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se explicaban las exploraciones y las pruebas complementarias a las que iban a ser

sometidos, asi como las posibles consecuencias de los resultados que pudieran aparecer.

También se dejé constancia de la posibilidad de abandonar el estudio en cualquier
momento del mismo, sin perjuicio alguno de cara a la asistencia facultativa que pudieran

precisar.

A lo largo del periodo del estudio se comentaron los resultados obtenidos a los
integrantes del mismo, y esta informaciéon fue tenida en cuenta a la hora de tomar

decisiones diagndsticas y/o terapéuticas.

5.2 Protocolo exploratorio

A los pacientes seleccionados se les realizé un examen basal, que incluyé:

- Historia clinica general: Nombre, sexo, fecha de nacimiento (edad), enfermedades

generales, tratamientos sistémicos, intervenciones quirurgicas.

- Historia clinica oftalmoldgica: Antecedentes familiares de glaucoma, cirugias previas,

traumatismos, antecedentes oftalmoldgicos en general y tratamientos.

- Exploraciéon oftalmoldgica basica: Refraccion y queratometria, agudeza visual (mejor
agudeza visual corregida), biomicroscopia anterior mediante lampara de hendidura,
gonioscopia con lente de Goldmann, tonometria de aplanacién Goldmann, oftalmoscopia
de segmento posterior indirecta y en lampara de hendidura con lente de +78 dioptrias
(Volk Optical Inc, Mentor, EEUU) previa midriasis farmacoldgica con colirio de

Tropicamida al 0,5% (Alcon Laboratories Inc, Forth Worth, EEUU).
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- Paquimetria: medida del espesor central corneal (OcuScan RxP Ophthalmic Ultrasound

System; Alcon Laboratories Inc, Irvine, EEUU).

- Perimetria automatizada convencional: Humphrey Field Analyzer modelo 750i (Carl

Zeiss-Meditec, Dublin, EEUU). Programa SITA Standard 24-2.

- OCT de dominio espectral: Realizada con el Cirrus (Carl Zeiss, Meditec, EEUU) y con el

Spectralis (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemania).

5.3 Métodologia de las pruebas complementarias

5.3.1. Paquimetria

Se realizaron 3 mediciones del espesor corneal central, mediante el OcuScan® RxP
Ophthalmic Ultrasound System, seleccionando el método automadtico y se calculd la

media (que fue el valor empleado en este trabajo).

Figura 2: Paquimetro ultrasénico OcuScan® RxP de Alcon
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5.3.2.Perimetria automatizada convencional

Esta prueba se realizd utilizando un perimetro Humphrey Field Analyzer modelo 750i
(Zeiss Humphrey Systems, Dublin, EEUU) con la estrategia 24-2 SITA Standard en
condiciones de baja luz ambiental. Previamente a la realizacion de la prueba se explicé
detalladamente el objetivo de la misma y las instrucciones para realizarla
correctamente,ofreciéndose la posibilidad de detener la exploracién para descansar y
continuar posteriormente. Se colocaron las lentes apropiadas para visiéon préxima en el
soporte del aparato, en funcién de la edad y valorada mediante refraccion subjetiva, tras
realizar una correccién adecuada para vision lejana. El ojo no explorado se tapd con un

oclusor.

Como criterios de fiabilidad se aceptaron los utilizados por el propio instrumento, en
cuanto al numero de falsos positivos, falsos negativos y pérdidas de fijacion.: falsos

positivos y/o falsos negativos menores del 15% y/o pérdidas de fijacion inferiores al 20%.

Si aparecid alguno de los criterios de no fiabilidad la prueba se desechd y fue repetida en

otra visita.

Una PA anormal se definié por los siguientes criterios: grupo de al menos 3 puntos
contiguos con una p<5% o 2 puntos contiguos con una p<1%, dentro del mismo
hemicampo y excluyendo puntos en los polos de la mancha ciega,24 o variacién en la
desviaciéon estdndar de la media (DSM) con una p<5% o una prueba del hemicampo
glaucomatoso fuera de limites normales. Se recogieron los valores de los indices
perimétricos, numeros de puntos alterados por niveles de probabilidad y cuadrantes,
nivel de dafio, criterios de anormalidad perimétrica (puntos alterados, indices alterados,

prueba del hemicampo glaucomatoso) y localizacién de los defectos.
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Figura 3: Perimetro Humphrey modelo 750i

5.3.3. OCT Cirrus

El Cirrus HD-OCT emplea una tecnologia de imagen avanzada de tomografia dptica de
coherencia y adquiere datos de OCT cerca de 70 veces mas rapido (27.000 frente a 400
barridos A por segundo) y con una mejor resolucion (resolucion axial de 5 um frente a ~10
um en tejido), en comparacién con la tecnologia OCT de primera generacién. Cirrus
adquiere, mediante tecnologia OCT, cubos completos de datos de imdagenes de la retina
formados por cientos de barridos lineales casi en el mismo tiempo en que Stratus
adquiere una tomografia de seis lineas. Puede ver estos cubos de datos en tres planos o
en tres dimensiones, lo que le brinda acceso a una gran cantidad de datos de imagenes de

la retina en una tomografia.

Este OCT tiene un sistema de fijacidn interno y/o externo, y ademas mediante una camara
infrarroja se puede visualizar en tiempo real el iris, controlando la obtencién de la imagen
tomografica a través del eje visual. Esta camara iridiana permite alinear el ojo del
paciente mediante pulsaciones de ratén, evitando tener que mover palancas (joystick)

como en su antecesor, Stratus OCT.
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Las imagenes se adquirieron sin dilatacion pupilar, se coloco al paciente en la mentonera
del aparato y se le pidié que mirara al punto de fijacién interna. Se verificé que la calidad
de todas las tomografias fuera superior a 6/10. Se utilizd el siguiente protocolo de
adquisicion, especifico para la evaluacion de la CFNR en el glaucoma: Optic disc cube

200x200.
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Figura 4: Anidlisis de los resultados de la medicion de los espesores de la CFNR

peripapilar medidos con el OCT Cirrus.

El Cirrus incorpora una base de datos normativa que permite comparar los valores del
grosor de la CFNR obtenidos (en los cuadrantes retinianos y en 6 sectores peripapilares)
con los valores de normalidad incluidos en la base de datos normativa, corregida para la
edad. Cirrus utiliza un cddigo de colores para indicar la situacion del valor de cada

parametro dentro de la distribucion de normalidad. Si el pardmetro se encuentra por
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debajo del 95% del intervalo de confianza del valor normal ajustado por edad, se
representa en verde; si esta entre el 95% y el 99%, se representa en amarillo y por encima

del 99%, en rojo.

5.3.4. OCT Spectralis

El OCT Spectralis es un laser confocal de barrido que permite realizar el escaneo OCT a la
vez que se realiza la observacion con el laser confocal. Es el OCT comercializado mas
rapido ya que realiza 40.000 barridos por segundo. Ademds, incorpora una funcién de
alineacion ocular automatica (eye tracking), que facilita la adquisicidon de las imdagenes y
aumenta la calidad, ya que reconoce el movimiento ocular y reposiciona el centrado de
los barridos. De esta manera los datos adquiridos durante el movimiento ocular se

descartan y la imagen real no tiene artefactos.

Incorpora ademads una tecnologia de reducciéon de ruido. Con este sistema se capturan
multiples imagenes en la misma localizacidn, los puntos no comunes entre las imagenes
son identificados como ruido y son eliminados de la imagen final. Asi, Spectralis aumenta
considerablemente la calidad de imagen y permite conseguir detalles nunca vistos con
ninguln otro sistema ya que ofrece imagenes de muy alta resolucién (hasta 3,5 um), con

alto contraste y menos grano que otros equipos.

Las imdagenes se adquirieron sin dilatacién pupilar y con el sistema de seguimiento de
mirada activado. Se le colocd al paciente en la mentonera del aparato pidiendo que

mirara al punto de fijacién.
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El Spectralis incorpora una base de datos normativa que permite comparar los valores del
grosor de la CFNR obtenidos (en los cuadrantes retinianos y en 6 sectores peripapilares)
con los valores de normalidad incluidos en la base de datos normativa, corregida para la
edad. Spectralis utiliza un cddigo de colores para indicar la situacién del valor de cada
parametro dentro de la distribucion de normalidad. Si el pardmetro se encuentra por
debajo del 95% del intervalo de confianza del valor normal ajustado por edad, se

representa en verde; si esta entre el 95% y el 99%, se representa en amarillo y por encima

del 99%, en rojo.

Figura 5: Andlisis de los resultados de la medicion de los espesores de la CFNR

peripapilar medidos con el OCT Spectralis.

5.4. Clasificacion en grupos

Los participantes seran clasificados en dos grupos:
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- Grupo control: Sujetos con PIO €21 mmHg, y PA normales.

- Grupo AOS
1. IA/H >=5-15 (leve)
2. IA/H >=15-30 (moderado)
3. IA/H >30 (severo)

5.5. Creacion de una base de datos

Para trabajar con los resultados obtenidos en las diferentes exploraciones y perimetrias,
se disefié una base de datos a partir de una tabla de Microsoft Excel (Microsoft Office

2011, Microsoft Corporation, Seattle, EEUU).

Para cada uno de los ojos a estudio se recogerieron diversas variables, distribuidas en

varios bloques:

-Primer bloque: Datos demograficos.

-Segundo bloque: Resultados de la exploracién oftalmoldgica.

-Tercer bloque: Resultados de la PA.

-Cuarto bloque: Resultados de la exploracion de la CFNR con el Cirrus.

-Quinto bloque: Resultados de la exploracion de la CFNR con el Spectralis.

-Sexto bloque: Clasificacién en grupos (normales y AOS).

-Séptimo bloque: Severidad del AOS segun indice apnea-hipopnea.
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Bloque 1: Datos Demograficos

Apellidos, nombre, sexo, ojo derecho u ojo izquierdo y nimero de historia clinica.

Blogue 2: Historia clinica y exploracion oftalmoldgica

Para cada caso se realizd una historia y exploracion oftalmoldgica completa. Se

recogieron los siguientes datos:

¢ Edad.

¢ Agudeza visual (mejor agudeza visual corregida).

¢ Presion intraocular (P10) basal.

¢ Paquimetria.

Bloque 3: Resultados de la perimetria automatizada convencional

Se incluyeron los siguientes datos en la base a partir de la perimetria con estimulo blanco

sobre fondo blanco.

¢ Fecha de exploracion.
* Valor de la DM.

e Valor de la DSM.

e Cumple o no cumple criterios de puntos patoldgicos, considerando como puntos
alterados los criterios de Caprioli (24) (3 0 mas puntos contiguos con una p<5% o 2 o mas
puntos contiguos con una p<1%, dentro del mismo hemicampo y excluyendo puntos en

los polos de la mancha ciega).
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e Cumple o no cumple criterios de indices patoldgicos, entendiendo como tal: DSM con

una probabilidad <5%.

Diagnéstico final de la PA. Se considerd alterada cuando cumplia criterios de puntos o

indices patoldgicos o presenté una prueba del hemicampo glaucomatoso fuera de limites

normales.

¢ Valor umbral en cada uno de los 52 puntos del campo visual. Fueron numerados de

acuerdo a la figura 6.

10 9 8 7 6 5 5 6 7 8 9 10
18 17 16 15|14 13 12 11 11 12 13 14 |15 16 17 18
26 25 24 123 22 21 20 19 19 20 21 22 23|24 25 26
34 33 32|31 30 29 28 27 27 28 29 30 31|32 33 34
42 41 40 39|38 37 36 35 35 36 37 38|39 40 41 42
48 47 46 | 45 44 43 43 44 45 | 46 47 48
52 51|50 49 49 650 | 51 52

0OJO IZQUIERDO

OJO DERECHO

Figura 6 : Numeracion utilizada en este estudio para definir las diferentes localizaciones

exploradas por la PA con la estrategia 24-2 SITA Standard.

Blogue 4: Pardmetros de la CFNR vy del NO obtenidos con el Cirrus

Se recogieron los siguientes parametros:

Fecha de exploracién.

21



e Espesor medio de la CFNR en cada cuadrante: superior, nasal, inferior y temporal.

e Espesor global de la CFNR.

e Espesor de la CFNR en 12 sectores horarios.

e Parametros morfolégicos del nervio optico: drea de anillo, drea de disco,
promedio E/D, E/D vertical, volumen excavacion.

¢ Niveles de probabilidad de los parametros codificados por colores.

Bloque 5: Parametros de la CFNR y del NO obtenidos con el Spectralis:

Se recogieron los siguientes parametros, obtenidos con eye tracking:

e Espesor medio de la CFNR en cada cuadrante (superior: 46-135 grados, nasal: 136-
225 grados, inferior: 226-315 grados y temporal: 316-345 grados).

e Espesor medio de la CFNR.

e Espesor de la CFNR en los sectores temporal, temporal superior, temporal inferior,
nasal, nasal superior y nasal inferior.

e Niveles de probabilidad de los parametros codificados por colores.

Bloque 6: Clasificacion en grupos diagndsticos.

Asignacién de la muestra a uno de los 2 grupos del estudio, controles y AOS.

Blogue 7: Clasificacion de los AOS segun severidad

e Los participantes fueron clasificados en dos grupos:
e Grupo control: Sujetos con PIO £21 mmHg, y PA normales.
e Grupo AOS:

o |IA/H >=5-15 (leve)
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o IA/H>=15-30 (moderado)

o IA/H>30 (avanzado)

5.6. Estadistica

Todos los analisis estadisticos se realizaran con los programa SPSS (versién 20.0; IBM
Corporation, Somers, EEUU) y MedCalc 12 (MedCalc Software, Mariakerke, Bélgica), tras

importar la base de datos creada en Excel a los mismos.

Estadistica descriptiva

Para describir las caracteristicas de los sujetos incluidos en el estudio, asi como los
parametros obtenidos en las diferentes pruebas, se ha utilizado la media y la desviacién

estandar.

Estadistica analitica

Se comprobé el ajuste a la normalidad de las diferentes variables a estudio mediante el
test de Kolmogorov-Smirnov (K-S de 1 muestra). Se compararon las diferencias de los
parametros analizados mediante t de Student, ya que todas las variables del estudio
siguieron una distribucion normal. Se consideraron diferencias estadisticamente

significativas cuando la p fue menor de 0,05.
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6. RESULTADOS

6.1. Estadistica descriptiva:

6.1.1. Caracteristicas de la muestra a estudio:

En los analisis estadisticos se incluyeron 117 sujetos divididos en 2 grupos: 84 normales y

33 pacientes AOS. Todos ellos firmaron el consentimiento informado.

Previamente, a la realizacién de cualquier analisis, se aplicé el test de Kolmogorov-
Smirnov para comprobar el ajuste a la normalidad de las variables estudiadas, y se

comprobd que todas siguieron una distribucién normal. Asi, para comparar las medias

entre ambos grupos se utilizdé un test paramétrico: la t de Student.

Tabla 1: Caracteristicas clinicas de la poblacién de estudio, media y desviacion estandar

(DE). Las diferencias entre grupos se muestran en la columna p (t de Student).

MAVC= Mejor agudeza visual corregida; PlIO= Presidon intraocular; E/D= Relacion

excavacion/disco vertical;, DM= Desviacion media; PA= Perimetria automatizada
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convencional; DSM= Desviacién sobre modelo; VFI= indice de funcidn visual; N= Nimero

total; DE= Desviacion estandar.

Grupo control

Este grupo estuvo formado por un total de 84 ojos, pertenecientes a 84 sujetos, 55

mujeres y 29 varones.

La edad media del grupo de control fue de 50,64 + 10,64 afios, siguiendo una distribucion

ajustada a la normalidad.

La AV media fue de 0,93 £ 0,10 y la PIO media de 16,59 + 2,30 mmHg.

El espesor corneal central medio fue de 548,29 + 32,65 um.

Con respecto a los resultados de la PA, los valores de la DM fueron de -0,53 + 1,02 dB, los

de la DSM 1,45 + 0,23 y los del VFI 99,41 + 0,84.

Grupo SAOS

Este grupo estuvo formado por un total de 33 ojos, pertenecientes a 33 sujetos, 9

mujeres y 24 varones.

La edad media del grupo de SAOS fue de 47,82 + 11,45 aios, siguiendo una distribucion

ajustada a la normalidad.

La AV media fue de 0,97 + 0,08 y la PIO media de 13,92 + 2,58 mmHg.

El espesor corneal central medio fue de 558,24 + 27,83 um.
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Con respecto a los resultados de la PA, los valores de la DM fueron de -1,46 + 2,30 dB, los

delaDSM 1,91 £ 0,76 y los del VFI 96,70 + 12,16.

En cuanto a la edad no se observaron diferencias estadisticamente significativas (p>0,05)
entre ninguno de los dos grupos de estudio. La AV fue menor en el grupo control (p=
0,001) pero clinicamente poco relevante (AV de 0,93 en el grupo control frente a 0,97 en

el grupo SAQS).

El valor de la PIO fue menor en los sujetos SAOS, existiendo diferencias estadisticamente
significativas entre estos y los SAOS (PIO de 13,92 mmHg en el grupo SAOS de frente a

16,59 mmHg en el grupo control; p=0,003).

La paquimetria mostré un mayor grosor corneal central en los sujetos SAOS que en el
grupo control mostrando diferencias estadisticamente significativas entre los dos grupos

(p=<0,001).

En cuanto a los resultados de la PA:

* Con respecto a la DM: se encontraron valores mas negativos en los ojos SAOS que en los

normales. Estas diferencias fueron estadisticamente significativas (p<0,001)

e Con respecto a la DSM, se encontraron valores mas altos en los ojos SAOS que en los

normales. Estas diferencias fueron estadisticamente significativas (p<0,001).

e Con respecto al VFI los valores fueron mas altos en ojos normales que en el grupo SAOS.

Estas diferencias fueron estadisticamente significativas (p<0,001).
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6.2. Estadistica analitica

6.2.1. Espesores de la CFNR medidos con OCT Cirrus

Cirrus OCT presenta los espesores de la CFNR en 4 cuadrantes: superior, inferior, nasal y

temporal. Ademas presenta un espesor medio y en 12 sectores horarios.

En la tabla 2 se muestran los valores de los espesores de la CFNR global, en los 4

cuadrantes, sectores medidos con el OCT Cirrus en cada uno de los grupos del estudio.

Tabla 2: Espesores de la CFNR peripapilar medidos con el OCT Cirrus en la poblacion

normal y SAOS. H = Posicion horaria; Min= minimo; Max= maximo; DE= Desviacion
estandar.
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El espesor medio global de la CFNR en el grupo normal fue de 98,16 + 8,50 um vy en el
grupo SAOS de 95,48 + 9,19 um. Los valores medios en el grupo normal fueron de
120,24+ 15,40 um en el cuadrante superior, 131,57 + 15,24um en el cuadrante inferior,
75,55 + 10,80 um en el cuadrante nasal; y 65,23 + 9,60 um en el cuadrante temporal. Los
valores medios en el grupo SAOS fueron 118,62 + 16,89 um en el cuadrante superior,
130,56 + 14,95 um en el cuadrante inferior, 74,05 * 15,52 um en el cuadrante nasal, y

63,42+ 8,23 um en el cuadrante temporal.

Se observaron diferencias estadisticamente significativas (p<0,001) entre el grupo control
y SAOS para el pardmetro de valor medio (p=0,048) y para el huso horario 7 de la CFNR

(p=0,03).

6.2.2. Espesores de la CFNR medidos con OCT Spectralis

Spectralis OCT presenta los espesores de la CFNR en 4 cuadrantes: superior, inferior, nasal
y temporal. Ademas presenta un espesor medio y en 6 sectores: temporal, temporal

superior, temporal inferior, nasal, nasal superior y nasal inferior.
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Global

Temporal

Temporal superior

Temporal inferior

Nasal

Nasal superior

Nasal inferior

Superior

Inferior

Nasal

Temporal

Tabla 3: Espesores de la CFNR peripapilar medidos con el OCT Spectralis en la poblacién

normal y SAOS. Min= minimo; Max= maximo; DE= Desviacion estandar.

El espesor medio global de la CFNR en el grupo normal fue de 101,59 + 9,31 umy en el
grupo SAOS de 112,47 + 0,217 pm. Los valores medios en el grupo normal fueron de
123,90 + 16,12 um en el cuadrante superior, 134,36 + 14,01 um en el cuadrante inferior,
76,26 + 12,46 um en el cuadrante nasal; y 71,78 + 11,31 um en el cuadrante temporal. Los
valores medios en el grupo SAOS fueron 119,06 + 13,87 um en el cuadrante superior,
134,64+ 16,27 um en el cuadrante inferior, 73,72 * 14,11 um en el cuadrante nasal, y

69,67 + 9,38 um en el cuadrante temporal.

Se observaron diferencias estadisticamente significativas (p=0,000) entre el grupo control
y SAOS para el sector temporal superior (p=0,048) y para el cuadrante superior de la CFNR

(p=0,039).
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7. DISCUSION

Se calcula que el SAOS afecta a un 2-4% de la poblacién general adulta en el mundo
industrializado. El problema afecta preferentemente a varones de edad media, y mas
del 60% de ellos son obesos.”® Las mujeres suman un 12-35% de los casos y la mayoria
de ellas son posmenopausicas.?*?’

La tasa de muerte en pacientes con SAOS es mayor que en la poblacion general. En
una serie de 246 pacientes con SAOS no tratados, los sujetos que tenian mas de 20
apneas/hora presentaron una probabilidad de supervivencia acumulada a 8 afios de
0,63, mientras que en los que tenian menos de 20 apneas/hora el indice de
supervivencia fue de 0,96.% En otro grupo de 127 pacientes con SAOS no tratados, la
tasa anual de muertes a lo largo de 5 afios de observacién fue del 5,9%.” La mayoria
de muertes de estas series se cree que son debidas a complicaciones
cardiovasculares. Esta hipdtesis quedd muy sustentada en otra serie observacional de
casos de SAOS en la que se demostré que un 55% de las muertes ocurridé durante el
suefio, lo que sugiere una relacion causal del SAOS.*

Sin embargo, el manejo terapéutico de estos pacientes es complejo ya que no existe
un protocolo bien definido y hay que individualizar las medidas terapéuticas en cada
caso dependiendo de las complicaciones asociadas y de factores como el IAH o la Sat
0,, entre otros. Con nuestro estudio hemos demostrado que existe una disminucion
moderada del espesor de la CFNR en pacientes SAOS con respecto a pacientes
normales lo cual podria establecerse como marcador de dafio neuronal provocado

por las condiciones de hipoxemia e hipercapnia que se dan durante los episodios de

apnea-hipopnea. Esta prueba nos serviria para completar el estudio de los pacientes
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con SAQS, para darnos una aproximacion de la gravedad del mismo en dependencia
de la afectacién del nervio éptico, asi como para realizar un seguimiento objetivo del
posible dafio neuronal.

Ademas podriamos utilizarla como una herramienta de apoyo a la hora de seleccionar
el tipo de tratamiento a realizar en estos pacientes en dependencia de si existe

aceptacion en el OCT o no.
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. CONCLUSIONES

Los pacientes con SAOS presentaron una reduccion de la CFNR en determinados
sectores peripapilares medidos con el OCT Cirrus y con el OCT Spectralis.

Los pacientes con SAOS tuvieron una reduccidon de la sensibilidad retiniana,
evaluada mediante la perimetria automatizada convencional, en relacién a los
individuos sanos.

Los espesores de la CFNR medidos con OCT en pacientes con sospecha de dafio
axonal debido a las alteraciones sistémicas que produce el SAOS podrian ser utiles

como biomarcadores de dafo neuronal.
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