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La Apnea, un ente multidisciplinar
Este número de la Revista  Neurología, Neurocirugía y Psiquiatría está dedicado a un 
tema especial en el que intervienen varias especialidades con las aportaciones y distintos 
puntos de vista que llevan implícitos: la apnea del sueño. A partir de un evento académico 
surgieron diversas ideas y al frente de ellas el editor invitado de este número es quien 
escribe el editorial.

Bienvenidos todos,
Pablo Cuevas Corona (Editor en jefe de la revista).

Editorial
Harry Baker Israel

Prof. de Cátedra ITESM, Médica Sur, PMG Soc. Med. CMABC

La subespecialidad de medicina de trastornos del dormir es eminentemente multidisci-
plinaria. Esto no significa que haya lugar para espontáneos o improvisados ni que una 
figura totémica, como ha sucedido con demasiada frecuencia, auspicie y proteja Ad 
maiorem Dei gloriam a intrusistas o básicos que descubren que la cartera de los humanos 
es más abultada que la de las ratas.

Bienvenidas las contribuciones. Los pacientes requieren y merecen profesionalismo 
y honestidad, pero no de cualquiera.

Este número dedicado a la apnea del sueño es así: multidisciplinario, como sucede 
con la enfermedad y quien describe su patología no en vano es colaborador en el De-
partamento de Psiquiatría de la Universidad de Stanford.

En esta ocasión contamos con las colaboraciones de médicos pioneros como los Dres. 
Marco Alegría y Andrés Barrera en neurología y psiquiatría respectivamente, quienes 
ejemplarmente se han esforzado por capacitarse en el tema del sueño.

Igualmente, contamos con la participación del Dr. Tomás Sánchez Ugarte (desta-
cado cardiólogo y converso a la importancia del sueño), la Dra. Cecilia Uribe quien, 
afortunadamente para nosotros, demuestra que es posible combinar la gracia con la 
inteligencia y la Lic. Nuria Lanzagorta, inteligente y leal neuropsicóloga.

El presente material surgió a raíz de una invitación a un curso de psiquiatría en el 
Centro Médico ABC, donde se demostró que algunos temas pueden seguir siendo parte 
de las disciplinas conductuales.

Otoño 2018.
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Trastornos neurológicos asociados con
el síndrome de apnea obstructiva del sueño

Marco Antonio Alegría Loyola, Javier Andrés Galnares-Olalde

Centro Neurológico del Centro Médico ABC.

RESUMEN

El síndrome de apnea obstructiva del sueño (SAOS) consiste en un trastorno del sueño caracterizado por colapso intermitente (ya sea 
parcial o completo) de la vía aérea que resulta en episodios frecuentes de apnea e hipopnea. Se ha asociado este trastorno con distintas 
patologías neurológicas, siendo el evento vascular cerebral, epilepsia, Parkinson y tumores del sistema nervioso central como las más 
frecuentes.

Palabras clave: SAOS, apnea obstructiva del sueño, EVC, Parkinson, tumores del sistema nervioso central.

ABSTRACT

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) is a sleep disorder characterized by intermittent (either partial or complete) collapse of the airway resulting 
in frequent episodes of apnea and hypo-apnea. This disorder has been associated with different neurological pathologies, being the cerebral vascular 
event, epilepsy, Parkinson and central nervous system tumors, the most frequent.

Key words: OSAS, obstructive sleep apnea, CVE, Parkinson, central nervous system tumors.

I

El síndrome de apnea obstructiva del sueño (SAOS) 
consiste en un trastorno del sueño caracterizado por 
colapso intermitente (ya sea parcial o completo) de la 
vía aérea que resulta en episodios frecuentes de ap-
nea e hipopnea. Es un desorden común que requiere 
cuidados de por vida por su asociación con diversas 
complicaciones. La presencia de estos eventos de ap-
nea/hipopnea condiciona en el paciente un aumento 
del riesgo para la aparición de patologías neurológicas 
(incluido pobre desempeño cognitivo y enfermedad 
vascular cerebral, entre otras), así como de diversas 
afecciones no neurológicas.1,2

La prevalencia de SAOS varía significativamente 
entre las diversas poblaciones mundiales; se estima en 
un 14% de la población masculina y en un 5% de la 
femenina, usando un corte para definir la prevalencia 
de más de cinco eventos de apnea/hora con desatu-
ración mayor del 4% del valor basal.3,4

Los principales factores de riesgo para el desarrollo 
de SAOS son la obesidad y el sobrepeso; sin embargo, 
otras comorbilidades tales como enfermedad arterial 

coronaria, diabetes mellitus tipo 2, arritmias, falla car-
diaca congestiva, hipertensión refractaria y síndrome 
de ovario poliquístico se han asociado con un incre-
mento en el riesgo de aparición de SAOS y viceversa.5

Las consecuencias del SAOS no tratado son muy 
variadas y se postula que son desencadenadas por 
el sueño fragmentado, la hipoxia intermitente, cam-
bios de la presión intratorácica y el aumento de la 
actividad nerviosa simpática que acompaña la respi-
ración desordenada durante el sueño. Los pacientes 
con SAOS a menudo refieren fatiga y somnolencia 
durante el día. Pueden sufrir deficiencias en la vigilan-
cia, concentración, función cognitiva, interacciones 
sociales y calidad de vida. Estas disminuciones en la 
función diurna pueden traducirse en mayores tasas 
de accidentes relacionados con el trabajo y vehículos 
de motor. Los pacientes con SAOS sin tratar pueden 
estar en mayor riesgo de aparición de afecciones 
cardiovasculares, ya que desarrollan refractariedad 
al tratamiento antihipertensivo, enfermedad de la 
arteria coronaria, insuficiencia cardiaca, arritmias 
y, sobre todo, un riesgo aumentado de enfermedad 
vascular cerebral.6
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Fisiopatología

Los principales mecanismos propuestos por los cuales 
el SAOS da lugar a complicaciones neurológicas, prin-
cipalmente asociadas con isquemia, son los siguientes 
(Figura 1):7,8

• Disminución del flujo sanguíneo cerebral debido al 
aumento de la presión intratorácica que se genera 
durante los eventos de apnea, lo que da lugar a 
variabilidad del flujo sanguíneo.

• Vasodilatación de los vasos sanguíneos cerebrales 
en respuesta a la hipoxia, con liberación de radi-
cales libres de oxígeno y aumento de la respuesta 
simpática (hiperreactividad vasomotora).

• Pobre reserva hemodinámica cerebral por estenosis 
arterial por disfunción endotelial crónica.

• Disfunción del eje hipotalámico asociada con 
hipertensión nocturna.

• Aumento de leptina, con sensibilidad alterada a la 
insulina.

Al tratarse de un trastorno que afecta el flujo 
sanguíneo asociado a hipoxia, se cree que la hipoxia 
crónica es la que desencadena el alto índice de com-
plicaciones.

Apnea del sueño y asociación con 
trastornos neurológicos

Evento vascular cerebral

El síndrome de apnea del sueño se ha vinculado sobre 
todo con el incremento en el riesgo de eventos vascu-
lares como el ataque isquémico transitorio y el evento 
vascular cerebral de tipo isquémico.9,10

Metaanálisis recientes demuestran que desór-
denes respiratorios durante el sueño se asocian con 
un aumento del riesgo de evento vascular cerebral 
(EVC) en dos a tres veces. De los pacientes con ictus, 
72% tienen un índice de apnea-hipopnea (IAH) > 5 
eventos/hora.11,12

Un estudio realizado por Turkington determinó en 
un grupo de 120 pacientes con diagnóstico de EVC 
que la presencia de SAOS predice un incremento en la 
mortalidad, además de que cada evento adicional de 
IAH por arriba de cinco eventos/hora aumenta el riesgo 
de EVC con una razón de momios de 1.03. En otro 
trabajo español se demostró la misma asociación.13,14

Los trastornos del sueño se han relacionado con un 
pobre pronóstico, así como aumento de recurrencia de 
la EVC, por lo que se ha postulado que el tratamiento 
de estos disminuiría el riesgo e impactaría directamente 
en la supervivencia de los pacientes.15

En cuanto al abordaje, se ha demostrado que el uso 
de presión positiva continua en las vías respiratorias 
(CPAP) tras un evento ictal o un ataque isquémico 
transitorio mejora el IAH de más de 30 eventos/hora 
a menos de 10 eventos/hora; sin embargo, los ensayos 
clínicos que han evaluado la disminución del riesgo 
de EVC son muy débiles por el tamaño de muestra y 
su calidad es limitada. A pesar de ello, pocos ensayos 
controlados han medido en forma directa el impacto 
del tratamiento de la SAOS en la incidencia de EVC. 
Dos de ellos no informaron diferencias en la tasa de 
EVC u otros eventos cardiovasculares en pacientes 
tratados con CPAP en comparación con controles.16-18

Síndrome de apnea 
obstructiva del sueño

Mecanismos
asociados con el sueño

Mecanismos
vasculares

 Hipoxemia
 Sobreestimulación
simpática

 Hipertensión nocturna
 Arritmias nocturnas
 Disfunción del eje
hipotalámico

 Aumento de leptina
 Hiperreactividad
vasomotora

 Sensibilidad a la 
insulina alterada

 Hipertensión
 Inflamación
 Agregación
plaquetaria

 Ateroesclerosis
 Fibrilación auricular
 Distribución endotelial

 Hiperintensidad subclínica
en sustancia blanca

 Enfermedad carotídea
 Diabetes
 Insuficiencia cardiaca congestiva
 Obesidad

Evento vascular cerebral

Figura 1. Mecanismos fi siopatológicos del SAOS en relación 
con eventos vasculares cerebrales.
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Enfermedad de Parkinson

La enfermedad de Parkinson es considerada uno de los 
padecimientos neurodegenerativos más frecuentes en 
el mundo. Dados los mecanismos fisiopatológicos del 
SAOS, se ha propuesto una asociación entre el SAOS 
y aumento del riesgo de enfermedad de Parkinson. Un 
estudio en pacientes asiáticos en 2015 demostró que 
la presencia del SAOS con insomnio asociado aumenta 
el riesgo de enfermedad de Parkinson dos veces.19 Se 
propuso que los principales mecanismos son vinculados 
a la hipoxia, así como los cambios vasculares desencade-
nados por la misma.20 Se vio, además, que las pacientes 
del sexo femenino eran más propensas a desarrollar 
Parkinson en el contexto del SAOS (3.09 versus 2.31), 
con una razón de riesgo ajustada de 2.25. La incidencia 
era mayor en el grupo de edad por arriba de 70 años, lo 
que hace pensar que la edad juega también un papel im-
portante; en este grupo, la incidencia de Parkinson fue 
mayor en el sexo masculino. Otro estudio en pacientes 
asiáticos en 2017 determinó que los trastornos del sueño 
no relacionados con apnea también se asocian con un 
incremento en el riesgo de enfermedad de Parkinson, 
lo cual abre el panorama para un manejo temprano y 
con un alto nivel de sospecha en cuadros de alteraciones 
en el sueño.21,22

Epilepsia

La incidencia de crisis convulsivas de nueva aparición 
es más frecuente en pacientes de edad avanzada que 
en otros grupos de edad, donde su etiología es idio-
pática en un 45% de los casos. La presencia de apnea 
obstructiva del sueño no tratada puede conducir a la 
fragmentación del sueño y la privación crónica del 
mismo, lo que puede facilitar las convulsiones en 
individuos susceptibles.23,24

Se han hecho varios trabajos para determinar 
si existe una relación directa entre la presencia de 
SAOS y la aparición de crisis convulsivas. La literatura 
concluye que el incremento en el índice de apnea-
hipopnea, con una media de 23, se ha asociado con 
un aumento del riesgo de crisis convulsivas en po-
blación susceptible, especialmente aquélla con edad 
avanzada. La limitación de los estudios es la carencia 
de investigaciones prospectivas al respecto del tema. 
En los pacientes mayores de 50 años con epilepsia, 
30% de aquéllos del género femenino tienen más 
de cinco eventos/hora, mientras que en el género 
masculino se presenta ese número de eventos en el 
73% de los pacientes.25

Cefalea tensional

Se ha propuesto, debido a los mecanismos fisiopatoló-
gicos, que el SAOS puede vincularse con recurrencia 
o desarrollo de cefalea tensional. Sin embargo, se han 
hecho diversos estudios donde no se ha encontrado 
una asociación significativa entre la frecuencia o nú-
mero de eventos de cefalea tensional en la población 
general, ya sea como causa o consecuencia.26,27

Tumores del sistema nervioso central

La evidencia muestra que la hipoxia tumoral y sus 
mediadores moleculares relacionados regulan múlti-
ples pasos de tumorigenia, incluida la formación de 
tumores, la progresión y la respuesta a la terapia. La 
hipoxia también juega un papel en la tumorigenia del 
glioma. La progresión del astrocitoma de bajo grado 
al glioblastoma multiforme puede estar mediada por 
cambios fenotípicos inducidos por hipoxia y la pos-
terior selección clonal de células que sobreexpresan 
moléculas sensibles a la hipoxia. A partir de estas ob-
servaciones experimentales, existe la hipótesis de que 
el SAOS y la posterior hipoxia tisular podrían conducir 
a la aparición de cáncer.28

En un estudio conducido por Chen se evidenció que 
la presencia del SAOS se ha asociado con estos meca-
nismos de producción de hipoxia con sobreexpresión 
de moléculas tumorales, con correlación clínica y una 
razón de riesgo de 1.71. Se postula que el SAOS juega 
dos papeles en la evolución de los tumores del SNC: 
como indicador temprano de ellos y como iniciador del 
desarrollo de cáncer. La presencia de este último es más 
común cuando el SAOS se manifiesta con insomnio. Por 
este motivo, se ha propuesto un manejo quirúrgico para 
el SAOS como prevención primaria de la aparición de 
tumores del SNC, en especial gliomas.29

C

El SAOS es un trastorno de alta prevalencia y poca 
consideración como factor de riesgo para trastornos 
neurológicos. Su correcta identificación, así como su 
tratamiento adecuado, podría disminuir el riesgo de 
eventos asociados. En la actualidad no hay ensayos clí-
nicos suficientes para evaluar la disminución del riesgo 
con tratamiento con CPAP, lo que hace necesario que 
se le preste mayor atención a este trastorno para dismi-
nuir esas causas que previamente eran conocidas como 
idiopáticas en el contexto de trastornos neurológicos.
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Síndrome de apnea-hipopnea 
obstructiva del sueño, depresión y ansiedad

Andrés Barrera Medina*

* Clínica de Trastornos del Sueño, UNAM.

RESUMEN

Se revisa la relación entre el síndrome de apnea-hipopnea del sueño (SAHOS) y trastornos depresivos y ansiosos relevantes. La prevalencia 
de trastornos psiquiátricos es alta en los pacientes con SAHOS. De los trastornos psiquiátricos, específi camente la depresión, la ansiedad 
y el trastorno por estrés postraumático se asocian con mayor frecuencia al SAHOS. La presión positiva continua en la vía aérea (CPAP) 
es el tratamiento de elección para el SAHOS, en particular, en grados moderado y grave. Se han realizado diversas investigaciones para 
evaluar la efectividad de la CPAP en la depresión, ansiedad y el trastorno por estrés postraumático.

Palabras clave: Trastornos psiquiátricos, síndrome de apnea-hipopnea obstructiva del sueño, depresión, ansiedad, trastorno por estrés 
postraumático. 

ABSTRACT

We review the relationship between the sleep apnea/hypopnea syndrome (OSAHS) and relevant depressive and anxious disorders. The prevalence 
of psychiatric disorders is high in patients with OSAHS. Of the psychiatric disorders, depression, anxiety and post-traumatic stress disorder in 
particular are often associated with OSAHS. Continuous positive airway pressure (CPAP) is the treatment of choice for patients with moderate and 
severe OSAHS. Many clinical trials have been done to evaluate the effectiveness of CPAP in these psychiatric disorders.

Key words: Psychiatric disorders, obstructive sleep apnea/hypopnea syndrome, depression, anxiety, post-traumatic stress disorder.

I

Los trastornos psiquiátricos —en particular, la depre-
sión y la ansiedad— afectan la calidad de vida.1

En México, la prevalencia de depresión mayor es de 
7.2%.2 Este padecimiento se diagnostica comúnmente 
por el Manual Diagnóstico y Estadístico de los Trastor-
nos Mentales (DSM-5), el cual establece la presencia 
de por lo menos cinco de nueve síntomas durante un 
periodo mínimo de dos semanas: ánimo deprimido, 
anhedonia, cambios en el peso o el apetito, insomnio 
o hipersomnia, agitación y/o retardo psicomotor, fa-
tiga, sentimientos de culpabilidad, disminución en la 
capacidad para pensar y pensamientos de muerte.3

Los trastornos de ansiedad comparten caracte-
rísticas de miedo y ansiedad excesivos, además de 
alteraciones conductuales asociadas. Su prevalencia 
en México es de 14.3%.2

Dentro de los trastornos de ansiedad se encuentra 
el de pánico, que se caracteriza por aparición súbita de 
miedo intenso que alcanza su máxima expresión en mi-
nutos y se acompaña principalmente de palpitaciones, 
mareo, dificultad para respirar y temblor, entre otros.3

Existe un incremento en la comorbilidad de los 
trastornos psiquiátricos y trastornos primarios del 
sueño, incluyendo al síndrome de apnea-hipopnea 
obstructiva del sueño (SAHOS).4,5

Éste es un continuo que involucra la obstrucción 
parcial repetitiva al paso del aire en vías respira-
torias superiores mientras se duerme. Parte de las 
consecuencias son por hipoxia y fragmentación 
del dormir.

D  

La depresión mayor (DM) es el trastorno del estado de 
ánimo más frecuente en los pacientes con SAHOS.6 
Björnsdóttir y sus colaboradores reportaron una preva-
lencia de 20.8% en pacientes con SAHOS, afectando 
con predominio a las mujeres. En este estudio, los 
factores predictores para desarrollar DM fueron in-
somnio inicial y mayor índice de masa corporal.7 De 
la misma manera, la prevalencia de DM fue más alta 
en los hombres con insomnio comórbido en SAHOS 
y se relacionó con mayor índice de masa corporal, así 
como de circunferencia de cintura.8
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La fisiopatología de la relación del SAHOS con la 
DM no está clara, por lo que se han propuesto algunas 
teorías; una de ellas es la alteración en el eje hipotálamo-
hipófisis-adrenal. Los despertares nocturnos provocados 
por las apneas e hipopneas son asociados con liberación 
pulsátil de cortisol y la activación autonómica, por lo que 
ocasiona incremento en la secreción de catecolaminas, 
la hormona liberadora de la corticotropina y cortisol. 
Esta hiperactividad es un factor de riesgo para insom-
nio y DM.9,10 Además, las neuronas serotoninérgicas 
del núcleo del rafe inervan la protuberancia y médula 
espinal liberando 5-hidroxitriptamina (5-HT). Ésta tiene 
un efecto excitatorio central en la función respiratoria, 
estimula a las motoneuronas del hipogloso y trigémino, 
dilatando la musculatura de la vía aérea superior. Tam-
bién modula la respuesta ventilatoria a la hipercapnia. 
La reducción en 5-HT puede conducir al desarrollo y 
empeoramiento del SAHOS.11

En relación con los aspectos genéticos y la seroto-
nina, en fechas recientes se ha encontrado, por análisis 
de enriquecimiento en grupo de genes, que de los 23 
genes identificados asociados con las comorbilidades en 
el SAHOS, nueve estuvieron involucrados con el receptor 
de serotonina. De ellos, cuatro se asociaron estrechamen-
te con SAHOS: SLC6A4, HTR2C, HTR2A y HTR1B.12

Apoyando la teoría serotoninérgica, en algunos 
estudios de asociación se ha demostrado que el uso 
de antidepresivos tricíclicos disminuye el sueño MOR 
(movimientos oculares rápidos) en un 10%. Las apneas 
se presentan con mayor frecuencia en esta etapa del 
sueño, por lo que una reducción representa un me-
canismo protector de los alertamientos relacionados 
con la respiración.13

Por lo anterior, se han realizado investigaciones en 
pacientes con SAHOS con protriptilina, y se observó 
que, comparada con el placebo, no propició mejoría 
en los parámetros objetivos o síntomas del SAHOS.14,15

En cambio, en estudios con antidepresivos inhibi-
dores selectivos de recaptura de serotonina (en espe-
cífico, fluoxetina y paroxetina) hubo una reducción del 
35 al 50% de las apneas obstructivas durante el sueño 
no MOR, con mínimo efecto en las hipopneas y ningún 
efecto en las hipopneas y apneas en sueño MOR.16-18

Por otro lado, una dosis de 100 mg de trazodona 
(antidepresivo inhibidor y, a su vez, antagonista de 
algunos receptores de serotonina) antes de acostarse 
redujo el índice de apnea-hipopnea (IAH) comparado 
con el placebo (38.7 ± 6.2 versus 28.5 ± 5.6 eventos/
hora de sueño).19

No obstante, la mirtazapina (antidepresivo con 
efectos noradrenérgicos y serotoninérgicos) no mejoró 

el IAH comparada con placebo y ocasionó aumento 
del peso corporal.20

El SAHOS se asocia también con niveles elevados 
de interleucina (IL) 6 y factor de necrosis tumoral. 
Estas citocinas se han propuesto como mediadores de 
somnolencia en esta condición. La DM se vincula, así 
mismo, con respuesta autoinmune que involucra IL-6, 
IL-1 e interferón.21-24

En pacientes con SAHOS con el tratamiento a base 
de presión positiva continua en la vía aérea (CPAP) 
durante dos meses hubo una disminución significati-
va en las puntuaciones en la escala de depresión de 
Hamilton.25 En otro trabajo, realizado en Egipto, el 
tratamiento con CPAP durante dos meses redujo las 
puntuaciones en el inventario de depresión de Beck de 
18.6 ± 9.2 a 9.4 ± 10.1 y en la escala de depresión 
de Hamilton de 14.1 ± 8.5 a 7.9 ± 7.2.26

Sin embargo, en un estudio aleatorizado efectuado 
en pacientes mayores de 65 años con SAHOS severo, 
donde fueron asignados a cuidados generales o a CPAP 
por tres meses, no hubo cambios significativos en la escala 
de depresión de Hamilton.27 Tampoco el uso de CPAP 
a tres semanas mostró mejoría en el estado de ánimo.28

T    (TA)
En una búsqueda de 55 artículos, se encontró que la pre-
valencia de TA fue de un rango de 11 a 70% por medio 
de diferentes escalas, como el inventario de ansiedad 
estado-rasgo, así como la escala hospitalaria de ansie-
dad y depresión (EHAD), sin utilizar alguna entrevista 
psiquiátrica estructurada.29 Los TA estuvieron presentes 
en el 44% de los pacientes con SAHOS utilizando la 
EHAD, con una media de 7.1 ± 4.1.30 En una muestra 
de hombres con SAHOS, los que reportaron sueño no 
reparador tuvieron una probabilidad (odds ratio [OR]) 
de 3.58 de presentar TA, a comparación de los que no 
describieron estos síntomas; asimismo, los despertares 
debido a episodios apneicos tuvieron una OR de 2.047, 
a comparación de los que no tuvieron despertares.31

Lehto y sus colaboradores realizaron una investigación 
en pacientes con SAHOS leve y los dividieron en dos gru-
pos: aquéllos sin síntomas de TA y los que tenían historia 
o síntomas de TA. A un año, los pacientes con TA tuvieron 
mayor IAH que aquéllos sin TA.32 En otro trabajo, el IAH 
no se correlacionó con la severidad de la ansiedad.33

Estudios en imágenes cerebrales revelaron en pa-
cientes con SAHOS y TA disminución de la sustancia 
gris en el hipocampo, lóbulo frontal y cíngulo anterior, 
en específico, en el trastorno de pánico.34-40 Además, las 
puntuaciones altas en el inventario de ansiedad de Beck 
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y la edad fueron predictores independientes de lesiones 
cerebrales en la corteza prefrontal ventromedial.41

En relación con el tratamiento del SAHOS y los 
TA, en una investigación que realizaron Kjelsberg y su 
grupo, encontraron que la baja adherencia a la CPAP 
(definida como un uso menor de tres noches/semana) 
tuvo una OR de 5.60 para desarrollar TA.42 

Por otro lado, en cuanto al trastorno por estrés 
postraumático (TEPT) –actualmente en el DSM-5 entre 
los trastornos relacionados con traumas y factores de 
estrés–, se ha investigado la prevalencia de SAHOS 
en TEPT y no viceversa. En un metaanálisis reciente, 
la prevalencia de SAHOS en TEPT fue de 55.1% y la 
edad fue predictor para desarrollar SAHOS en pacien-
tes con TEPT.43 Existe una relación bidireccional en la 
cual el TEPT puede empeorar el SAHOS, y a su vez, el 
SAHOS puede empeorar el TEPT, originando un círculo 
vicioso. En teoría, la ansiedad fragmenta el sueño, por 
lo que empeora el trastorno respiratorio, que a su vez, 
fragmenta el sueño y exacerba la ansiedad. Asimis-
mo, existe disfunción en el eje hipotálamo-hipófisis-
adrenal, así como alteraciones en el hipocampo.44,45

El uso de CPAP a tres meses mejoró los síntomas 
del TEPT (incluyendo la frecuencia de pesadillas) y 
disminuyó las puntuaciones en la escala de Epworth de 
11.7 ± 3.4 a 8.7 ± 4.8 en el grupo leve a moderado 
del PTSD Checklist versión militar.46

A seis meses del uso de CPAP en pacientes con 
SAHOS y TEPT hubo una mejoría significativa en el 
índice de calidad de sueño de Pittsburgh y en la escala 
de somnolencia de Epworth.47

En una revisión sistemática en el cual se incluye-
ron 33 estudios, el tamaño del efecto de la CPAP en 
los síntomas depresivos fue de 0.524 (0.401-0.647), 
y el tamaño del efecto en la ansiedad fue de 0.413 
(0.263-0.563).48

C
La presencia de trastornos psiquiátricos en el SAHOS 
es alta debido, sobre todo, a anormalidades neu-
roendocrinas, inflamatorias y genéticas. La CPAP es 
el tratamiento de elección para el SAHOS. Hasta la 
actualidad, sólo existe un metaanálisis del efecto de la 
CPAP en los síntomas de la depresión y la ansiedad; el 
tamaño de dicho efecto fue moderado y bajo, respec-
tivamente. La evidencia de este metaanálisis y revisión 
sistemática es insuficiente debido a que la duración de 
los estudios tenía un rango entre 11 días y dos años. Es 
necesario realizar investigaciones con mayor evidencia 
científica y una muestra amplia.
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Consecuencias neuropsicológicas de la apnea obstructiva del 
sueño y efecto terapéutico de la presión positiva constante de 

la vía aérea en el rendimiento cognitivo
Nuria Lanzagorta

Grupo Médico Carracci.

RESUMEN

La apnea obstructiva del sueño (AOS) es uno de los factores de riesgo para el desarrollo de deterioro cognitivo leve (DCL) y demencia 
(perturbación progresiva de las facultades mentales). Durante los episodios de apnea-hipopnea ocurren cambios en el fl ujo sanguíneo 
cerebral, fragmentación del sueño y mecanismos moleculares que pueden afectar tanto la estructura del sistema nervioso central como 
el funcionamiento neuronal, causando así un deterioro en las funciones cognitivas. El presente estudio se llevó a cabo con el fi n de revi-
sar las principales funciones neuropsicológicas que se afectan en la AOS, como la atención, memoria, funciones ejecutivas, habilidades 
visomotrices, funciones motoras y lenguaje. Se llevó a cabo una revisión cualitativa de la literatura más relevante indizada en PubMed, 
Scopus y ScienceDirect durante los últimos 20 años. Con base en los hallazgos de dicha revisión puede concluirse que el tratamiento de 
la AOS con presión positiva constante de la vía aérea (CPAP) es una opción útil para mejorar tanto el funcionamiento global como el 
rendimiento en las habilidades cognitivas y retrasar la aparición de los síntomas de DCL y demencia en adultos.

Palabras clave: Apnea obstructiva del sueño, atención, memoria, funciones ejecutivas, deterioro cognitivo.

ABSTRACT

One of the risk factors for the development of mild cognitive impairment (MCI) and dementia is obstructive sleep apnea (OSA). During episodes of 
apnea-hypopnea there are changes in the cerebral blood fl ow, fragmentation of sleep and molecular mechanisms that can affect both the structure of 
the brain and neuronal functioning, causing an impairment in cognitive functions. This study reviews the main neuropsychological functions affected 
by OSA such as attention, memory, executive functions, visual motor skills, motor functions and language. A qualitative review of the most relevant 
literature published in the past 20 years indexed in PubMed, Scopus and ScienceDirect was performed. Based on the fi ndings of this review, it can 
be concluded that treatment of OSA with constant positive airway pressure (CPAP) is useful to improve both global functioning and performance 
in cognitive abilities as well as to delay the onset of MCI and dementia in adults.

Key words: Obstructive sleep apnea, attention, memory, executive functions, cognitive impairment.

I

La apnea obstructiva del sueño (AOS) es un padeci-
miento que se caracteriza por apneas e hipopneas 
(esfuerzos respiratorios) y es provocado por el colapso 
repetitivo, completo o parcial, de la vía aérea superior 
durante el sueño.1

La mayoría de los pacientes con apnea del sueño 
que llegan por primera vez a la clínica buscando aten-
ción médica o psicológica se queja de somnolencia 
diurna y/o sus parejas reportan que durante el sueño 
roncan mucho, jadean o resoplan de manera extraña. 
Los principales síntomas de la apnea están relacionados 
con la ausencia de un sueño reparador, lo que implica 
un peor rendimiento cognitivo durante el periodo de 
vigilia. Entre estos síntomas pueden destacarse: som-

nolencia diurna; ronquidos fuertes; apneas observa-
das por el (la) compañero(a) de cama; despertar con 
sensación de asfixia; inquietud nocturna; insomnio 
con frecuentes despertares; falta de concentración; 
cambios de humor; dolores de cabeza por la mañana; 
sueños vívidos, extraños o amenazantes; y nocturia.1

En la AOS se han detectado impedimentos signi-
ficativos en el funcionamiento diurno, como somno-
lencia excesiva, fatiga, problemas de humor,2 así como 
quejas cognitivas.3,4 Los pacientes con AOS reportan 
aumento de los accidentes de tráfico, disminución de la 
calidad de vida, conflictos en las relaciones interperso-
nales y reducción en el rendimiento escolar y laboral.5

Varias revisiones sistemáticas y metaanálisis han 
concluido que las personas con AOS exhiben déficits 
cognitivos, sobre todo en las áreas de atención y con-
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centración, memoria, funciones ejecutivas, habilidades 
visoperceptivas y visoconstructivas, funciones motoras 
y lenguaje.6-10 Además, algunos autores han señalado 
que la hipoxemia asociada a la AOS cambia la función 
y estructura de los vasos sanguíneos cerebrales, cau-
sando efectos importantes a nivel cognitivo, además de 
incrementar los niveles de morbilidad y mortalidad,2,11 
y afectar de manera significativa el funcionamiento 
general.2

El presente texto describe las principales conse-
cuencias neuropsicológicas de este padecimiento. 
Inicialmente, se abordan las principales hipótesis cau-
sales de los efectos de la AOS sobre el funcionamiento 
cognitivo; más adelante, se exploran los hallazgos más 
recientes sobre las consecuencias de la AOS en la 
atención, memoria, funciones ejecutivas, habilidades 
visomotrices, funciones motoras y lenguaje, así como 
la incidencia de la AOS en el deterioro cognitivo y la 
demencia; al final, se mencionan los resultados de la 
presión positiva constante de la vía aérea (CPAP) sobre 
las manifestaciones de la AOS.

M

Se llevó a cabo una revisión cualitativa de la literatura 
más relevante indizada en las bases de datos PubMed, 
Scopus y ScienceDirect durante los últimos 20 años 
usando como palabras clave apnea obstructiva del 
sueño, cognición, neuropsicología, deterioro cognitivo, 
memoria y funciones ejecutivas. Se le dio prioridad a 
los estudios tipo metaanálisis o revisiones sistemáticas 
de la literatura para incluirlos en este trabajo.

Funcionamiento cognitivo global

Los pacientes con AOS presentan episodios de obs-
trucción faríngea completa o parcial que resultan en 
hipoxia intermitente, reoxigenación, hipercapnia y 
fragmentación del sueño.12,13 Esto conlleva un au-
mento en el esfuerzo respiratorio que, en conjunto 
con la hipoxemia e hipercapnia, desencadena fre-
cuentes estados de alerta durante el sueño; aunque 
por lo general concluyen que los episodios de apnea 
contribuyen a una arquitectura de sueño anormal y a 
un sueño más ligero y menos reparador.14 Así, las mo-
dificaciones progresivas en la calidad y estructura del 
sueño, la inestabilidad en el flujo sanguíneo cerebral, 
los cambios neurovasculares y la regulación neuronal, 
en conjunto con los cambios en la oxigenación celular 
que sufren los pacientes con AOS, favorecen los déficits 

cognitivos comúnmente observados.5,12,15 En general, 
los pacientes con AOS tienden a presentar tiempos de 
reacción más lentos, cometen más errores y tienen 
menos aciertos por unidad de tiempo en las pruebas 
neuropsicológicas.16

Beebe y Gozal (2002) propusieron un modelo para 
explicar los déficits cognitivos en los pacientes con 
AOS. De esta manera, describieron que las alteraciones 
en el sueño producidas por la apnea, en conjunto con 
la hipoxemia y la hipercapnia, inciden en la eficacia de 
los procesos restaurativos del sueño e interrumpen la 
homeostasis funcional y la viabilidad neuronal y glial 
en regiones cerebrales particulares, sobre todo en las 
áreas prefrontales de la corteza cerebral. Como conse-
cuencia, se producen perturbaciones en las habilidades 
cognitivas primarias.17

Por su parte, Lim y Pack (2014) sugirieron que la 
hipoxia intermitente habitual es un factor estresante 
que podría modificar la barrera hematoencefálica 
(BHE) en los pacientes con AOS a través de respuestas 
moleculares. Si bien la respuesta de la BHE es adaptati-
va en un inicio, esto puede tener consecuencias a largo 
plazo que interrumpen el microambiente del cerebro 
y cambian la plasticidad sináptica, lo que conduce al 
deterioro en las funciones cognitivas.18

Atención y concentración

La atención es el proceso psicológico relacionado con 
la selección de la información necesaria, la consolida-
ción de los programas de acción elegibles y el mante-
nimiento de un control permanente sobre el curso de 
los mismos.19 La atención, por lo general, se divide en 
sostenida, selectiva y dividida. La atención sostenida 
o vigilancia es un mecanismo que involucra estado 
de alerta y receptividad a los estímulos durante un 
periodo continuo, la atención selectiva permite tratar 
o ignorar los estímulos de acuerdo con su relevancia, 
y la atención dividida hace posible realizar múltiples 
tareas simultáneamente.20

Varios estudios han demostrado que los sujetos con 
AOS exhiben alteraciones en los tres tipos de atención. 
En comparación con los controles sanos, los sujetos 
con AOS tienen tiempos de reacción más largos en 
las tareas que requieren atención sostenida, atención 
selectiva o vigilancia.21

En tareas que evalúan la atención sostenida, los pa-
cientes con AOS registran mayores tiempos de respuesta, 
más errores, periodos sin emitir respuestas o respuestas 
a estímulos no presentes (falsas respuestas), en compa-
ración con sujetos control. Por otro lado, en tareas de 
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atención dividida, también tienen puntajes inferiores a 
los esperados; de ahí que sufran más accidentes de trá-
fico que las personas que no padecen AOS, pues se les 
dificulta más responder a más de una tarea o estímulo.16

Estudios previos con potenciales relacionados a 
eventos (ERP) han mostrado en forma consistente cam-
bios en el potencial P300 que sugieren un deterioro en 
la atención en pacientes con AOS.22,23 Se ha sugerido 
que la vigilancia y el déficit de atención podrían influir 
en otros aspectos de los déficits cognitivos atribuidos 
a la AOS; es decir, es posible que el deterioro en la 
atención quizá empeore otras áreas cognitivas que 
también se han visto alteradas en la AOS, como las 
funciones ejecutivas y la memoria episódica.10,24,25

Algunos autores han sugerido que el deterioro en la 
atención en pacientes con AOS es parcialmente cau-
sado por la fragmentación del sueño y la hipoxemia, y 
que es probable que la AOS cause daño permanente 
a las regiones del cerebro involucradas en los procesos 
de atención.2,26

Memoria

La memoria es un proceso psicobiológico en el que 
se almacena, registra y/o retiene información ya 
aprendida que puede ser evocada o recuperada en 
cualquier momento; es la acumulación de experiencias 
y el beneficio de las mismas. Puede ser de dos tipos 
dependiendo de su temporalidad: a corto plazo (dura 
fracciones de segundos) o a largo plazo (varía desde 
horas hasta meses o años).19

Es frecuente que los pacientes con apnea presenten 
una disminución en la capacidad para registrar, almace-
nar, retener y recuperar la información.16 El efecto de la 
AOS en la memoria a corto plazo se ha reportado tanto 
con material verbal como no verbal, encontrándose un 
rendimiento inferior al esperado.8,27 Por el contrario, 
no ha habido hallazgos consistentes que expliquen un 
posible efecto de la AOS en la memoria a largo plazo 
(verbal, visual ni visoespacial).28

Por otro lado, a pesar de que la memoria verbal 
episódica se ve afectada en la AOS, dos estudios des-
cribieron que el tratamiento a tres meses con presión 
positiva continua de las vías respiratorias (CPAP) dio 
como resultado la normalización de los puntajes para 
la memoria tanto verbal como visoespacial.26,29

Funcionamiento ejecutivo

Las funciones ejecutivas se refieren a un conjunto de 
procesos cognoscitivos que involucran la selección, 

programación y regulación de la sensación y la motrici-
dad. Incluyen procesos de inhibición, fluidez y flexibi-
lidad para generar nuevas respuestas y la planeación y 
ejecución de actividades dirigidas a lograr un objetivo. 
Las lesiones en áreas frontales y prefrontales afectan 
estas funciones.19

Varios trabajos han demostrado efectos negativos 
de la AOS sobre las funciones ejecutivas.9,7,24,30 Los 
pacientes con AOS presentan errores de juicio y en 
tareas que evalúan la toma de decisiones; además, 
exhiben dificultades para mantener la motivación.16

Por otro lado, se ha estudiado que la población 
que sufre AOS comete más errores y aumenta los 
tiempos de reacción en tareas relacionadas con la 
inhibición conductual, como la prueba de Stroop o 
el paradigma go-no go.24,25 Además, se ha visto que 
estos pacientes reducen sus puntajes en pruebas que 
evalúan flexibilidad cognitiva (capacidad de cambiar 
de una estrategia cognitiva a otra), como el test de 
clasificación de tarjetas de Wisconsin, presentando más 
perseveraciones que el grupo control24,25 y mostrando 
un mayor incremento en la labilidad emocional.16,24,25 
También, son más impulsivos en ejercicios que re-
quieren establecer estrategias de planeación, como la 
resolución de laberintos.16,25

La memoria de trabajo es otra de las funciones 
ejecutivas que se ha estudiado en esta población y 
se refiere a la habilidad para mantener mentalmente 
información específica mientras se realiza una activi-
dad o se resuelve un problema.31 Los resultados sobre 
el efecto de la AOS en el rendimiento de la memoria 
de trabajo han sido inconsistentes, quizá debido a la 
heterogeneidad de las mediciones.6,9,24,28,32

La resolución de problemas, una capacidad que 
implica la evaluación y selección de una secuencia 
de acciones para alcanzar un objetivo,20 se encontró 
deteriorada en individuos con AOS. Frecuentemente se 
evalúa a través de tareas como la Torre de Hanoi o la 
Torre de Londres. Los sujetos con AOS resuelven estos 
ejercicios en un mayor número de movimientos que los 
sujetos control. Otros estudios también han mostrado 
dificultades en la manipulación y procesamiento de la 
información y estrategias de planeación inadecuadas 
en esta población.16,24

Olaithe y Bucks (2013) llevaron a cabo un metaa-
nálisis en el que evaluaron los efectos del tratamiento 
con CPAP en la AOS en el funcionamiento cognitivo 
en 19 estudios. Concluyeron que si los participantes 
llevan a cabo el tratamiento con CPAP, se reducen las 
dificultades en las funciones ejecutivas. Además, se-
ñalaron que el impacto de meses de uso de CPAP no 
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reveló ganancia adicional con el empleo prolongado 
(seis meses o más) en relación con el funcionamiento 
cognitivo.24

Habilidades visoperceptivas

La percepción se refiere al proceso psicológico que 
implica la asociación de estímulos sensoriales con es-
tructuras significativas a nivel cognoscitivo que hacen 
consciente la estimulación sensorial.19 Por tanto, las 
habilidades visoperceptivas implican el reconocimien-
to de los estímulos sensoriales a nivel visual.

Los hallazgos sugieren que los pacientes con AOS 
tienden a obtener peores puntajes en tareas que mi-
den habilidades visoespaciales y de visoconstrucción 
en comparación con controles sanos y que no hay un 
efecto positivo del tratamiento con CPAP en el rendi-
miento cognitivo de estas funciones.10,24,28

Funciones motoras

Las funciones motoras se refieren a la capacidad de 
generar movimientos coordinados y sincronizados en 
los que intervienen los sistemas nervioso y musculoes-
quelético.19

En una prueba especialmente diseñada para eva-
luar la coordinación motriz, los individuos con AOS 
mostraron puntajes inferiores en comparación con los 
controles sanos. Además, los tiempos de reacción en 
tareas de coordinación visomotora fueron peores que 
los de los sujetos control sanos en todas las pruebas 
cronometradas que incluyeron un componente de 
coordinación visomotora.25,30 A diferencia de otros 
dominios cognitivos, la velocidad psicomotora y la 
coordinación fina no mejoraron en forma significativa 
con los tratamientos de CPAP, lo que sugiere que la 
AOS puede causar daños permanentes a las áreas 
corticales y subcorticales involucradas en las habilida-
des motoras. Devita y sus colaboradores (2017) han 
sugerido que la disminución en el tiempo de reacción 
asociado a tareas psicomotoras puede interferir con 
la capacidad de la persona para responder en forma 
rápida y efectiva a solicitudes complejas, causando así 
muchos de los problemas de la vida cotidiana experi-
mentados por los pacientes con AOS.33

Lenguaje

El lenguaje es un sistema de signos y símbolos que 
sirven para comunicar un mensaje. En este sistema, los 

pensamientos e ideas se transmiten a través de sonidos 
o símbolos. En los humanos, las principales formas de 
lenguaje son el oral (hablado, articulado o verbal), el 
escrito (gráfico) y el corporal (gesticular). El estudio 
del lenguaje en neuropsicología representa un tipo 
de abstracción indispensable para el funcionamiento 
del pensamiento e influye y moldea la percepción del 
ambiente.19

Varios estudios han demostrado deficiencias en las 
habilidades del lenguaje en pacientes con AOS severa; 
sin embargo, aún existe controversia sobre si los domi-
nios fonémicos o semánticos son los que se han visto 
más afectados.34 La investigación sobre los efectos de 
la AOS en el lenguaje y las funciones verbales aún es 
escasa y se sugiere que se amplíe más, considerando 
variables como la edad de los participantes, ya que se 
ha postulado que la aparición de la AOS durante las 
edades críticas del crecimiento y desarrollo cerebral, 
como la infancia y la adolescencia, puede causar un 
deterioro en el lenguaje.35

Deterioro cognitivo y demencias

La prevalencia de la apnea del sueño parece aumentar 
con la edad y a medida que la salud se deteriora.36

La AOS se ha asociado con un mayor riesgo de 
deterioro cognitivo leve (DCL) y demencia en estudios 
observacionales transversales y prospectivos.37-41 Leng 
y su grupo (2017) llevaron a cabo un análisis de 14 
trabajos (seis de ellos prospectivos), que incluyeron 
más de 280,000 adultos. Concluyeron que aquellos 
pacientes con trastornos respiratorios del sueño te-
nían un 26% más de probabilidad de desarrollar DCL 
o demencia, y que principalmente se afectaban las 
funciones ejecutivas.39

La mayoría de los trabajos han sugerido un mayor 
riesgo de desarrollar DCL o demencia entre aquéllos 
con AOS más severa (un índice de apnea-hipopnea 
más alto y saturaciones de oxígeno nocturnas más seve-
ras), lo que lleva a la hipótesis de que la hipoxia puede 
ser un mecanismo potencial.38 Otras investigaciones 
sugieren que la AOS puede acelerar los depósitos de 
amiloide cerebral.42,43

En un estudio prospectivo, padecer apnea del 
sueño se asoció con una edad de inicio más temprana 
tanto para DCL (77 versus 90 años de edad) como 
para la enfermedad de Alzheimer (83 versus 88 años 
de edad).37 Además, el uso de CPAP se vinculó con 
un retraso en el inicio del DCL. Aún se necesitan más 
estudios para determinar si el tratamiento efectivo de 
la AOS puede reducir el riesgo de DCL y la demencia.
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C
Este texto describe las principales consecuencias neu-
ropsicológicas de la apnea obstructiva del sueño. La 
AOS causa un deterioro significativo en la atención, 
memoria, funciones ejecutivas, habilidades visomotri-
ces, funciones motoras, lenguaje, y es uno de los fac-
tores de riesgo para el desarrollo de DCL y demencia.

Todavía no se conoce por completo el mecanismo 
causal de la relación entre la AOS y el deterioro cogniti-
vo, pero se ha propuesto que puede deberse a lesiones 
cerebrales químicas y estructurales asociadas con la 
hipoxia18 o a la alteración funcional a nivel neuronal 
en regiones cerebrales particulares ocasionadas por la 
hipoxemia y la fragmentación del sueño.17 Se requiere 
mayor investigación en el área para explicar con mayor 
detalle la forma en la que los desórdenes respiratorios 
del sueño impactan las habilidades cognitivas.

En relación con el tratamiento, la modificación 
del comportamiento está indicada para la mayoría 
de los pacientes que tienen AOS. Esto incluye perder 
peso (si tienen sobrepeso u obesidad), hacer ejercicio, 
cambiar la posición del sueño (si la AOS es posicional), 
abstenerse de tomar bebidas alcohólicas y evitar ciertos 
medicamentos. Para pacientes con AOS moderada a 
severa se recomienda la CPAP como terapia inicial; la 
terapia quirúrgica generalmente se reserva para pacien-
tes en los que la presión positiva de la vía aérea o un 
dispositivo bucal se ha rechazado, no es una opción o 
es ineficaz. Una excepción notable son los pacientes 
cuya AOS se debe a una lesión obstructiva que se 
puede corregir de manera quirúrgica. La estimulación 
del nervio hipogloso a través de un dispositivo neu-
roestimulador implantable es una nueva estrategia de 
tratamiento que puede ser útil en pacientes con AOS 
moderada a grave que disminuyen o no se adhieren a 
la terapia con CPAP, aunque aún es una técnica nove-
dosa.44 Con independencia del tratamiento, corregir 
la AOS ayudará a mejorar la mayoría de los síntomas 
cognitivos.

El tratamiento de la AOS con CPAP da como re-
sultado una mejora constante en la cognición y el fun-
cionamiento global, aunque la magnitud de la mejoría 
es variable.16 Los déficits persistentes (incluso después 
del tratamiento prolongado con CPAP en algunos 
pacientes) sugieren la detección de las secuelas de la 
AOS en el sistema nervioso central de forma temprana 
para administrar el tratamiento apropiado antes de que 
ocurran cambios metabólicos irreversibles o atrofia.5

La AOS es un factor de riesgo modificable y su tra-
tamiento en conjunto con estrategias de intervención 

neuropsicológica dará por resultado un incremento en 
las habilidades cognitivas, el funcionamiento global y 
la calidad de vida de los pacientes.
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RESUMEN

El síndrome de apnea-hipopnea del sueño representa en la actualidad uno de los factores de riesgo más signifi cativos para la enferme-
dad cardiovascular, desde ser considerado la segunda causa más frecuente de hipertensión arterial sistémica secundaria hasta ser un 
factor de riesgo para muerte súbita tanto en arritmias como en insufi ciencia cardiaca. Es indispensable no sólo diagnosticar de manera 
adecuada el síndrome de apnea-hipopnea, sino más aún, caracterizarlo en forma apropiada, defi nir con claridad cuáles son los mecanis-
mos etiológicos que la propician, tanto anatómicos como mecánicos, y realizar una cuantifi cación correcta. La presión positiva continua 
es un tratamiento útil para esta entidad, si bien tiene un serio problema de adherencia; hay que resaltar que no es el tratamiento ideal 
para todos los pacientes y que resulta indispensable hacer una indicación adecuada para cada una de las modalidades terapéuticas.

Palabras clave: Apnea, hipopnea, apnea obstructiva, apnea central, síndrome de apnea obstructiva del sueño, presión positiva continua 
en la vía aérea.

ABSTRACT

The sleep apnea/hypopnea syndrome currently represents one of the most signifi cant risk factors for cardiovascular disease, from being considered the 
second most frequent cause of secondary systemic arterial hypertension to being a risk factor for sudden death in both arrhythmias and heart failure. 
It is essential not only to adequately diagnose the apnea-hypopnea syndrome, but also to properly characterize it, to clearly defi ne which are the 
etiological mechanisms that lead to it, both anatomical and mechanical, and to carry out an appropriate quantifi cation. Continuous positive pressure 
is a useful treatment for this type of entity, although it has a serious adherence problem; it must be stressed that it is not the ideal treatment for all 
patients and that it is essential to make an appropriate indication for each of the therapeutic modalities.

Key words: Apnea, hypopnea, obstructive apnea, central apnea, obstructive sleep apnea syndrome, continuous positive airway pressure.

A      

La enfermedad cardiovascular es culpable de alrededor 
de la tercera parte de las muertes del mundo civilizado. 
Por otra parte, la apnea del sueño se encuentra pre-
sente en 34% de los hombres y 17% de las mujeres. La 
asociación reconocida y observada entre ambas es muy 
significativa y, como veremos, trasciende en forma im-
portante en la morbilidad y mortalidad cardiovascular.

Podemos considerar, en consecuencia, que los 
desórdenes de la respiración en el sueño representan 
uno de los factores de riesgo modificables más impor-
tantes y que, por ende, resulta trascendental que sean 
diagnosticados y atendidos.1

D     , 
    

Apnea es definida como la ausencia de flujo inspira-
torio por 10 segundos cuando menos.

Hipopnea es la disminución en el flujo de aire 
de 10 segundos o más que se asocia a una caída en 

la saturación de oxígeno, o bien un despertar en el 
electroencefalograma (EEG).

Apnea obstructiva es aquélla en donde ocurre 
obstrucción completa del flujo de aire por caída de 
la lengua y en presencia de actividad continua de los 
músculos inspiratorios y los de la bomba torácica.

Apnea central es cuando hay una reducción tran-
sitoria en la generación del ritmo respiratorio a partir 
del marcapasos pontomedular, reflejando cambios en 
la presión parcial de CO2 que pueden caer por debajo 
del umbral apneico (nivel de CO2 donde la respiración 
cesa) como consecuencia, sobre todo, de insuficiencia 
cardiaca, si bien también puede ser observada en al-
gunos enfermos con evento vascular cerebral (ictus), 
insuficiencia renal o aquéllos con abuso de opioides.2

F     
  

La apnea obstructiva obedece a factores anatómicos 
como los que pueden observarse en la obesidad (depó-
sito de grasa en las vías aéreas superiores y disminución 
en el volumen pulmonar con reducción en la tracción 
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caudal de la vía aérea). Sin embargo, en un porcentaje 
que va de 20 a 40% de los pacientes, no se asocia con 
sobrepeso; en este grupo, el problema es la disfunción 
de los músculos dilatadores de la vía aérea, ya sea por 
quimiosensibilidad incrementada o umbral disminuido 
para despertar. El manejo en estos casos es específico 
y no tiene que ver con presión positiva. Asimismo, se 
ha descrito de manera más reciente la acumulación 
de líquido corporal que difunde por la posición de los 
pies a la cabeza y que genera inflamación y obstrucción 
de la vía aérea superior.

La fisiopatogénesis de la apnea central tiene que 
ver, como se mencionó con anterioridad, con el fe-
nómeno de rebasar el umbral apneico y con la conse-
cuente sobrerrespuesta que genera inestabilidad. Entre 
mayor sea la diferencia observada (y debido a la teoría 
de ganancia de bucle), mayor será la compensación, 
y por ende, la duración de las apneas e hipopneas.3

El sueño fisiológico se asocia a disminución en el 
estrés, con caída de la actividad simpática e incremento 
en la actividad parasimpática y, en consecuencia, dis-
minución en la presión arterial y la frecuencia cardiaca.

En los desórdenes de la respiración en el sueño (los 
cuales se encuentran llenos de apneas e hipopneas), 
la secuencia normal no sucede y aparecen cuatro 
importantes consecuencias:4

a) Anormalidades en los gases arteriales, con hipoxe-
mia intermitente y fluctuaciones en el CO2.

b) Despertares excesivos.
c) Incremento en la actividad simpática y decremento 

en la actividad parasimpática.
d) Periodos prolongados de variación con presión 

intratorácica negativa.

Esto genera aumento en la presión transmural de 
todas las estructuras intratorácicas, incluyendo las au-
rículas, ventrículos, aorta intratorácica y lecho vascular 
pulmonar, con consecuentes efectos adversos en las 
mismas; la presión negativa aumenta la postcarga del 
ventrículo izquierdo, incrementa el consumo de oxíge-
no y altera el volumen latido. Las delgadas paredes de 
los atrios son susceptibles por la presión intratorácica 
aumentada de activar quimiorreceptores y canales 
iónicos que predisponen a múltiples arritmias, sobre 
todo fibrilación auricular. Por otro lado, la actividad 
simpática se incrementa y se desinhibe la hormona 
antidiurética, con consecuente nocturia.5

La apnea obstructiva es una enfermedad asociada a 
un alza del estrés oxidativo, con regulación hacia arriba 
de genes sensibles al estado redox y activación de la 

cascada de la inflamación. En múltiples estudios se ha 
demostrado abatimiento de marcadores inflamatorios 
con el tratamiento de la misma con CPAP (presión 
positiva continua en la vía aérea).

Mucha de la información se refiere a las vías media-
das por el factor nuclear kappa beta. La reoxigenación 
rápida después de la apnea o las hipopneas conduce a 
la producción de radicales libres, con el consecuente 
aumento en el estrés oxidativo y regulación hacia 
arriba del factor nuclear kappa beta. Hay evidencia en 
investigaciones clínicas de que el uso de CPAP puede 
abatir tanto los niveles de interleucina-6 como el factor 
de necrosis tumoral alfa y la PCR (proteína C reactiva).

Asimismo, se ha observado disminución de los 
niveles de catecolaminas con el tratamiento con CPAP.

Hay que considerar que el síndrome de apnea obs-
tructiva del sueño (SAOS) actúa de manera conjunta con 
la obesidad en la activación de factores inflamatorios, los 
cuales relacionan las dos con la enfermedad cardiovascu-
lar. La obesidad puede magnificar los efectos del SAOS 
porque los macrófagos en la grasa son el blanco de las 
consecuencias de la hipoxemia tanto crónica como inter-
mitente, dando lugar a incremento en los biomarcadores.

La apnea obstructiva se encuentra relacionada en 
forma independiente con el síndrome metabólico y la 
resistencia a la insulina, lo cual se suma para acrecentar 
el riesgo de eventos cardiovasculares. Hay evidencia de 
que el tratamiento con CPAP mejora la resistencia a la 
insulina, así como las curvas de tolerancia a la glucosa; 
de manera paralela, mejora el índice de sensibilidad a 
la insulina en prediabéticos con apnea y CPAP.6

La relación entre apnea obstructiva y enfermedad 
cardiovascular ha sido estudiada en forma extensa 
(Figura 1).

A continuación, se discutirá la correlación con 
los factores ya mencionados: hipertensión arterial 
sistémica, hipertensión arterial pulmonar, enfermedad 
coronaria, insuficiencia cardiaca y arritmias. La enfer-
medad cerebrovascular y las alteraciones metabólicas 
se discuten en otro segmento de este artículo.

H    (HAS)
Sin lugar a dudas, la hipertensión es la consecuencia 
mejor relacionada con la apnea, además de constituir 
el factor de riesgo mejor asociado con la morbimorta-
lidad cardiovascular.

La primera correlación entre apnea y HAS fue 
descrita en la cohorte de la investigación del sueño 
de Wisconsin; este trabajo se basó en la aplicación de 
estudios de sueño a una comunidad sana con segui-
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miento por cuatro años. Los investigadores encontraron 
una correlación dosis-respuesta independiente entre 
apnea e hipertensión. Fue el primer trabajo que des-
cribió la relación entre apnea e hipertensión arterial 
sistémica.7 En el estudio de sueño y salud cardiaca 
(Sleep Heart Health Study), una investigación grande 
de corte transversal en donde se sometió a 6,424 in-
dividuos a estudio de sueño, se halló una correlación 
linear entre la severidad de la apnea obstructiva y el 
riesgo de tener hipertensión.8

Asimismo, se ha relacionado la hipertensión resisten-
te (uso de más de tres medicamentos para controlar la 
HAS) con la apnea. En una investigación de 126 pacien-
tes con requerimiento de tres o más medicamentos, se 
identificó la presencia de apnea en 71% de los individuos 
no controlados y sólo en 38% de los controlados. Tam-
bién se observó en una cohorte prospectiva de 1,889 
pacientes con alteraciones del sueño y seguimiento a 
12 años que los intolerantes a la CPAP desarrollaban 
con mayor frecuencia hipertensión arterial sistémica.9

El efecto de la CPAP en la HAS ha sido evaluado 
con amplitud y se ha hecho evidente su beneficio en 
las cifras de presión arterial.

Los estudios en donde se utilizó MAPA (monitoreo 
ambulatorio de la presión arterial) demuestran con cla-
ridad una caída de 2 a 2.5 mm en la presión sistólica y 
de 1 a 1.5 mm en la diastólica en comparación con el 
tratamiento conservador. Las reducciones en la presión 
son definitivamente mayores en aquellos pacientes que 
tienen hipertensión resistente, en donde se observan 
disminuciones que van de 4.7 a 7.2 mmHg en la sis-
tólica y de 2.9 a 4.9 en la diastólica. Se ha visto que la 
CPAP revierte los patrones “non dipper” y la elevación 
nocturna de la TA. 

Hay múltiples razones por las que la baja de la TA 
con el tratamiento con CPAP en pacientes con apnea 
parecería limitada. En primera instancia, la gran pre-
valencia de la hipertensión esencial determina que 
al final los mecanismos intrínsecos de la misma no 
sean revertidos; si bien es factible que disminuyan los 
relacionados con el tono simpático, no se revierten 
los genéticos ni los que tienen que ver con la sal o la 
obesidad. Por otro lado, es importante recordar que 
la hipertensión conlleva remodelación de las arterias, 
misma que genera hipertensión arterial y no es rever-
tida con la CPAP. Asimismo, hay que tomar en cuenta 
la variabilidad de la apnea; es decir, no todos tienen el 
mismo grado, así como no todos utilizan la CPAP con 
la misma consistencia y durante el mismo tiempo. De 
manera similar, se ha demostrado que la combinación 
de medicamentos antihipertensivos y la disminución de 
peso como tratamientos adyuvantes a la CPAP tienen 
un efecto sinérgico.1

El SAOS aparece, por ende, como la segunda más 
frecuente causa secundaria de hipertensión y como la 
primera modificable, así como la causa más frecuente 
de hipertensión resistente.

H   
La hipertensión arterial pulmonar (HAP) se asocia 
al SAOS en porcentajes que van del 10 al 20%. Los 
factores que se vinculan con mayor frecuencia a la 
posibilidad de desarrollar HAP son una enfermedad 
pulmonar coexistente, el síndrome de hipoventilación 
del obeso e hipoxemia diurna.

La presencia de HAP tiene implicaciones pronósti-
cas en el proceso. Un grupo de 83 enfermos con apnea 
obstructiva fue incluido en un estudio observacional, 
sometido a cateterismo cardiaco derecho y seguido 
los años uno, cuatro y ocho. La supervivencia fue, en 
definitiva, menor en aquéllos que desarrollaron hiper-
tensión arterial pulmonar, en comparación con los que 
no: 100, 90 y 76% en el grupo sin HAP versus 93, 74 
y 43% en el grupo con ella; asimismo, en el bloque 
de mayor mortalidad se determinó que los factores 
de mal pronóstico eran sexo femenino, menor edad, 
obesidad y desaturación nocturna.10

Existen varios trabajos observacionales en los que 
se describe el desarrollo de HAP en el SAOS; sin em-
bargo, el único estudio metodológicamente adecuado 
incluyó de manera cruzada y aleatoria a 33 pacientes, 
unos con apnea y otros sin ella; en los que no la tenían, 
no se demostró elevación en la presión pulmonar, y 
en aquéllos con SAOS, fue consistente el hallazgo de 

Javaheri S, Barbe F, Campos-Rodriguez F, Dempsey JA, Khayat R, Ja-
vaheri S et al. Sleep apnea: types, mechanisms, and clinical cardiovas-
cular consequences. J Am Coll Cardiol. 2017; 69 (7): 841-858.

Figura 1. Prevalencia de apnea obstructiva del sueño en la enfer-
medad cardiovascular.1

1. Hipertensión 30-83%
2. Enfermedad coronaria 38-65%
3. Enfermedad vascular cerebral 57-75%
4. Insuficiencia cardiaca 12-55%
5. Arritmias 20-50%
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HAP. Fueron tratados con CPAP verdadero versus falso 
de manera cruzada, y se demostró una clara mejoría 
en las cifras de presión arterial pulmonar (PAP). La 
mejoría fue mayor en los pacientes en que se había 
demostrado ya disfunción diastólica o insuficiencia 
cardiaca derecha en condiciones basales.11

A   

La bradiarritmia: La bradicardia sinusal y el bloqueo 
atrioventricular (AV) se relacionan con mucha frecuencia 
a las alteraciones de la respiración asociadas al sueño; 
éstas son producto de la sobreestimulación vagal. El 
bloqueo AV es frecuente en el sueño REM (rapid eye 
movement) y se sabe que puede remitir con CPAP.3

La mayor parte de los pacientes con fibrilación 
auricular (FA) persistente o paroxística frecuente ha de-
mostrado tener desórdenes de la respiración asociados 
al sueño. En el Sleep Heart Health Study, las alteraciones 
moderadas a severas se vincularon a una incidencia 
cuatro veces mayor de FA en la polisomnografía.

Los pacientes sometidos a cardioversión que tienen 
apnea presentan muchas más posibilidades de recu-
rrencia que los que no. Asimismo, la recurrencia de 
FA después del tratamiento con ablación es 1.25 veces 
mayor en los pacientes con apnea que en aquéllos sin 
ella; ésta puede ser prevenida con CPAP, de manera 
que se aconseja el estudio de polisomnografía (PSG) en 
enfermos que serán sometidos a ablación. De forma pa-
ralela, la presencia de FA después de revascularización 
quirúrgica es mayor en los enfermos que tienen apnea.

En un metaanálisis de pacientes con SAOS, en don-
de se compararon 698 usuarios de CPAP versus 549 no 
usuarios, se demostró que la misma reducía el riesgo 
de FA un 44% después de cualquier intervención.12

Los individuos con apnea tienen tres veces más posi-
bilidades de sufrir taquicardia ventricular sostenida y dos 
veces más de ectopia ventricular compleja. Un índice 
de apnea/hipopnea de más de 20/h se asocia a muerte 
súbita (como factor independiente). La vinculación de 
insuficiencia cardiaca y SAOS aumenta el riesgo de 
arritmias malignas, observación realizada en pacientes 
con desfibrilador automático implantable (DAI).13

C    
El aumento en el consumo de oxígeno asociado al in-
cremento en la presión telediastólica y disminución en 
el aporte de oxígeno por hiperventilación son eventos 
que ocurren durante el pico hemodinámico de la fase 
de reanimación en la apnea obstructiva.

La prevalencia de apnea en pacientes con car-
diopatía isquémica es de hasta 87% en estudios 
observacionales de enfermos referidos para puentes 
aortocoronarios. En la investigación de la cohorte de 
sueño de Gotemburgo se encontró la presencia de 
cardiopatía isquémica en 16% de los pacientes con 
eventos de desaturación de más de 30 episodios por 
hora, en comparación con sólo 5.4% de los que no 
los tenían.14 En un trabajo español se identificó que 
las alteraciones severas de la respiración relacionadas 
con el sueño se asociaban a un aumento de 2.9 veces 
y 3.2 veces la incidencia de eventos cardiovasculares 
fatales y no fatales, respectivamente.15 Sin embargo, 
el ensayo SAVE (Sleep Apnea Cardiovascular End-
points) con uso de CPAP en 2,717 pacientes con 
apnea, no mostró disminución en el riesgo de eventos 
cardiovasculares en enfermos con enfermedad vascu-
lar cerebral (EVC) o cardiopatía coronaria coexistente 
en un seguimiento a 3.7 años.16

En el caso de los síndromes coronarios agudos 
(SICA), se ha reportado alteración respiratoria mo-
derada en el 66% de una cohorte de 104 enfermos, 
26% de ellos de magnitud severa. En esos casos, 77% 
fueron SAOS, con índices por arriba de 15/h en el 55% 
de los pacientes.

Los índices altos se han asociado a mayor tamaño 
en el infarto del miocardio y menor cantidad de te-
jido que salvar en la trombolisis o angioplastia. En la 
actualidad, se conduce un estudio de CPAP en SICA; 
si bien, con toda la connotación relacionada.15

A    
Tanto la apnea obstructiva como la central se vinculan 
a insuficiencia cardiaca.

John Hunter describió por primera vez el pa-
trón de Cheyne-Stokes en la insuficiencia cardiaca 
con ciclos recurrentes de un patrón crescendo-
decrescendo, con cambios en el volumen corriente 
y apneas centrales intercurrentes. La respiración 
de Hunter-Cheyne-Stokes es exclusiva de la insufi-
ciencia cardiaca, con sus largos ciclos que reflejan 
un tiempo de circulación prolongado producto de 
la disfunción de bomba con fracción de expulsión 
disminuida. En la insuficiencia cardiaca participan 
tanto la apnea obstructiva como la central.1

Con estudios de polisomnografía, Lanfranchi de-
mostró la presencia de apnea severa hasta en el 66% de 
los pacientes con disfunción ventricular asintomática; 
de éstos, 55% tenía apnea central y 11% obstructiva. 
La prevalencia fue menor en pacientes con fracción de 
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expulsión preservada: 25% en total; de ellos, sólo 4% 
tuvo apnea central. Es factible que la apnea sea un pre-
dictor de empeoramiento o aparición de síntomas en 
la insuficiencia cardiaca; asimismo, se ha identificado 
como un marcador de insuficiencia cardiaca incidental, 
de tal manera que no sólo predice su gravedad, sino 
aun su existencia.17

En estas circunstancias, y combinando los resulta-
dos de diversas investigaciones, 53% de los pacientes 
con insuficiencia cardiaca con fracción de expulsión 
reducida tiene apnea de moderada a severa, 34% cen-
tral y 19% obstructiva. La prevalencia en insuficiencia 
cardiaca con fracción de expulsión preservada es de 
47%, 24% central y 23% obstructiva. Curiosamente, 
al descompensarse, esta incidencia aumenta a 78%, 
con 31% central y 47% obstructiva.5,18

El tratamiento del desorden respiratorio en la in-
suficiencia cardiaca debe ser personalizado. Es muy 
importante identificar el tipo. Es obvio que las medidas 
generales requieren el manejo hemodinámico de la 
misma. El edema aumenta la obstrucción, y el beneficio 
del ejercicio ha sido demostrado en diversos estudios 
controlados. En los pacientes con obstrucción, se con-
sidera en definitiva el uso de la CPAP: ésta disminuye 
la estancia hospitalaria, reduce la presión venocapilar 
pulmonar (PCP), aumenta la fracción de expulsión, baja 
la carga simpática y optimiza el manejo energético. En 
el trabajo observacional más grande, de 30,000 pacien-
tes de Medicare con insuficiencia cardiaca y SAOS, se 
demostró que el uso de CPAP disminuía la readmisión 
hospitalaria, el costo hospitalario y la mortalidad.19

Respecto a aquélla que preserva la fracción de 
expulsión, hay una sola investigación en donde se 
demuestra reversión de la función diastólica.

En contraste, en la apnea central, la CPAP es sólo 
parcialmente beneficiosa (quizá hace bien al 50% de 
los pacientes) y puede ser dañina en aquéllos donde la 
apnea no es suprimida. Han sido utilizadas también la 
teofilina y la acetazolamida. El trasplante cardiaco elimi-
na la apnea central, si bien puede propiciar la obstructiva, 
sobre todo en aquellos enfermos que suben de peso.

La apnea central también impone un estado hi-
peradrenérgico que puede abatirse con la presión 
positiva; por otro lado, también se ha mejorado con 
el uso de la ventilación servo y el oxígeno por cánulas. 
De cualquier manera, los enfermos con apnea central 
son los que peor evolución tienen en los estudios, y 
su presencia definitivamente puede ser considerada 
como un indicador ominoso.1

Aun en los más recientes estudios con servoven-
tilación (el algoritmo en ésta provee de soporte de 

presión anticíclica, de modo que cuando el paciente 
hipoventila, el soporte es incrementado y viceversa), 
se encontró mortalidad incrementada, ya porque la 
servopresión aumenta la PAP y compromete el gasto 
cardiaco o porque el concepto de la apnea y la ven-
tilación de Hunter-Cheyne-Stokes es en realidad un 
mecanismo compensador (véanse los resultados de los 
trabajos con servoventilación adaptativa a futuro).20

El oxígeno suplementario nocturno es otra de las 
modalidades terapéuticas que se han ensayado en la 
apnea central en la insuficiencia cardiaca de fracción 
de expulsión disminuida. Diversas investigaciones han 
mostrado que el uso del mismo mejora la capacidad 
para hacer ejercicio, disminuye la excreción urinaria 
de norepinefrina, mejora la actividad simpática del 
músculo y reduce las arritmias ventriculares, la fracción 
de expulsión y la calidad de vida (el efecto parece te-
ner que ver con la mejoría en las reservas de oxígeno, 
estabilización del patrón de respiración, baja en el ciclo 
de ganancia y mejoría en los efectos relacionados con 
la hipoxemia). Hay que recordar, por otro lado, que 
la hiperoxemia se ha vinculado a un incremento en 
las resistencias periféricas y depresión miocárdica.5,21

La estimulación del nervio frénico es otra de las 
modalidades terapéuticas utilizadas en la apnea central 
con insuficiencia cardiaca. Se realiza con marcapasos 
a través de la vena braquiocefálica derecha, o bien a 
través de la vena pericardiofrénica izquierda. En un 
estudio aleatorio cruzado (cruzamiento para apagar 
el aparato) de 151 pacientes, se demostró que en seis 
meses había diferencias significativas en el índice de 
apnea, índice de despertar, índice de desaturación, 
calidad de vida y adormilamiento matutino, sin dife-
rencias en la mortalidad (si bien los dos muertos del 
activo fueron con el aparato apagado).22

T      
 CPAP

Impacto en la mortalidad cardiovascular, 
morbilidad y enfermedad coronaria

A la fecha, tres trabajos aleatorizados y controlados 
han investigado el efecto de la CPAP en pacientes con 
SAOS y su repercusión en el pronóstico cardiovascular 
(mortalidad):

a) 725 pacientes libres de enfermedad cardiovascular 
y con SAOS moderado a severo aleatorizados a 
CPAP (357 pacientes) o tratamiento conservador 
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(366 enfermos). Fueron seguidos por cuatro años. 
La CPAP no mostró reducción en ninguna de las 
metas; sin embargo, en los análisis de adherencia 
terapéutica, se demostró que aquéllos que usaban la 
CPAP por más de cuatro horas mejoraban su índice 
de mortalidad cardiovascular de 0.52 a 0.98.23

b) Pecker aleatorizó a 244 pacientes postrevascula-
rización con SAOS moderado a severo: 122 con 
CPAP, 122 sin ella. En el seguimiento a 57 meses, 
no hubo diferencia entre ambos, aunque, nueva-
mente, en los pacientes que usaban el aparato por 
más de cuatro horas sí se observó una disminución 
de riesgo de 0.86 a 0.10.24

c) El ensayo SAVE incluyó a 2,717 pacientes con his-
toria de enfermedad coronaria o cerebrovascular 
aleatorizados a CPAP o nada. Tuvieron 3.7 años de 
seguimiento; el desenlace no registró diferencias 
significativas. En un anexo con estudio de sensibi-
lidad se demostró que los muy adherentes tenían 
mejoría en los eventos vasculares cerebrales de 
0.30 a 0.90 (cuatro horas/día). A este trabajo se le 
critica la metodología de inserción: en apariencia, 
se incluyeron algunos pacientes que tenían apnea 
central; asimismo, la poca adherencia a la CPAP 
reportada; y finalmente, que muchos enfermos 
tenían apneas leves y había un gran grupo de 
asiáticos.16

C
Es innegable la relación que hay entre alteraciones 
respiratorias asociadas al sueño y morbimortalidad 
cardiovascular.

Es necesario contar con mejores estudios que 
permitan valorar el efecto de la intervención en la 
morbimortalidad de los pacientes con apnea, aunque 
hay que reconocer que un problema esencial en este 
grupo de enfermos es la pobre adherencia al trata-
miento con CPAP.

Se requieren más investigaciones que evalúen tam-
bién tratamientos alternativos como el oxígeno suple-
mentario y la estimulación del nervio hipogloso, y que 
permitan ponderar mejor sus indicaciones; asimismo, 
hay que valorar la intervención en enfermos con apnea 
e insuficiencia cardiaca asintomática y definir en forma 
adecuada su impacto en la evolución de la misma.

Resulta indispensable personalizar el fenotipo de la 
apnea obstructiva. No todo mundo se beneficia de la 
CPAP: si la disfunción, por ejemplo, se identifica en el 
músculo dilatador, sin lugar a dudas, la estimulación del 
hipogloso será la mejor opción; asimismo, el oxígeno 

suplementario o la acetazolamida lo son para aquéllos 
que tienen ganancia en bucle elevada. Concomitan-
temente, los hipnóticos para los enfermos que tienen 
un umbral de despertar disminuido, los diuréticos para 
los que acumulan líquido en la vía aérea, o bien un 
manejo combinado.
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RESUMEN

El síndrome de apnea obstructiva del sueño (SAOS) es una condición muy prevalente con importantes complicaciones metabólicas y 
cardiovasculares. Está asociado a obesidad, hipertensión arterial, resistencia a la insulina, diabetes, dislipidemia y síndrome metabólico; 
con una relación directa entre su severidad y el grado de sus complicaciones metabólicas. Esta entidad genera estrés oxidativo con la 
subsecuente activación de la infl amación y liberación de mediadores químicos que producen y agravan las alteraciones antes mencio-
nadas. En este artículo se detalla la respuesta infl amatoria generada por el SAOS y el efecto que ésta produce en la hipertensión arterial, 
obesidad, diabetes, resistencia a la insulina, dislipidemia y síndrome metabólico. 

Palabras clave: Síndrome de apnea obstructiva del sueño (SAOS), hipoxia intermitente, estrés oxidativo, síndrome metabólico, diabetes me-
llitus tipo 2 (DT2), resistencia a la insulina, hipertensión arterial sistémica, obesidad, dislipidemia, CPAP (presión positiva continua de aire).

ABSTRACT

Obstructive sleep (OSA) is a highly prevalent condition with relevant cardiovascular and metabolic complications. It is associated with hypertension, 
obesity, insulin resistance, diabetes, dyslipidemia and metabolic syndrome, and its severity correlates with degree of complications. It generates oxidative 
stress with the activation of the infl ammatory cascade and the release of chemical mediators which impair metabolic regulation. The infl ammatory 
response generated by OSA will be described in this article, along with its relationship with hypertension, obesity, insulin resistance and metabolic 
syndrome.

Key words: Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS), intermittent hypoxia, oxidative stress, metabolic syndrome, type 2 diabetes mellitus (DT2), 
insulin resistance, systemic arterial hypertension, obesity, dyslipidemia, CPAP (continuous positive air pressure).

D   

El síndrome de apnea obstructiva del sueño se ca-
racteriza por episodios recurrentes de colapso de 
la vía aérea durante el sueño que produce apneas 
(impedimento del flujo aéreo por lo menos durante 
10 segundos) e hipopneas (disminución del flujo del 
aire en un 50% asociado a desaturación de oxígeno).2

El diagnóstico del SAOS se basa en una combina-
ción de eventos de apnea obstructiva durante el sueño 
y síntomas o signos de alteración del sueño durante el 
día. El estándar de oro para el diagnóstico del SAOS es 
el estudio de polisomnografía realizado en un labora-
torio de sueño. En adultos, el diagnóstico de SAOS se 
define con alguna de las siguientes:

1.  La presencia de cinco o más eventos de obstrucción 
de la vía aérea (apneas obstructivas, hipopneas 

I

El síndrome de apnea obstructiva del sueño (SAOS) es 
una condición altamente prevalente y con frecuencia 
no reconocida, con importantes consecuencias meta-
bólicas y cardiovasculares. Se ha demostrado que el 
SAOS tiene graves implicaciones en el metabolismo, 
como hipertensión arterial, obesidad, resistencia a la 
insulina, diabetes, dislipidemia y síndrome metabólico. 
Además, el SAOS está relacionado con incremento en 
la respuesta inflamatoria y estrés oxidativo, los cuales, 
aunados a lo anterior, elevan el riesgo proaterogéni-
co y aumentan la morbilidad y mortalidad de estos 
pacientes.

Diversos estudios epidemiológicos han estimado una 
prevalencia de SAOS en el norte de América de 20-30% 
en hombres y de 10-15% en mujeres. La prevalencia de 
SAOS sintomática en la población general es de 2-4%.1
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o fragmentación del sueño relacionados con el 
esfuerzo respiratorio) por hora de sueño en un 
paciente con uno o más de los siguientes:

•  Somnolencia, sueño no reparador, fatiga o 
síntomas de insomnio.

•  Despertar con sensación de ahogo.
•  Ronquidos habituales, pausas respiratorias o 

ambos documentadas por la pareja o un ob-
servador.

•  Hipertensión arterial sistémica (HAS), irritabili-
dad, disfunción cognitiva, enfermedad corona-
ria, insuficiencia cardiaca congestiva, fibrilación 
auricular, diabetes mellitus tipo 2 (DT2).

2.  La presencia de 15 o más eventos de obstrucción 
del flujo respiratorio (apneas, hipopneas o frag-
mentación del sueño relacionados con el esfuerzo 
respiratorio) por hora de sueño, sin importar la 
presencia de comorbilidades o síntomas.
El índice de apnea-hipopnea (IAH) se refiere al 

número de episodios de apnea e hipopnea por hora 
de sueño. Se obtiene mediante un estudio de poli-
somnografía y se utiliza para determinar la gravedad 
del SAOS.3

• IAH < 5 normal
• IAH 5-14.9 leve
• IAH 15-29.9 moderado
• IAH ≥ 30 severo

F

El SAOS se caracteriza por episodios recurrentes de 
colapso funcional de la vía aérea con la subsecuente 
obstrucción completa o parcial del flujo del aire a pesar 
del esfuerzo respiratorio. Para recuperar la permeabi-
lidad de la vía aérea, se requiere una alerta o micro-
despertar que activa el sistema nervioso simpático. Al 
lograr la apertura de la vía aérea, el sujeto hiperventila 
transitoriamente. Con la recurrencia de este ciclo de 
obstrucción y apertura se inician cambios inflamatorios 
locales y sistémicos.4

El mecanismo por el cual el SAOS genera infla-
mación y estrés oxidativo se ha atribuido a la hipoxia 
intermitente. El paciente con SAOS tiene disminución 
transitoria de la saturación de oxígeno de la hemoglo-
bina al tener una vía aérea obstruida, que se acompaña 
de una recuperación en los niveles de oxígeno al resu-
mir la respiración. Este ciclo de hipoxia-reoxigenación 
se conoce como hipoxia intermitente.4

La hipoxia intermitente puede ser más agresiva que 
la hipoxia continua, ya que los cambios en la concen-
tración de oxígeno con la hipoxia-reoxigenación son 
similares a lo que ocurre en los procesos de isquemia-
reperfusión. Las lesiones de isquemia-reperfusión 
pueden ser devastadoras, como sucede en eventos 
de trombosis aguda; por ejemplo, un infarto agudo al 
miocardio. Esto incrementa la producción de especies 
reactivas de oxígeno, las cuales son moléculas con 
electrones no apareados muy reactivas que generan 
estrés oxidativo.

El SAOS aumenta de manera dinámica los nive-
les de sustratos durante el sueño fraccionado, como 
la glucosa y los ácidos grasos libres (AGL). Esto está 
relacionado con la estimulación del sistema nervioso 
simpático y la hipoxia intermitente. La elevación de 
ácidos grasos libres (AGL) induce disfunción endote-
lial mediante la generación de especies reactivas de 
oxígeno y conduce a resistencia a la insulina.4 Chopra 
y colaboradores encontraron que los niveles de AGL, 
glucosa y cortisol ascendían cuando se retiraba el 
tratamiento con CPAP (presión positiva continua de 
aire) en pacientes con SAOS.5

En trabajos experimentales y en animales se ha 
observado que el SAOS y la hipoxia intermitente 
activan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el 
cual tiene potencial para aumentar la presión arterial, 
la inflamación y el estrés oxidativo.4

La hipoxia intermitente pone en funcionamiento 
vías selectivas de inflamación a través del factor de 
transcripción nuclear NF-Kβ. Este factor es respon-
sable de la activación de genes que incrementan la 
producción de citoquinas inflamatorias. Diversos 
estudios experimentales en animales y humanos han 
demostrado niveles elevados de citoquinas inflama-
torias como interleucina-6 (IL-6), factor de necrosis 
tumoral α (TNF-α), interleucina 1β (IL-1β), moléculas 
de adhesión vascular y proteína C reactiva ultrasensible 
(PCR) en sujetos expuestos a hipoxia intermitente.2,4

El tono adrenérgico se encuentra aumentado en 
pacientes con SAOS. El sistema nervioso simpático 
libera norepinefrina desde sus terminales periféricas y 
provoca una menor secreción de insulina a la vez que 
aumenta la resistencia a la misma.6 Los pacientes con 
SAOS que utilizan adecuadamente el CPAP tiene nive-
les más bajos de catecolaminas en plasma y en orina.4

Experimentos en roedores han demostrado que 
la hipoxia intermitente disminuye la sensibilidad a la 
insulina y afecta en forma directa a los hepatocitos, 
lo que resulta en un incremento de los depósitos de 
glucógeno y en la actividad de las enzimas para glu-
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coneogénesis. Además, hay acumulación de lípidos 
en hígado y músculo a consecuencia de la resistencia 
a la insulina.6

La hipoxia tisular, a su vez, activa mediadores 
intracelulares como el factor inducible de hipoxia 
tipo-1 (HIF-1), el cual juega un papel importante en 
el desarrollo y progresión del síndrome metabólico. La 
expresión incrementada de HIF-1 en el tejido adiposo 
causa aumento de peso y disminución en el transpor-
tador de glucosa GLUT-4.4

La hipoxia también eleva la expresión de diversos 
genes lipogénicos como el SREBP-1c (proteína regula-
dora de unión a esteroles tipo 1c); esta proteína está 
implicada en la mayor producción de lípidos a nivel 
hepático.4

Otras hormonas relacionadas con el metabolismo de 
glucosa (grelina, leptina y resistina) se encuentran altas, 
y junto a la reducción de la orexina y adiponectina con-
ducen al descontrol del apetito y agravan la obesidad.6

El sueño fragmentado es una manifestación cardi-
nal del SAOS. El sueño fragmentado se relaciona con 
resistencia a la insulina e hipertensión arterial sistémica 
(HAS), y en modelos animales se ha observado que 
conduce al incremento en la adiposidad, resistencia a 
la insulina e hiperglucemia mediante el aumento en la 
actividad simpática y una mayor liberación de cortisol. 
También se elevan los marcadores de inflamación y 

se produce estrés oxidativo. El sueño fragmentado y 
la hipoxia intermitente se asocian con la resistencia a 
la insulina en sujetos independientemente del peso 
(Figura 1).7

C   
    

Hipertensión arterial sistémica (HAS)

La hipertensión arterial acompaña con frecuencia al 
SAOS. Al menos 30% de los pacientes hipertensos 
tienen SAOS; este porcentaje se incrementa a 70% 
o más si la hipertensión arterial es resistente.8 Una 
persona con IAH moderado tiene tres veces mayor 
riesgo de desarrollar HAS. Los pacientes con SAOS 
por lo general tienen HAS resistente y sus niveles de 
aldosterona están elevados.3 En el Sleep Heart Health 
Study se demostró un aumento en la prevalencia de 
hipertensión arterial conforme se agrava el IAH.9

La HAS en estos pacientes puede ser secundaria a 
una elevación del tono adrenérgico y a la activación del 
sistema renina-angiotensina-aldosterona. Diversos es-
tudios han indicado que los niveles altos de aldosterona 
correlacionan con la severidad del SAOS y con la HAS 
resistente. El bloqueo de aldosterona reduce los sínto-
mas de SAOS. Algunos trabajos han encontrado que 

Actividad simpática

↑ Muerte de células β
↓ Liberación de insulina
↓ Contenido de insulina

Hipoxia 
intermitente

↓ Metabolismo de la glucosa
↓ GLUT-4
↓ Captación de la glucosa

↑ Síntesis de lípidos
↑ NK-Kβ, HIF 1, SREBP-1c
↑ Estrés oxidativo
↑ Esteatosis

↑ Grelina

↑ ˘cidos grasos libres
↑ Leptina
↓ Adiponectina
↑ TNF-α, IL-6
↑ Estrés oxidativo

Adaptado de: Stansbury RC, Stro-
llo PJ. Clinical manifestations of 
sleep apnea. J Thorac Dis. 2015; 
7 (9): E298-E310.

Figura 1. 

En esta fi gura se resumen los 
cambios inflamatorios que 
ocurren en hígado, páncreas, 
músculo, tejido adiposo y 
células de la mucosa gástrica 
con la hipoxia intermitente.

Inflamación

Inflamación
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el uso de espironolactona en dosis bajas disminuye la 
severidad del SAOS en los pacientes con HAS resisten-
te. El hiperaldosteronismo promueve la acumulación 
de líquido en el cuello, lo que podría incrementar la 
resistencia del flujo del aire en la vía aérea.10

La HAS también puede estar relacionada con una caí-
da del óxido nítrico, el cual es un potente vasodilatador. 
El óxido nítrico se degrada con la generación del supe-
róxido, el cual se produce con la estimulación de NADPH 
oxidasa, la cual es activada por la angiotensina II.4

Investigaciones realizadas en Canadá, demostraron 
que el tratamiento con CPAP redujo la actividad del 
sistema renina-angiotensina, con la disminución en la 
aldosterona plasmática y proteinuria.11 Algunos estu-
dios aleatorizados han demostrado una disminución 
modesta en la presión arterial con el empleo del CPAP 
(particularmente en pacientes con apnea moderada a 
severa y somnolencia excesiva).

Obesidad

La obesidad es quizá el factor de riesgo más importante 
para el desarrollo de SAOS. La prevalencia de SAOS en 
los pacientes obesos excede el 30%, llegando a ser tan 
alto como 50-98% en aquéllos con obesidad mórbida. 
Se ha estimado que la ganancia de un 10% de peso 
aumenta el IAH en un 32%, mientras que una reduc-
ción de peso del 10% puede mejorar la severidad del 
IAH en un 26%. La mayoría de los adultos con SAOS 
tiene sobrepeso u obesidad.10

Numerosos estudios han demostrado que subir 
de peso se relaciona con el desarrollo de SAOS o su 
empeoramiento. La obesidad puede agravar el SAOS 
debido al incremento en el depósito de grasa en re-
giones anatómicas específicas. La ganancia de grasa 
en los tejidos que rodean la vía aérea superior resulta 
en un lumen disminuido, lo que eleva la posibilidad 
de colapso de la vía aérea y predispone a apnea. La 
circunferencia de cuello ha mostrado ser un factor 
que influye en el desarrollo de SAOS, sobre todo de 
SAOS severo. Se ha demostrado que la circunferencia 
de cuello es un mejor factor predictor de la severidad 
del SAOS que el índice de masa corporal (IMC). Los 
depósitos de grasa en el tórax (obesidad troncal) redu-
cen la ventilación al impedir el movimiento adecuado 
del tórax y bajar la capacidad residual funcional.12

El SAOS puede ser un factor predisponente para la 
ganancia de peso en pacientes con obesidad debido a 
la fragmentación del sueño, somnolencia y alteracio-
nes en el metabolismo. Los principales mecanismos 
relacionados con obesidad y SAOS son incremento 

en el tono adrenérgico, fragmentación del sueño, 
sueño ineficiente, resistencia a insulina. Todos estos 
factores conducen a síndrome metabólico, diabetes y 
empeoramiento de la obesidad.10

El SAOS se asocia con cambios en los niveles de 
leptina, grelina y adiponectina, lo que ocasiona au-
mento de apetito y la ingesta calórica, lo que agrava 
la obesidad. Diversos estudios han encontrado niveles 
elevados de leptina en los pacientes con SAOS. La 
leptina es una hormona liberada por el adipocito que 
genera saciedad; también modula el control ventilato-
rio y puede estar implicada en el patrón de respiración 
alterado. La adiponectina es una hormona secretada 
por el adipocito, tiene un efecto protector contra la 
inflamación e incrementa la sensibilidad a la insulina. 
En un estudio se encontró que la adiponectina está 
disminuida en pacientes con SAOS en comparación 
con los controles, de manera proporcional a la severi-
dad de la hipoxia nocturna. La grelina es una hormona 
secretada por las células que revisten el estómago y 
estimula el apetito. Se ha demostrado que los pacien-
tes con obesidad tienen niveles altos de grelina en la 
noche y que la reducción del sueño sube los niveles de 
grelina. Por lo tanto, se crea un círculo vicioso en don-
de la obesidad y el SAOS se empeoran uno al otro.12

Vgontzas y colaboradores encontraron que los 
pacientes con obesidad tenían una correlación po-
sitiva entre SAOS y grasa visceral, pero no de grasa 
subcutánea, y se observó que los índices de respira-
ción alterada durante el sueño correlacionaron con la 
grasa visceral, pero no con la grasa subcutánea ni con 
el IMC. También observaron niveles altos de TNF-α, 
IL-6, leptina e insulina en los pacientes con obesidad y 
SAOS en comparación con pacientes obesos sin SAOS. 
Los autores concluyeron que el deterioro progresivo de 
SAOS está relacionado con la elevación de hormonas 
nocturnas y citoquinas inflamatorias que generan un 
ambiente de estrés oxidativo y resistencia a la insulina 
que agrava la obesidad y el síndrome metabólico.13

El tratamiento con CPAP no ha demostrado pro-
mover la pérdida de peso ni mejorar los parámetros 
metabólicos de manera consistente. La mayoría de las 
investigaciones recientes, incluyendo estudios clínicos 
aleatorizados, no han demostrado efectos en las varia-
bles metabólicas con el CPAP, a pesar de que mejora los 
síntomas y disminuye la presión arterial. Sin embargo, 
los niveles circulantes de leptina se reducen con dicho 
tratamiento, en especial, en sujetos no obesos y que 
utilizan de manera adecuada el CPAP. El uso del CPAP 
también incrementa los niveles de adiponectina en 
pacientes con obesidad y SAOS (Figura 2).7
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Resistencia a la insulina y diabetes

La prevalencia de DT2 y resistencia a la insulina está 
elevada en los pacientes con SAOS. De la misma 
manera, la presencia de SAOS se ha asociado con un 
aumento en el riesgo de desarrollar DT2. La ocurrencia 
de DT2 en pacientes con SAOS es de 15-30%, depen-
diendo de la población considerada. En el Sleep Heart 
Health Study se observó una prevalencia del SAOS de 
24% en sujetos sin diabetes y de 15.6% en aquéllos con 
DT2.1 Estudios epidemiológicos han encontrado una 
asociación entre la severidad del SAOS y el riesgo de 
desarrollar DT2 independientemente de la existencia 
de obesidad.14 En un estudio prospectivo se halló 
una correlación positiva entre el IAH y los niveles de 
hemoglobina glucosilada (HbA1C).16

Diversas investigaciones en animales y humanos 
han mostrado que la hipoxia intermitente se relaciona 
con resistencia a la insulina. En un estudio se demostró 
que los sujetos sanos expuestos a hipoxia intermitente 
desarrollaron resistencia a la insulina.7 En el Sleep 
Heart Health Study se observó que los pacientes con 
SAOS tuvieron una asociación independiente con 
intolerancia a la glucosa y resistencia a la insulina.9 En 
un trabajo prospectivo se descubrió que aquéllos con 
apnea obstructiva del sueño e hiperinsomnia tienen 
cifras superiores de glucosa y colesterol y un índice 
HOMA (modelo de valoración de la homeostasis) alto. 
La resistencia a la insulina se relaciona estadísticamente 

con la severidad de la somnolencia, el índice de alertas 
y el nadir de las cifras de saturación de oxígeno.2

El metabolismo de la glucosa se ve afectado con 
la presencia del SAOS. Las alteraciones del eje hipo-
tálamo-hipófisis-adrenales, la activación aberrante del 
sistema simpático, la inducción en la producción de 
citoquinas inflamatorias, la generación de inflamación 
y estrés oxidativo han sido implicados en la modifica-
ción del metabolismo de la glucosa.

La hipoxia intermitente se asocia con intolerancia 
a la glucosa y resistencia a la insulina al promover la 
liberación de citoquinas proinflamatorias como IL-6, 
IL-1β y TNF-α. Varios estudios clínicos han demostra-
do niveles elevados de IL-6 y TNF-α en pacientes con 
SAOS. La IL-6 se ha relacionado con resistencia a la 
insulina, y los niveles altos aumentan el riesgo de desa-
rrollar DT2. En pacientes con hipoxia intermitente hay 
un menor número de células β pancreáticas y apoptosis 
de las mismas, con la consecuente disminución en la 
producción de insulina.6 En el tejido adiposo, se reduce 
la adiponectina, la cual incrementa la sensibilidad a la 
insulina (Figura 3).

Se han publicado diversos trabajos con el uso de 
CPAP en pacientes con DT2, prediabetes y resisten-
cia a la insulina. Algunos no han mostrado beneficios 
estadísticos con su empleo; sin embargo, otros más 
recientes han probado que el tratamiento con CPAP 
tiene efectos benéficos en la homeostasis de la glu-
cosa en pacientes obesos con prediabetes. Su efecto 
es modesto y está relacionado con la duración del 
tratamiento (más de tres meses) y la adherencia al 
uso de CPAP; es más marcado en aquéllos con SAOS 
moderado a severo, obesidad y DT2 en descontrol. 
Es importante notar que los efectos de la CPAP en 
la homeostasis de la glucosa son más robustos en la 
población con prediabetes que en aquélla con DT2.8

Dislipidemia

Diversos estudios han mostrado que el SAOS tiene 
un impacto en el metabolismo de los lípidos, lo que 
sugiere anormalidades funcionales en la lipoproteína 
de alta densidad (HDL) y elevación del colesterol total, 
el colesterol de alta densidad (LDL) y los niveles de 
triglicéridos. La fisiopatología puede estar relacionada 
con la disminución en la depuración de las lipopro-
teínas e incremento en la lipólisis y en la producción 
hepática de lipoproteínas.8

El aumento de AGL al hígado activa selectiva-
mente genes lipogénicos como SREBP-1c que elevan 
la producción de VLDL (lipoproteínas de muy baja 

SAOS

Obesidad

Factores genéticos
Factores ambientales
Factores constitucionales

↑ Apetito

Alteración del sueño

↑ Leptina
↑ Grelina
↓ Adiponectina

Adaptado de: Romero-Corral A, Caples SM, Lopez-Jimenez F, Somers VK. 
Interactions between obesity and obstructive sleep apnea. Implications for 
treatment. Chest. 2010; 137 (3): 711-719.

Figura 2. En esta fi gura se explica el círculo vicioso que se ge-
nera con el SAOS, el cual produce alteraciones del sueño que au-
mentan la obesidad y el aumento de obesidad empeora el SAOS.
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densidad), aumentando los niveles de triglicéridos y 
agravando la dislipidemia.4

En ratones delgados expuestos a hipoxia intermi-
tente, los niveles de colesterol total, LDL triglicéridos y 
el contenido de lípidos en el hígado se incrementaron 
de manera proporcional al estímulo de hipoxia. En 
ratones obesos, la hipoxia intermitente agrava la disli-
pidemia existente, la esteatosis hepática y la resistencia 
a la insulina.

Síndrome metabólico

El síndrome metabólico es una constelación de factores 
de riesgo que elevan la probabilidad de complicaciones 
cardiovasculares y del desarrollo de DT2. Se caracteriza 
por la presencia de tres o más de los siguientes: obesi-
dad visceral, hipertrigliceridemia, hipertensión arterial, 
alteración en el metabolismo de los carbohidratos y 
disminución del HDL. El SAOS se asocia con un au-
mento en la prevalencia del síndrome metabólico y sus 
componentes. La prevalencia del síndrome metabólico 
se estima entre el 74 al 85% de los pacientes con SAOS 
y del 37 al 41% de aquéllos sin SAOS.15

El impacto negativo que tiene el SAOS en la ho-
meostasis de la glucosa, el metabolismo de los lípidos, 
la presión arterial e hígado graso sugieren que el SAOS 
debería ser considerado como un componente del 
síndrome metabólico.

Los pacientes con síndrome metabólico y apnea 
del sueño tienen mayor disfunción endotelial, niveles 

más elevados de glucosa, triglicéridos, PCR y presión 
arterial más alta que aquéllos con síndrome metabólico 
sin apnea del sueño.7

Sharma y colaboradores encontraron que el tra-
tamiento con CPAP durante tres meses en pacientes 
con SAOS moderado a severo bajó la presión arterial y 
prácticamente revirtió el síndrome metabólico en 20% 
de los participantes. El tratamiento con CPAP disminuyó 
la presión sistólica y diastólica, los niveles de colesterol 
total, triglicéridos, LDL, colesterol no HDL, HbA1C y 
el contenido de grasa abdominal. Es importante notar 
que el síndrome metabólico se revirtió al reducir uno 
de sus parámetros.15

Hipercortisolismo

El sueño tiene un efecto modulador en el eje hipo-
tálamo-hipófisis-adrenales. El inicio del sueño ejerce 
efectos inhibitorios en la secreción de cortisol, mientras 
que el despertar se acompaña de liberación pulsátil del 
mismo. Los cambios abruptos en el periodo de sueño 
inducen disrupción del ciclo rítmico del cortisol, mien-
tras que la fragmentación del sueño o la disminución 
de su calidad resultan en una activación del eje.10

El SAOS produce alteraciones en la actividad del 
eje hipotálamo-hipófisis-adrenales. Los despertares 
nocturnos se asocian con activación de la liberación 
pulsátil del cortisol y activación del sistema nervioso 
simpático. Se han reportado niveles elevados de cate-
colaminas y cortisol en pacientes con modificaciones 

Adaptado de: Bonsignore MR, 
Borel AL, Machan E, Grunstein R. 
Sleep apnea and metabolic dys-
function. Eur Respir Rev. 2013; 22: 
353-364.

Figura 3. 

La hipoxia intermitente pro-
duce resistencia a la insulina 
mediante la activación de di-
versas vías metabólicas que 
generan un deterioro en la 
señalización de insulina.
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en la calidad del sueño. El aumento de cortisol se 
vincula con niveles altos de ácidos grasos libres.10

C

El SAOS es un condición muy frecuente y poco recono-
cida en la población general. Los pacientes con SAOS 
tienen un riesgo incrementado de desarrollar cambios 
metabólicos como empeoramiento de la obesidad, 
resistencia a la insulina, descontrol glucémico, HAS y 
desarrollo de síndrome metabólico, con el subsecuente 
aumento en el riesgo cardiovascular.

Estas alteraciones son generadas por la activación 
del sistema nervioso simpático, la activación del eje 
hipotálamo-hipófisis-adrenales, hiperaldosteronismo, 
la inflamación sistémica y la generación de estrés oxi-
dativo. Esto lleva a una elevación en la morbilidad y 
mortalidad cardiovascular y disminución en la expec-
tativa y calidad de vida de estos pacientes.

Es importante identificar a los pacientes con SAOS 
y darles tratamiento oportuno para limitar las complica-
ciones metabólicas y disminuir su riesgo cardiovascular. 
El tratamiento más efectivo continúa siendo la pérdida 
de peso; sin embargo, se ha demostrado que el CPAP 
mejora la calidad de vida, disminuye la presión arterial 
y la resistencia a la insulina.
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del manuscrito).

 Abreviaturas. Ponga en orden alfabético las abreviaturas no 
convencionales utilizadas en el manuscrito.

 Correspondencia. Incluya dirección, teléfono y número de fax 
del autor responsable.

2) Resúmenes

 Límite: 200 palabras. Organícelo de acuerdo con: antece-
dentes, métodos, resultados y conclusiones. Al elaborar el 
resumen, no utilice abreviaturas ni cite referencias.

 En español e inglés.

 Palabras clave: en español e inglés.

3) Texto

 Describa las guías éticas seguidas para los estudios realizados 
en humanos o animales. Cite la aprobación de los comités 
institucionales de investigación y ética.

 Describa los métodos estadísticos utilizados.

 Identifique drogas y químicos utilizados por su nombre 
genérico.

4) Referencias

 Cite las referencias de acuerdo con el orden de aparición en 
el texto, utilizando números arábigos entre paréntesis. Las 
comunicaciones personales y datos aún no publicados, cítelos 
directamente en el texto. No los numere ni los incluya en la 
lista de referencias.

Los requisitos se muestran a continuación en la Lista de Verificación. Los autores debe-
rán sacar fotocopias de ella e ir marcando cada apartado una vez que éste haya sido 
cubierto durante la preparación del material para publicación.

La hoja con Lista de Verificación deberá enviarse junto con el manuscrito, también 
deberá adjuntar la forma de Transferencia de Derechos de Autor.

Los manuscritos inadecuadamente preparados o que no sean acompañados de la 
Lista de Verificación serán regresados al autor sin revisión.

L i s t a  d e  V e r i f i c a c i ó n

Instrucciones para los autoresÓrgano Oficial de la SMNP
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Instrucciones para los autores

Transferencia de Derechos de Autor

Título del artículo:   

Autor (es):

Los autores certifican que el artículo arriba mencionado es trabajo original y que no ha sido previamente publicado. También ma-
nifiestan que, en caso de ser aceptado para publicación en la Revista Neurología, Neurocirugía y Psiquiatría, los derechos de autor 
serán transferidos a la Sociedad Mexicana de Neurología y Psiquiatría, A.C. 

Conflicto de interés

Participación de cada autor

Nombre y firma de todos los autores

  

 

 Lugar y fecha:   

 Las abreviaturas de las publicaciones deben ser las oficiales y 
estar de acuerdo con las utilizadas en el Index Medicus.

 Artículo (ponga todos los autores), ejemplo:
 Lasky MD, Chousleb KA, Carmen Hernández BMC, Greens-

pun MM. Microcirugía endoscópica en el cuello utilizando 
a la rata como modelo experimental. An Med Asoc Med 
Hosp ABC 1999; 44(3): 113-116.

 Libro, ejemplo:
 Sechzer JA: The role of animals in biomedical research. 

New York Academy of Sciences, 1983.

 Artículo en libro, ejemplo:
 Funess JB, Costa M: An overview of the enteric nervous 

system. In: Funess JB, Costa M, eds. The enteric nervous 
system. Vol. 1. New York; Churchill Livingstone, 1987:1-5.

5) Cuadros

 A doble espacio, cada uno en hoja separada.

 Numerarlos de acuerdo con su orden de aparición en el texto.

 El número y título del cuadro aparecen arriba del mismo y las 
notas explicatorias abajo de éste.

6) Leyendas de las figuras

 A doble espacio y numeradas de acuerdo con su orden de 
aparición.

 Provea suficiente información para permitir la interpretación 
de la figura sin necesidad de referirse al texto.

7) Figuras

 Envíe tres juegos de fotografías de alta calidad o generadas en 
impresora láser, cada juego en sobre separado. Deben tener 
dimensiones adecuadas para su publicación (tamaño postal). 
Idealmente, las fotografías deberán ser enviadas en impresión 
a color.

 Anexe un juego de fotocopias de las figuras con cada copia 
del manuscrito.

 Identifique cada figura con el apellido del primer autor, número 
de la figura y una flecha indicando la parte superior. Escriba estos 
datos sobre etiquetas autoadheribles y péguelas después en la 
parte posterior de cada figura.

 Las fotografías en las que aparecen pacientes identificables 
deberán acompañarse de permiso escrito para publicación 
otorgado por el paciente. De no ser posible contar con este 
permiso, una parte del rostro de los pacientes deberá ser 
tapada sobre la fotografía.

 En el caso de que las figuras estén procesadas en archivo elec-
trónico, deberán incluirse en un disco distinto al que incluye 
el texto. Las imágenes deberán estar digitalizadas en formato 
JPG (JPEG), sin compresión y en resolución mayor o igual a 
150 ppp.

Dirija todos los manuscritos a:
Editor
Dr. Pablo Cuevas Corona
E-mail: pablocuevasmd@gmail.com
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2019
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El Arte y la
SALUD MENTAL

 Día: 9 de abril
 Horario: De 7pm a 9pm
 Lugar: Centro Médico ABC Campus Observatorio,
  Auditorio Susan Lowell

Sociedad Mexicana de Neurología
y Psiquiatría, A.C. 

Invita al evento
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Evento a cargo de la PMG de Psiquiatría con la Asociación Mexicana de Psiquiatría
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Número especial sobre 
Síndrome de la Apnea Obstructiva del Sueño

Editorial

Trastornos neurológicos asociados con
el síndrome de apnea obstructiva del sueño

Síndrome de apnea-hipopnea 
obstructiva del sueño, depresión y ansiedad

Consecuencias neuropsicológicas de la apnea obstructiva
del sueño y efecto terapéutico de la presión positiva
constante de la vía aérea en el rendimiento cognitivo

Consecuencias cardiovasculares 
del síndrome apnea-hipopnea del sueño

Consecuencias metabólicas 
de la apnea del sueño
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