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INTRODUCERE

De-a lungul timpului investigarea somnului a cunoscut mai multe etape. Daca initial reprezenta o
entitate consideratd fara implicatii patologice, ulterior, cercetarile neurofiziologice si studiile
polisomnografice au permis identificarea si documentarea diferitelor afectiuni legate de
perturbarea somnului.

Patologia somnului este din ce in ce mai raspandita la nivel mondial, afectind o proportie
semnificativd de indivizi, Insd, cu o patogeneza, incd, incomplet elucidata. Spectrul afectiunilor
somnului cuprinde o gama larga de conditii care au fie caracter tranzitor, fie determind afectare
cronica. In plus, aceste patologii au un impact global asupra calitatii vietii bolnavilor si prezinta
implicatii care perturba activitdtile cotidiene ale pacientilor, iar, in evolutie, pot determina
exacerbarea conditiilor preexistente sau pot duce la afectare multisistemica.

SASO este cea mai frecventd tulburare a somnului si reprezintd o patologie dezabilitantd ce
afecteaza milioane de indivizi la nivel mondial, caracterizata prin diversitate fenotipica, de aceea,
scopul acestui studiu a fost de a evalua interrelatia diferitelor caracteristici clinice sau patologii
asociate si SASO in vederea identificarii pacientilor cu risc crescut pentru acest sindrom si de a
creste atat nivelul de constientizare cét si gradul diagnosticarii acestei tulburari respiratorii din
timpul somnului, identificand, astfel, metode alternative, facile si cost-eficiente.

Lucrarea este structuratd in doud parti, cuprinde o parte generald constituitd din 3 capitole 1n
cadrul cdrora sunt prezentate date teoretice privind somnul, medicina somnului si patologia
somnului, respectiv, definirea, epidemiologia, fiziologia, etiologia, diagnosticul si tratamentul
sindromului obstructiv de apnee in somn. Totodata, in cadrul capitolului 3, este evaluata relatia
patologiei obstructive a somnului cu diferite afectiuni coexistente (cardiovasculare, metabolice,
respiratorii, neurologice, oncologice sau nefrologice). Partea speciala, respectiv contributia
personald, cuprinde 7 capitole in cadrul cdrora sunt cuprinse obiectivele , ipoteza de lucru si cele
3 studii ale cercetarii.
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PARTEA GENERALA

1. Sindromul obstructiv de apnee in somn

2.1. Definitie

Sindromul obstructiv de apnee in somn este o patologie multifactoriald, cronica, progresiva,
reprezentand cea mai frecventd tulburare respiratorie din timpul somnului, o afectiune
heterogena responsabild pentru o gamd largda de comorbiditati, cu impact major asupra
mortalitatii. Actual, sindromul este definit prin episoade repetate de oprire sau reducere a
fluxului aerian la nivelul gurii si nasului, fenomen cauzat de colapsul partial sau complet al
cailor aeriene superioare, modificari ce au loc in timpul somnului ca si consecintd a pierderii
tonusului musculaturii faringiene. Apneea reprezintd un eveniment respirator cu durata mai
mare sau egala cu 10 secunde si consta in reducerea fluxului de bazd cu mai mult de 90%, iar
hipopneea este definita printr-o reducere a fluxului respirator cu mai mult de 30% (pana la 90%),
pentru o durata de cel putin 10 secunde si este Insotitd de o desaturare de cel putin 4% (Figura
5).

Figura 5. Reprezentarea grafica a evenimentelor respiratorii

HIPOPNEE

2.1.1. Studiul somnului

SASO ar trebui suspectat in cazul fiecarui individ care prezintd somnolentd diurnd excesiva,
sforait, senzatie de sufocare in somn sau apnei semnalate de anturaj, Tn mod special, atunci cand
asociaza facori de risc pentru aceasta conditie, precum obezitate, sex masculin sau varsta peste
50 de ani. Identificarea SASO nu se poate realiza exclusiv clinic [50], de aceea, toti pacientii cu
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aceastd suspiciune necesitd o evaluare obiectivd efectuatd cu ajutorul instrumentelor de
diagnostic folosite in somnologie si care cuprind teste multiparametrice ce realizeaza studiul
somnului si care sunt reprezentate de poligrafie cardio-respiratorie si polisomnografie.

Poligrafia cardio-respiratorie (PG) este investigatia ce poate fi utilizatd n studiul somnului
pentru evaluarea diagnosticului de sindrom de apnee 1n somn, identificind evenimente
respiratorii de tipul hipopneei si apneei centrale, obstructive sau mixte (Figura 9).
Polisomnogratia (PSG) este investigatia somnului ce cuantificA multipli parametri
electrofiziologici, fiind consideratd examinarea “gold standard” in diagnosticul SASO. Aceasta
este utilizata atat pentru identificarea sindromului, cat si pentru evaluarea altor patologii ale
somnului care pot coexista [S51].

Principalul obiectiv in identificarea SASO si definirea severitatii sindromului il constituie
determinarea indicelui apnee-hipopnee. Acest indicator este reprezentat de numarul de
evenimente respiratorii, respectiv apnei si hipopnei, care apar intr-o ord de somn. Desi 1n
literaturd sunt descrise diverse niveluri prag ale severitatii SASO, In mod tipic, consideram
SASO usor atunci cand valoarea indicelui apnee-hipopnee este cuprins in intervalul 5 — < 15
evenimente/ord, SASO moderat atunci cand parametrul indice apnee-hipopnee are o valoare
cuprinsa in intervalul 15 — 30 evenimente/ord si SASO sever atunci cand exista mai mult de 30
de evenimente respiratorii intr-o ord de somn (Tabel 3).

Figura 9. Poligrafie cardio-respiratorie : aspectul evenimentelor respiratorii
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CONTRIBUTIA PERSONALA

1.Ipoteza de lucru/obiective

Sindromul obstructiv de apnee in somn reprezintd o patologie complexd cu o prevalentd in
crestere 1n ultimele decade care impacteaza morbi-mortalitatea, avand consecinte multisistemice
si implicand costuri ridicate atat in ceea ce priveste diagnosticul cat si terapia. Cu toate acestea,
este, Incd, o entitate mult subdiagnosticata si, implicit, subtratata, de aceea, lucrarea de fata are
ca principal scop identificarea factorilor predictivi ai sindromului obstructiv de apnee in somn si
corelarea acestora cu severitatea sindromului.

Obiectivul secundar este de a dezvolta modele predictive ce ar putea identifica subiectii cu risc
crescut de a dezvolta SASO, ajutand , astfel, la prioritizarea pacientilor la studiul somnului si
contribuind la un diagnostic si tratament precoce .

2. Metodologie generala

Pentru a indeplini obiectivele propuse am efectuat o cercetare ce a inglobat trei studii realizate in
cadrul unui esantion populational ce a cuprins indivizi nou diagnosticati cu Sindrom obstructiv
de apnee in somn prin poligrafie cardio-respiratorie, investigati in cadrul Laboratorul de
Somnologie si in cadrul Clinicii ORL ale Spitalului Clinic Judetean de Urgenta Constanta.

Pacientii au fost Tnrolati 1n studiu consecutiv, in functie de momentul prezentarii si investigarii in
cadrul Laboratorului de Somnologie si avand in vedere criteriile de selectie. Cercetarea s-a
desfasurat pe o perioadd de 48 luni, in intervalul octombrie 2015 — septembrie 2019.

Pentru a fi inclusi in cercetare, subiectii cohortei studiate au indeplinit urmatoarele criterii de
includere:

- Varsta peste 18 ani

- IAH > 15 evenimente/h

- SASO nou diagnosticat

- Posibilitatea parcurgerii tuturor parametrilor urmariti in cadrul cercetarii
- Semnarea consimtamatului informat

Pacientii care nu au fost inrolati in cercetare au Intrunit cel putin unul dintre urmatoarele criterii
de excludere din studiu:

- Varstd sub 18 ani

- IAH < 15 evenimente/h

- Diagnosticul unei alte patologii a somnului
- SASO cunoscut

- Istoric de utilizare CPAP/BiPAP
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- Existenta patologiilor de tipul: diabet zaharat tip1, dislipidemie familiala

- Patologie din sfera psihiatricd, neurologica sau alti factori care nu au permis aplicarea
diverselor teste folosite n cadrul studiului

- Sarcina
- Refuzul pacientului de a semna consimtdmanul informat

Datele statistice au fost prelucrate utilizdnd programele IBM SPSS Statistics versiunea 27 si
Microsoft Excel 2010. Pentru evaluarea datelor si testarea ipotezelor de lucru am folosit teste
statistice parametrice si neparametrice. Semnificatia statistica a fost luatd in considerare atunci
cand valoarea p a fost mai mica de 0,05.

3. Studiul 1 — Caracterizarea lotului de studiu prin definirea parametrilor
demografici, clinici, antropometrici si poligrafici

Obiectivul acestui studiu a fost de a defini caracteristicile pacientilor cu SASO, identificind
fenotipurile de prezentare clinicad utilizand instrumente simple si standardizate de evaluare la o
cohortd de pacienti nou diagnosticati cu patologia obstructivda a somnului. Caracterizarea
populatiei cohortei de lucru s-a efectuat printr-un studiu observational, analitic, prospectiv.

Lotul de studiu a cuprins 198 pacienti, repartizati in functie de gen, astfel (figura 2):
- 141 de pacienti de gen masculin (71.21%)
- 57 de pacienti de gen feminin (28.79%)

Figura 2. Repartitia pacientilor din lotul de studiu in functie de gen

H Masculin H Feminin

Masculin Feminin Total

Varstele pacientilor inrolati n studiu au fost cuprinse Intre 25-82 ani, varsta medie a lotului de
studiu fiind 53.87 ani, respectiv, deviatia standard fiind 11.60 ani. (Tabel 2)

8
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Tabelul 2. Varstele minima, maxima, medie si deviatia standard pentru lotul studiat.

N Minimum Maximum Mean Std. Deviation

Varsta (ani) 198 25 82 53.87 11.601

Figura 3 . Distributia pacientilor din lotul de studiu raportata pe grupe de varsta

Numar pacienti

20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89
Grup varsta (ani)

Se constata ca, din totalul celor 198 pacienti cupringi in grupul de lucru, 86 pacienti (43.43%) au
fost diagnosticati cu SASO forma moderata iar 112 pacienti (56.57%) au fost diagnosticati cu
SASO forma severa. (Figura 9).

Figura 9. Repartitia pacientilor din lotul de studiu in functie de valoarea IAH

120
100 ~

Pacienti
(o))
o

40

20 A

15-29 ev/h >30ev/h B SASO moderat HSASO sever
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In ceea ce priveste IAH la nivelul intregului grup, acesta a variat in intervalul 15.2 — 110
evenimente/h si a avut o valoare medie de 38.55 evenimente/h cu o deviatie standard de 20.29
evenimente/h. (Tabelul 10)

Tabelul 10. Valorile minima, medie, maxima si deviatia standard a IAH-ului
N Minimum Maximum Mean Std. Deviation
IAH 198 15.2 110.0 38.552 20.2962

(evenimente/h)

4. Studiul 2 — Determinarea prevalentei comorbiditatilor intr-o populatie nou
diagnosticata cu SASO si evaluarea corelatiilor dintre patologia obstructiva a
somnului si patologiile asociate

In studiul nostru am urmirit interrelatia SASO — comorbidititi, avand urmatoarele obiective:

- determinarea prevalentei patologiei cardiovasculare Intr-o populatie nou diagnosticatd cu
SASO

- determinarea prevalentei patologiei metabolice intr-o populatie nou diagnosticatd cu
SASO

- determinarea prevalentei patologiei ORL intr-o populatie nou diagnosticata cu SASO

- corelarea prezentei patologiilor asociate cu parametri demografici, antropometrici,
poligrafici

4.4.1. Patologia cardiovasculara

In ceea ce priveste patologia cardiovasculari, am analizat prezenta hipertensiunii arteriale si a
fibrilatiei atriale 1n relatie cu parametrii demografici si poligrafici ai pacientilor inrolati in
cercetare.

Figura 50. Frecventa HTA la nivelul lotului studiat

i Lot de studiu H Grup cu HTA

10
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Figura 55. Frecventa Fibrilatiei atriale la nivelul lotului de studiu

Fibrilatie atriala

1689
B5 35%

Absenta

-Prezema

4.4.2. Patologia metabolica

Dislipidemia cunoscutd sau nou diagnosticata,

reprezentatd de

hipercolesterolemie,

hipertrigliceridemie sau conditii mixte, a fost identificata la 117 pacienti (59.10%) din cei 198

subiecti ai lotului studiat (Figura 59).

Figura 59. Distributia pacientilor cu Dislipidemie raportata la nivelul lotului de studiu

Dislipidemie

lAbsanta
Prezenta

Sindromul metabolic a fost identificat la 114 pacienti (57.6%) din totalul celor 198 subiecti ai

cohortei de studiu. (Figura 62).

11
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Figura. 62 Frecventa Sindromului metabolic in cadrul lotului de studiu

Sindrom metabolic

.Ahsenl
Prezent

Cercetarea a urmadrit si prezenta Diabetului zaharat de tip 2 cunoscut sau nou diagnosticat 1n
cadrul lotului de studiu. Acesta afectiune a fost identificatd in cazul a 53 pacienti (26.8%) din
totalul celor 198 subiecti ai grupului. (Figura 66)

Figura 66. Frecventa Diabetului zaharat de tip 2 la nivelul esantionului studiat

Diabet zaharat tip 2
Absent
BFrezent

4.4.3. Patologia ORL

In ceea ce priveste lotul de cercetat, dintre cei 198 pacienti inrolati in studiu, pentru 43 pacienti
(21.71%) au fost identificate patologii ORL (Tabelul 90, Figura 70).

12
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Tabelul 90. Frecventa patologiei ORL la nivelul lotului de studiu

Frequency Percent
Valid Hipertrofie cornete nazale 10 5.1%
inferioare
Rinosinuzita cronica 14 7.1%
Deviatie sept nazal 19 9.6%
Absent 155 78.3%
Total 198 100.0%

Figura 70. Frecventa patologiei ORL la nivelul lotului de studiu

H Deviatie sept nazal

L1 Hipertrofie cornete

nazale
H Rinosinuzita cronica

Lotul de
studiu

5. Studiul 3 — Dezvoltarea unor modele predictive in vederea facilitarii -
diagnosticului SASO pe baza variabilelor cercetate

Cercetarea a urmarit corelatia parametrilor analizati in cadrul studiilor prospective descrise
anterior, respectiv, Studiul 1 si Studiul 2, precum, variabilele clinice, fizice, masurdtori
antropometrice si comorbiditati cu nivelul indicelui de apnee hipopnee, fiind utilizati numai
parametrii cu semnificatie statistica (Tabel 98). Totodata, trebuie mentionat faptul ca variabile
cercetate au importante limitdri in ceea ce priveste predictibilitatea sindromului atunci cand sunt
utilizate izolat, insa, pot constitui o metoda de diagnostic cost — eficienta si utild, atunci cand
sunt grupate intr-un model, acest amendament reprezentand premisa studiului propus.

13
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Tabel 98. Corelatii IAH - variabile demografice, antropometrice, clinice si comorbiditati
raportate la nivelul lotului de studiu si diferentiat pe sexe

Cohorta de studiu Barbati Femei
Variabile

P P P
IMC 0,000 0,000 0,001

0,001 0,000 0,02
CG

0,000 0,000 0,001
CT

0,01 0,01 0,01
Raport talie/sold

0,000 0,000 0,000
ESS
Clasa Mallampati 0,000 0,000 0,000
HTA 0,000 0,000 0,000
SM 0,000 0,000 0,000

Asadar, am aplicat statistica multivariatd pentru a evalua predictorii semnificativi ai severitatii
SASO. Valorile coeficientilor modelului de regresie liniara multipld au fost utilizate pentru a
elabora o formula predictivd a IAH — ului atat la nivelul intregului grup, cat si diferentiat pe sexe,
iar ecuatia obtinuta am testat-o retrospectiv in cadrul esantionului studiat. Ulterior, am construit
curbele ROC pentru a testa sensibilitatea si specificitatea modelelor rezultate.

14
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5. Concluzii

» Caracteristicile SASO au diferit in functie de genul subiectilor, putdndu-se contura
diferite fenotipuri clinice. Astfel, populatia de gen feminin a fost diagnosticatd mai
frecvent dupd decada a 5 a, nivelurile IAH au fost mai reduse si au raportat mai frecvent
simptome. In contrast, populatia de gen masculin a prezentat forme mai severe de boal si
au avut indici antropometrici mai Insemnati.

» Este necesara cresterea gradului de constientizare asupra sindromului, deoarece debutul
simptomatologiei este insidios, majoritatea pacientilor, fie prezinta simptome cu cativa
ani anterior diagnosticului, fie existd pacienti la care sindromul prezinta expresie clinica
doar in momentul aparitiei consecintelor multisistemice.

» Numarul comorbiditatilor creste odata cu severitatea patologiei obstructive a somnului,
fenomen ce prezinta implicatii bidirectionale.

» Determinarea predictorilor sindromului obstructiv de apnee in somn si elaborarea
formulelor de screening bazate pe componente elementare (anamneza, istoric medical,
examen fizic) care nu implicd costuri suplimentare, duce la identificarea subiectilor
susceptibili de a avea SASO crescand, astfel, rata diagnosticului sindromului cu scopul
imbunatatirii calitatii vietii indivizilor afectati.

» Sanctiunea terapeuticd este imperios necesara pentru toti pacientii indiferent de
severitatea patologiei obstructive a somnului, intrucat, absenta terapiei duce la aparitia
complicatiilor.

> Prevalenta in crestere a SASO ridica probleme de sdnantate publicd cu impact
epidemiologic rasunator, asadar, este necesard cresterea gradului de educatie cu privire la
aceasta patologie conturdndu-se nevoia identificdrii modalitatilor alternative de
screening al pacientilor cu risc crescut de a dezvolta sindromul

15
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