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RESUMEN

Contexto:

Actualmente existen pocos estudios reportados que sugieren aparente asociacion
entre SAHOS y el desarrollo de glaucoma. En Colombia el Unico estudio realizado
por Teheran et al, reportd prevalencia de 8% de glaucoma en pacientes con
SAHOS.

Objetivos:

Estimar la asociacion entre SAHOS vy el desarrollo de glaucoma en una poblacion
Colombiana.

Métodos:

Estudio observacional analitico de cohorte prospectivo. 53 pacientes en cada
cohorte de estudio. Cohorte expuesta: pacientes con diagnéstico de SAHOS con
polisomnografia positiva, sin glaucoma. Cohorte no expuesta: pacientes sin
SAHOS ni glaucoma.

Resultados:

Mediante andlisis de asociacion cruda y ajustada, solo la presencia de SAHOS fue
el unico con fuerte asociacion causal para sospecha de glaucoma (RR ajustado
6.36, IC 95%). El resto de factores no mostraron una asociacion estadisticamente
significativa. La mayoria de pacientes con grado moderado y severo de SAHOS
presentaron corneas gruesas.

Conclusiones:

El SAHOS esté fuertemente asociado a la sospecha de glaucoma. No se encontro
relacion entre la PPO y el desarrollo de glaucoma en los pacientes con SAHOS.

El aumento en el grosor de las corneas de pacientes con SAHOS, podria plantear
la hipétesis de que sea un factor protector para el desarrollo de glaucoma en la
poblacién de Cartagena.

Palabras clave: (obstructive sleep apnea, Sleep apnea risk, questionario, Indice de
somnolencia de Epworth, Glaucoma, SAHOS)
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ABSTRACT
Background:

Currently there are few reported studies that suggest an apparent association
between OSAHS and the development of glaucoma. In Colombia, the only study
conducted by Teheran et al, reported an 8% prevalence of glaucoma in patients
with OSA.

Objectives:

To estimate the association between SAHOS and the development of glaucoma in
a Colombian population.

Methods:

Analytical observational study of a prospective cohort. 53 patients in each study
cohort. Exposed cohort: patients diagnosed with OSA with positive
polysomnography, without glaucoma. Non-exposed cohort: patients without OSA
or glaucoma.

Results:

By means of crude and adjusted association analysis, only the presence of OSA
was the only one with a strong causal association for suspected glaucoma
(adjusted RR 6.36, 95% CI). The rest of the factors did not show a statistically
significant association. The majority of patients with moderate and severe grade of
OSAHS presented thick corneas.

Conclusions:

OSA is strongly associated with the suspicion of glaucoma. No relationship was
found between PPO and the development of glaucoma in patients with OSAHS.
The increase in the thickness of the corneas of patients with OSAHS could suggest
the hypothesis that it is a protective factor for the development of glaucoma in the
population of Cartagena.

Key Words: (Sindrome de apnea obstructive del suefio, riesgo de apnea del

suefo, questionnaire, Epworth Sleepiness Scale, Glaucoma, OSA,)
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INTRODUCCION

Glaucoma es definido por la Sociedad Europea de Glaucoma como un grupo de
neuropatias Opticas cronicas y progresivas que tienen en comun cambios
morfologicos caracteristicos en la cabeza del nervio optico y en la capa de fibras
nerviosas en ausencia de otra patologia ocular o anomalia congénita. A estos
cambios se asocian la muerte de células ganglionares de manera progresiva y
pérdida del campo visual. ) También definido como es una neuropatia 6ptica,
cronica, progresiva e irreversible que se caracteriza por la pérdida de capa de
fibras nerviosas retinianas (CFNR) que componen el nervio éptico que puede 0 no
estar asociado al aumento de la presiéon intraocular ®® Usualmente es
asintomatica hasta que la enfermedad se encuentra en estadios avanzados. ¢

Los pacientes con glaucoma pueden perder aproximadamente el 40% de los
axones de las células ganglionares antes de que un defecto visual sea medible. ?
Entre los signos de glaucoma temprano usualmente se encuentran un
adelgazamiento de CFNR, seguidas de muescas en la cabeza del nervio Optico.

El sindrome de apnea/hipopnea obstructiva del suefio (SAHOS) segun la
Academia Americana de Medicina del Suefio es el mas frecuente de los trastornos
respiratorios que se producen durante el suefio. Conduce a muchas
complicaciones sistémicas y oculares. Se caracteriza por episodios repetidos de
obstruccion de la via aérea superior secundarios a perdida de la actividad de los
musculos dilatadores de la via aérea superior durante el suefio o que resulta en
hipoxemia nocturna ®. Esta fragmentacion del suefio e hipoxemia llevan a un
suefio de pobre calidad, somnolencia diurna excesiva, accidente, disfuncién
neuroco 4r)1itiva, disminucién de la productividad laboral y reduccion de la calidad
de vida.

El SAHOS incrementa el riesgo de morbilidad y mortalidad cardiovascular y puede
causar también hipertension arterial, isquemia cerebral, falla cardiaca, fibrilacién
auricular e incremento de la resistencia a la insulina ®" Varios trastornos oculares
se han informado que se asocian con SAHOS incluyendo: sindrome de parpado
laxo, trastornos de la cérnea, glaucoma, neuropatia éptica isquémica anterior no
arteritica, oclusion venosa retiniana entre otras.

En 1982, Walsh y Montplaisir reportaron por primera vez una asociacion entre
SAHOS vy glaucoma en cinco pacientes en dos generaciones de una misma
familia®. Pero fue Mojon y colaboradores quienes en 1999 publicaron el primer
articulo describiendo un incremento de la prevalencia de glaucoma en pacientes
con SAHOS. Existen en la actualidad estudios que aceptan esta condicion como
factor de riesgo para desarrollo de glaucoma sin embargo la evidencia en
demostrar causalidad aun es limitada
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1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El glaucoma es la primera causa de ceguera irreversible en el mundo,®*? y se
caracteriza por ser un grupo de trastornos oculares que implican dafio progresivo
del nervio éptico y perdida del campo visual, con mayor morbilidad en mujeres y
asiaticos®, en los Estados Unidos glaucoma primario de angulo abierto (GPAA)
representa casi dos tercios de todos los casos de glaucoma reportado, se estima
que 2,25 millones de personas en los EE.UU. Mayores de 40 afios tienen GPAA®*
10 millones de estadounidenses se estima que tienen presion intraocular (PIO)
mayor de 21 mm/Hg u otros factores de riesgo para desarrollar la enfermedad:
aproximadamente 10% se convertiran en GPAA en el transcurso de 10 afios. Para
el 2020 un estimado de 79,6 millones de personas podria ser afectado por la
enfermedad, y el 74% de estos corresponderan a GPAA. Asi mismo se estima que
para el 20140 esta cifra ascienda a 111.8 millones de personas afectadas por la
enfermedad.®*?

En Latinoamérica existen tres evidencias epidemiologicas de gran valor al
respecto de la prevalencia de glaucoma el proyecto VER, Quigley vy
coinvestigadores que reportan en 4774 mexicanos encontrandose una prevalencia
de 1,97% de GPAA, incrementandose de 0,50% en los del rango de 41 a 49 afios
hasta 12,63% en mayores de 80 afios; prevalencia de GAC fue de 0,10%.") En el
estudio LALES se demostré una prevalencia de GPAA en latinos de 4,74% vy
Sakata demostré que en poblacion piraquara, Brazil prevalencia de todos los tipos
de glaucoma fue de 3,4% %"

En Colombia Rueda y colaboradores en Bucaramanga, Colombia reportan una
prevalencia de 3,9% en mayores de 40 afios siendo caracteristico la elevada
frecuencia de glaucoma primario de &ngulo abierto con presién normal en 60%“Y.

El sindrome de apnea obstructiva del suefio es un trastorno mas prevalentes en la
poblacion general y esta asociado a diferentes alteraciones bioldgicas, siendo uno
de los factores de riesgo para glaucoma, causando dafios irreversibles en el
campo visual. Ademas puede llegar a desencadenar importantes problemas
cognitivos, metabdlicos y cardiovasculares. 2" Con una prevalencia a nivel
mundial de 2-5% en poblacion de edad media, de estos 9% en mujeres y 24% en
hombres, los cuales aumentan con el incremento en el indice de masa corporal
evidenciando un aumento constante a través del tiempo *#%® En Colombia la
prevalencia de los trastornos del suefio fue del 27%, pero no se conoce la
epidemiologia de SAHOS en este pais.®**®

Una alta prevalencia de glaucoma fue encontrada en pacientes con SAHOS
especialmente en casos severos, con valores muy fluctuantes. Segun Huanbo Liu
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en su metanalisis realizado en China y publicado en 2015 mostro en pacientes con
SAHOS un aumento del riesgo de glaucoma de 65% asociado principalmente al
GPAA pero no GTN pero estos datos coinciden con resultados de otros estudios
de gran peso epidemioldgico. ™

Estudios a nivel mundial sugieren una aparente asociaciéon entre SAHOS vy el
desarrollo de glaucoma, principalmente Glaucoma de tensién normal, por lo que
quisimos evaluar la existencia real en una cohorte con SAHOS y sin SAHOS el
desarrollo de glaucoma

= ¢ Cual es la asociacion existente entre SAHOS y el desarrollo de glaucoma
en la poblacion de Cartagena?
» (Es el SAHOS factor de riesgo importante en el glaucoma?
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2. JUSTIFICACION

En la actualidad, a pesar de la evidencia reportada en la literatura mundial entre la
correlacion entre sindrome de apnea hipopnea obstructiva del suefio y glaucoma,
aun en la poblacién de América latina no existe estudios que demuestren la
existencia de esta asociacion.

En efecto, en Colombia la prevalencia de estas dos entidades clinicas es
desconocida y asi mismo las caracteristicas y frecuencia entre ambas, en la
mayoria de los casos por la consulta tardia, el alto costo, el desinterés y
desinformacion por parte de los pacientes e inclusive especialistas del area de la
salud, permiten que esta enfermedad sea subdiagnosticada en pacientes con
SAHOS y no sean remitidos a la especialidad de oftalmologia oportunamente.
Unico estudio en Colombia que reporta esta asociacion entre ambas entidades fue
realizado por Teheran y cols, evidenciando una prevalencia de 8% de glaucoma
en pacientes con SAHOS.

Para la realizacién de este estudio contamos con una base de datos de pacientes
con diagnostico de SAHOS de un centro de referencia de la ciudad y la region
caribe ademas con el personal idoneo, un especialista en glaucoma y los equipos
tecnoldgicos necesarios en la Clinica Oftalmologica de Cartagena para confirmar
diagndstico de glaucoma. Asi como también pacientes sin SAHOS vy sin glaucoma
para hacer la respectiva comparacion de los pacientes con diagnostico de SAHOS
permitiendo evaluar con una mejor precision las caracteristicas individuales de
cada paciente en ambas cohortes de estudio para el desarrollo del glaucoma.

La justificacion de este estudio es el reporte de la asociacion, teniendo en cuenta
las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas entre pacientes con diagnostico de
SAHOS de un centro de manejo de enfermedades del suefio en Cartagena
durante 3 afos de seguimiento y pacientes sin SAHOS seleccionados al azar de
una muestra de la poblacion cartagenera a quienes ademas se les aplico el indice
de Somnolencia de Epworth, escala utilizada para detectar la existencia de mayor
riesgo aparente de SAHOS, y posteriormente estos casos sean confirmados con la
polisomnografia. Y sea posible contribuir a una nueva base de datos con un
seguimiento a largo plazo y asi determinar en el tiempo quienes desarrollaran
glaucoma.

Tener alto impacto en el diagnostico temprano y tratamiento eficaz y oportuno para
glaucoma en pacientes con diagndstico previo de SAHOS.
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3. OBJETIVOS

3.1. OBJETIVO GENERAL

Estimar la asociacion entre SAHOS y el desarrollo de glaucoma en una poblacion
Colombiana —Cartagena de Indias.

3. 2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas generales y antecedentes de las cohortes de
estudio.

2. ldentificar los hallazgos oculares clinicos y paraclinicos en los pacientes con y
sin SAHOS.

3. Comparar las caracteristicas de riesgo por severidad del SAHOS.

4. Comparar la frecuencia de SAHOS y otros factores relevantes segun el
desarrollo de sospecha y diagnéstico de glaucoma.

5. Evaluar en el grupo de pacientes con SAHOS la presion de perfusién ocular y
su posible asociacion con glaucoma.
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4. MARCO TEORICO

4. 1. DEFINICION

El glaucoma representa un grupo de enfermedades definidas por una neuropatia
Optica en la que existe aumento de la excavacion y debilitamiento de tejido
conectivo y neural del disco Optico con desarrollo de patrones distintivos de
disfuncion del campo visual y en la que la PIO suele ser un factor modificador
clave ™, A nivel molecular se relaciona con la presencia de la molécula de
adhesion leucocitaria endotelial (ELAM-1) que indica una respuesta al estrés en
las células de la malla trabecular de los ojos glaucomatosos **

A finales del siglo pasado, méas de 60 millones de personas fueron afectadas por
glaucoma en todo el mundo y cerca de 10 % quedaron como ciegas bilaterales®
en pleno siglo XXI se ha estimado que alrededor de 180 millones de individuos
padecen graves limitaciones visuales en el planeta, 90 % de ellos pertenecientes a
sociedades en vias de desarrollo®”. El glaucoma afecta hasta el 2% de las
personas mayores de 40 afios y hasta el 10% de las personas de 80 afios; un 50%
de esta poblacion puede no estar diagnosticada, en poblaciones africanas y
europeas. El glaucoma primario de angulo abierto (GPAA) es la forma mas
frecuente %

4.1.1. GLAUCOMA PRIMARIO DE ANGULO ABIERTO (GPAA)

GPAA ocurre cuando hay una neuropatia Optica glaucomatosa con o sin PIO
elevada, es el mas comun de todos los glaucomas, las encuestas poblacionales
han demostrado que hasta un 61% de los pacientes con GPAA tienen un solo
screening de PIO <21mmhg. Para clasificarlo como idiopéatico, no debe haber
anomalia estructural del angulo iridocorneal demostrado por gonoscopia. 8129 gj
el angulo formado por el iris, el cuerpo ciliar y la cornea es mayor de 20° es
considerado abierto.

Los signos incluyen relacién copa —disco amplia con adelgazamiento del anillo
neurorretiniano, en particular en los polos inferiores y superiores del disco. Puede
haber pérdida difusa o focal de la capa de la capa de fibras nerviosas de la retina
(CENR) y hemorragias del disco 6ptico. El glaucoma es generalmente bilateral
pero la asimetria de los hallazgos del disco es comdn la progresion de estos
hallazgos del disco documentan el diagnéstico. Generalmente no hay sintomas
hasta etapas muy avanzadas de la enfermedad, puede observar dafio alteracion
en la fijacion, el dafio en el campo visual sigue al dafio anatémico de la CFNR.®Y
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Como factores de riesgo para desarrollo de la enfermedad tenemos: La PIO
basados en estudios epidemioldgicos ha revelado un promedio de 15,5mmhg con
una desviaciéon estandar de 2,6mmhg esto lleva a la definicién de “normal” como 2
desviaciones estandar de promedio de PIO. Es decir aproximadamente 10-
21mmhg. Se sabe que la PIO en la poblacion general no esta representado por
una distribucion gaussiana pero esta sesgada hacia presiones mas altas. Por eso
PIOs de 22mmhg no representan por lo tanto necesariamente una anomalia desde
el punto de vista estadistico. Varios estudios han indicado que hasta el 30%-50%
de los individuos con neuropatia Optica glaucomatosa y/o pérdida del campo visual
tienen PIOs iniciales debajo de 22mmhg. También hay que tener en cuenta que el
espesor corneal afecta la medicién de la PlO, corneas mas gruesas resisten la
indentacion con resultante mediciones altas falsas. Lo contrario ocurre con
corneas de espesores mas delgados <5452

Otros factores de riesgo para el desarrollo de GPAA son edad avanzada La
Encuesta Baltimore encontr6 que la prevalencia de glaucoma aumenta
dramaticamente con la edad, sobre todo entre las personas negras, superando el
11% en los mayores de 80 afios o mayor. El estudio de tratamiento de la
hipertension ocular (OHTS) encontré un aumento del riesgo de progresion a GPAA
con la edad (por década). La raza es otro factor de riesgo importante para el
GPAA. La prevalencia de GPAA es de 3 a 4 veces mayor en personas de raza
negra y blancos hispanos que en las personas blancas no hispanas. La ceguera
por glaucoma es al menos 4 veces mas comun en los negros que en blancos. En
OHTS, pacientes negros eran 59% mas propensos que los blancos a desarrollar
glaucoma. Una historia familiar positiva es también un factor de riesgo para el
GPAA. La Encuesta de Baltimore encontré que el riesgo relativo de GPAA se
incrementd en aproximadamente 3,7 veces para los individuos que tienen un
hermano con GPAA.® Otros desordenes asociados segin el estudio de
Rotterdam miopia alta > -4D fue asociada con una aumento de riesgo de 2,31
veces de desarrollar glaucoma. Extensa evidencia muestra que presiones de
perfusién ocular (PPO) bajas <30mmhg es un fuerte factor de riesgo para el
desarrollo de glaucoma independiente de PIO, aumenta riesgo 6 veces de
desarrollar GPAA.*9

Estas presiones de perfusiobn ocular baja se explican por la alteracion y
disminucién de la irrigacion del nervio 6ptico. PPO < 50 mmHg mayor prevalencia
de GPAA.

Early Manifest Glaucoma Treatment Study: P sistélica < 125 mmHg—-> mayor
riesgo

Respecto a la presion de perfusion ocular esta se obtiene mediante el calculo de la
diferencia entre PA (sistole o diastole ) y la PIO.
PPO: 2/3 (PAM ( P diastolica + 1/3 diferencia entre P diastélica y P
sistdlica.) - PIO) 29
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4.1.2 SOSPECHA DE GLAUCOMA PRIMARIO DE ANGULO ABIERTO

Un individuo sospechoso de GPAA segun AAO Glaucoma panel en el 2010 y la
European Glaucoma Society (EGS) en el 2003 es aquel con un disco 6ptico
sospechoso sin evidencia de dafio en el campo visual, mas al menos un factor de
riesgo o una PIO (>21mmhg y < 30mmhg sin tratamiento) persistentemente
elevada sin evidencia de dafo funcional o estructural también definida como
hipertensién ocular.®®

4.1.3 GLAUCOMA PRIMARIO DE ANGULO CERRADO

El glaucoma primario de angulo cerrado puede ser agudo o crénico se habla de
cierre angular agudo cuando subitamente la raiz del iris obstruye el flujo de salida
de humor acuoso a través del angulo iridocorneal. Como factores de riesgo para
glaucoma primario de angulo cerrado esta raza: el GPAC se presenta en el 0,1%-
0,6% en blancos mayores de 40 afios, 01%-0,2% en negros, 2,1 -5.0% en
esquimales, 0,4-1,4% en asiaticos. Estas diferencias pueden ser explicadas por la
diferencia en parametros biométricos (profundidad camara anterior estrecha
<2,5mm, cristalino grueso, aumento de la curvatura anterior del cristalino, longitud
axial corta) de las diferentes poblaciones. En cuanto al género es 3 a 4 veces mas
comun en mujeres que en hombres, puede ser explicado por qué las mujeres
tienen segmentos anteriores y longitudes axiales mas cortas que los hombres. La
incidencia de GPAC incrementa en familiares de primer grado hasta 6 veces.®

4.1.4 GLAUCOMA DE TENSION NORMAL

El glaucoma de tension normal es un diagnéstico de exclusién y se refiere una
neuropatia éptica glaucomatosa con un angulo abierto por gonioscopia y PIO
normal. Gran controversia rodea la patogénesis de GPN, estos pacientes tienen
alta prevalencia de enfermedad vascular y migrafia. Generalmente se ve en
personas mayores de 55 afios, es mas frecuente en mujeres que en hombre.
Tienen una prevalencia relativamente alta en la poblacién japonesa comparada
con otros grupos étnicos.

Para hablar de un GPN se debe conocer cudl es el perfil de la PIO del paciente en
cuestion. Bien mediante la realizacion de una curva circadiana de PIO o mediante
la toma de la P1O en diferentes momentos del dia durante diferentes dias.®)

En un estudio publicado por Lester y col en el afio 2012, que compararon los
patrones de los defectos campimetricos entre pacientes con GTN y GPAA, no
encontraron diferencias significativas en las regiones paracentrales del CV. Sin
embargo los escalones nasales superiores e inferiores, asi como los escotomas
superiores, fueron mas profundos en los pacientes con GPAA en comparacién con
los de GPN. Las hemorragias del disco son mas comunes entre pacientes con
GTN comparados con GPAA.®
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4.1.5 GLAUCOMA SECUNDARIO DE ANGULO ABIERTO

El glaucoma secundario se define como una neuropatia Optica en la cual las
fluctuaciones de la PIO se explican a través de mecanismos distintos de la
disfuncion primaria de la malla trabecular. Se clasifican en glaucoma secundario
de angulo abierto, glaucoma secundario de angulo cerrado y glaucoma secundario
congénito. El sindrome de pseudoexfoliacion, que es el mas comun de los
glaucomas secundarios, su prevalencia esta estrechamente relacionado con la
edad, alcanzando un méximo en la séptima a novena década de vida.®” El
sindrome de dispersion pigmentaria es otra causa de glaucoma secundario de
angulo abierto, corresponde a 1-2,5% de los casos de glaucoma, mas frecuente
en jovenes, blancos, mayor relacion con miopia y La mayoria de los casos son
esporadicos.®® Otros materiales particulares como células sanguineas glébulos
rojos o blancos, células fantasmas, macréfagos y células tumorales pueden ser
responsables ocluir la malla trabecular. La exposicién prolongada a los corticoides
topicos sistémicos también es una causa bien conocida de glaucoma secundario
de angulo abierto. ¥

4.1.6 DIAGNOSTICO

Para realizar el diagndstico es vital realizar una historia clinica completa
investigando factores de riesgo antes mencionados, una exploraciéon oftalmoldgica
completa con evaluacién del segmento anterior para detectar signos de patologias
oculares subyacentes, hacer énfasis en toma de PIO, gonioscopia y evaluacion del
aspecto del nervio optico. Asi como también es necesaria la realizaciébn de
examenes estructurales y funcionales.™

4.1.7 TONOMETRIA

Tondmetro de aplanacion de Goldmann es el gold standard para toma de PIO. Los
errores con TAG pueden ser debidos a una técnica incorrecta y a la variabilidad
del ojo y orbita. Ejemplo: un collar, corbata justas, maniobras de valsalva,
aplastamiento del parpado. Existen tonémetros alternativos como tonometria de
Contorno Dindmico (TCD o Pascal) que tiene como ventaja que reporta menos
influencia de espesor corneal que el TAG. Ademas mide la amplitud de pulso
ocular (APO). Tonometria de No Contacto (TNC) que usa un rapido pulso de aire
para aplanar la cérnea, la ventaja es que no necesita anestesia topica y no hace
contacto directo con el ojo. Pero no remplaza el tonémetro de Goldmann.
Analizador de Respuesta Ocular que utiliza tecnologia de soplo de aire para
obtener 2 medidas de aplanacion, el promedio de estas dos es el valor de la PIO.
Esta diferencia es llamada histéresis Corneal (HC).Tondmetro de Rebote (Icare)
dispositivo portatil util en niflos. Tono-Pen este realiza 4 tomas para dar un
promedio junto con el error estandar. Util en enfermedades corneales y superficie
corneales irregulares.
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4.1.8 GONIOSCOPIA

Se basa en el reconocimiento de puntos de referencia e incluye la evaluacién del:
29 Nivel de insercién del iris, ambos el verdadero y el aparente, Forma del iris
periférico, Amplitud del angulo (Anexo figura 1), Grado de pigmento del trabéculo,
Areas de aposicion iridotrabecular o sinequias.

4.1.9 EVALUACION DE DISCO OPTICO Y CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS

El promedio de diametro de disco verticalmente es de 1,5mm.
Pero este varia en las distintas poblaciones. En general
diametros verticales < 1,6 mm se denomina como pequefio, 1,6-
2,8mm area de disco medio o normal, y areas >2,8 mm grande.
En cuanto a la relacion copa disco no debe ser considerada
como primordial en la evaluacién del anillo debido a que esta
variara dependiendo del tamafio del disco oOptico, lo que si se
debe tener en cuenta es la asimetria entre los dos 0jos,
relacion copa/disco vertical de menos de 0,2 esta presente en
el 96% de los sujetos normales. Diferencias mayores sugieren
dafio glaucomatoso, Capa de Fibras Nerviosas. Hemorragias
Del Disco Optico tienen una prevalencia de < 0,2% en la
poblacion normal, estudios han demostrado que estas estan asociadas a
progresion de la enfermedad. el adelgazamiento del anillo neurorretinal cambia la
posicion de los vasos en el disco 6ptico con deflexibn de los mismo, vasos
circunlineales o vasos en bayoneta. Utiles para evaluar progresion. Atrofia
Parapapilar: evaluar zonas alfa y beta, la zona beta es un marcador de la pérdida
del anillo neurorretinal en el disco 6ptico. Debe ser considerado como una pista y
no como un signo definitivo de glaucoma.®.

4.1.10. MEDICION CUANTITATIVA DE LA CABEZA EL NERVIO OPTICO Y DE
LA CAPA DE FIBRAS NERVIOSAS
e Tomografia con Laser de Barrido Confocal (HRT) crea imagenes
tridimensionales de la cabeza del nervio 6ptico, ademas calcula datos como
area de la excavacion, volumen de la excavacion y del anillo, grosor de la
capa de fibras nerviosas peripapilares, este cuenta con programa para
evaluar la probabilidad estadistica de glaucoma de las imagenes e
identificar areas de posible progresién en el tiempo.®?
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e Tomografia de Coherencia Optica: utiliza la interferometria y la luz de
baja coherencia que es una luz cercana a la infrarroja (840nm) para obtener
un corte de alta resolucion e imagenes en seccion transversal de la CFNR,
con relacion al espesor de capas de fibras nerviosas, varia de acuerdo al
tipo de etnia de la poblacion, el promedio es de 107,9+/-10um. En
afroamericanos 107um, y caucasicos 102 um.Tiene resolucion aproximada
de 10um. Los parametros medidos son: cabeza del nervio 6ptico, capa de
fibras nerviosas y complejo de células ganglionares, se utiliza en deteccion
temprana, diagndstico y seguimiento. Otro de los hallazgos a determinar es
la presencia de macrodiscos, cuyos resultados variaran de acuerdo al
equipo y softward utilizado, en el caso de este estudio, fue con RTVue
(Optovue) con parametros de normalidad entre 1.8 y 2.2 micras, y mayores
de 2.8 micras categorizados en macrodiscos. ¥

4.1. 11 PERIMETRIA

El examen de campos visuales es importante para el diagnostico de glaucoma y
mas importante para seguimiento y manejo de este. La Perimetria automética
estandar (SAP) es el Gold estandar para diagnéstico y seguimiento pero como se
muestra en la siguiente tabla publicada en la guia de glaucoma de la Sociedad
canadiense de Oftalmologia. Para considerar que un SAP esta alterado se
recomienda la realizacién de 3 campos visuales por afio en dos afios.®”

4. 2 SINDROME DE APNES/HIPOPNEA OBSTRUCTIVA DEL SUENO

El Sindrome de Apnea Hipopnea Obstructiva del Suefio (SAHOS) es un trastorno
frecuente, crénico, de evolucion progresiva y subdiagnosticado®?. Es causada por
la obstruccion repetitiva de la via aérea superior durante el suefio, lo que resulta
en hipopnea (disminucién de flujo de aire durante el suefio), o apnea (ausencia de
flujo de aire durante el suefio). Entre los sintomas nocturnos se encuentra
asociado a ronquidos, asfixia, movimientos anormales, nicturia en adultos vy
enuresis en nifios, insomnio, reflujo gastroesofagico, polidipsia durante la noche,
diaforesis nocturna, congestion nasal, salivacion excesiva, pesadillas, y entre los
sintomas diurnos suelen presentarse somnolencia excesiva, suefio poco
reparador, cansancio o fatiga cronica, cefalea matutina, irritabilidad, apatia,
depresion, falta de concentracion, deterioro de la memoria, cefaleas matutinas,
disminucion de la libido e impotencia, sequedad faringea y bucal matutina ¢ 2.

Los trastornos del suefio por diversas causas presentan una alta prevalencia en la
poblacién general (35-40%) ®. Afecta del 2% al 4% en mujeres y a los hombres
entre el 4% al 6% de la poblacién adulta de edad media ®?. Prevalencia en nifios
es de 1 a 3%V,
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La asociaciéon americana de Apnea obstructiva del suefio considera que alrededor
de 12 millones de pacientes padecen la enfermedad y que en 10 millones no se ha
diagnosticado de manera segura. La prevalencia de SAHOS aumenta con
algunos factores entre los que destacan la edad, particularmente en >60 afios, asi
mismo como la obesidad ©¥, género masculino y la posmenopausia ©?. Asi
mismo existen otros mas asociados en relacion con la comorbilidad como por
ejemplo la HTA, arritmias cardiacas como bradicardia, fibrilacion auricular, y
asistolia; accidente cerebrovascular, insuficiencia cardiaca congestiva ¢34,

4.2.1 Factores De Riesgo
Los principales factores de riesgo implicados son la obesidad, el sexo masculino y
el incremento de la edad, asi como la menopausia. ¢

FACTORES DE RIESGO DE SAHOS Y COMOMORBILIDAD ASOCIADA
Pacientes con alto riesgo de SAHOS
Genética: antecedentes familiares de SAHOS
Edad: mayor de 30-40 afios
Sexo masculino y menopausia en la mujer
Obesidad centripeta con IMC >35kg/m”
Factores que estrechen la via aérea superior
e Obesidad
e Malformacién congénita
e Obstruccion nasal (rinitis alérgica, p6lipo)
e Hipertrofia amigdalina
e Macroglosia
Comorbilidad
e Hipertension arterial
Insuficiencia cardiaca congestiva
Diabetes mellitus tipo 2
Arritmias cardiacas
Accidente cerebrovascular
Hipertension pulmonar
Disfuncion tiroidea
Insuficiencia renal avanzada
Asma bronquial

4.2.2 Diagnostico
Para realizar el diagndstico es vital realizar una historia clinica completa
investigando factores de riesgo antes mencionados, y junto al examen fisico,
constituyen la piedra angular de la evaluacién inicial para cualquier paciente en
quien se sospeche.
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4.2.3 Cuestionarios

La mayoria de los cuestionarios disponibles para el diagnéstico de SAHOS, tienen
una buena sensibilidad. Algunos de los cuestionarios son: STOP- Bang que
permite identificar los pacientes con mayor riesgo de complicaciones
postoperatorias. Consta de ocho preguntas evaluar la apnea con informacion
acerca ronquidos, apneas observadas, hipertension arterial, indice de masa
corporal, edad, circunferencia del cuello y de género) G%.

indice desomnolencia de Epworth que corresponde a una autoevaluacién que
permite objetivar el grado de somnolencia durante actividades diurnas el paciente
contesta la eficacia y uso de estos cuestionarios o pruebas de tamizaje en
pacientes sin SAHOS es discutida, y se realiz6 en todos los pacientes de la
cohorte no expuesta (sanos). Estadificacion de la escala: 0 = nunca se ha dormido
1 = escasa posibilidad de dormirse

2 = moderada posibilidad de dormirse

3 = elevada posibilidad de dormirse

Y de acuerdo a el puntaje se clasifica en: Normal 1-9, Hipersomnolencia leve 10—
14, Moderada 15 — 19, Severa 20 — 24 puntos

Para concluir el diagnéstico de SAHOS se basa en la presencia o ausencia de
sintomas como la frecuencia de apneas e hipopneas y esfuerzo espiratorios
durante el suefio. El diagnostico se confirma con la existencia de alguna de dos
condiciones:

** 2 15 apneas, hipopneas, o esfuerzo respiratorio por hora en el suefio (IAH = 15
eventos por hora ) en un paciente asintomatico.

** 25 apneas obstructivas, hipopneas obstructivas, o esfuerzo respiratorio por hora
en el suefo (IAH = 5 eventos por hora) en un paciente con sintomas o signos de
trastornos del suefio.®"-3:72)

4.2.4 Polisomnografia

Prueba Gold estandar para el diagnéstico de SAHOS. Permite la confirmacion
diagnéstica y determinacion de la severidad de esta afeccidn. Incluye registro de
EEC, EOG, EMG menton, EKG frecuencia cardiaca, flujo aéreo, esfuerzo
respiratorio y saturacion de O2, con al menos siete canales de suefio que registran
los estados de vigilia y suefio, sus diferentes etapas y las proporciones de cada
una de ellas. Los microdespertares y movimientos de extremidades (piernas). Los
canales o variables respiratorias registran el flujo de aire nasal y bucal, el esfuerzo
inspiratorio, la saturacion de O2 arterial, los ronquidos, ademas el pulso y la
posicion corporal. Esto permite detectar y cuantificar los eventos respiratorios
principales, apneas e hipopneas. ©?.

La suma de apneas, e hipopneas dividido por el numero de horas de suefio da el
indice de Apnea- Hipopnea/hora de suefio (IAH). La sola existencia de un IAH
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anormal no es sindbnimo de SAHOS, sino que debe coexistir con sintomas y la
gravedad clinica del SAHOS debe considerar varios aspectos, ademas del IAH ©2),
La Academia Americana De Medicina Del Suefio (AASM) estable para el
diagnoéstico y valoracion de la gravedad del SAHOS: SAHOS leve de 5 a 14
eventos/hora, Moderado de 15 a 29,9 eventos/hora, Severo >30 eventos/hora. ¢

4.2.5 Manifestaciones oculares del sindrome de apnea/hipopnea obstructiva
del sueiio.

Varios desordenes han sido reportados incluyendo sindrome del parpado flacido
(SPF) que se caracteriza por flacidez en los parpados superiores que ocurre
espontaneamente 0 con minima traccién, se asocia a conjuntivitis papilar crénica
en el parpado superior; desordenes corneales, glaucoma, neuropatia O6ptica
isquémica anterior no arteritica (NOIANA), papiledema, coriorretinopatia serosa
central (CSC) y oclusién de vena de la retina(OVR). 9

4. 3 ESTADO DEL ARTE

Estudios publicados hasta el momento indica la posible asociacion entre SAHOS y
GPAA, GTN, sin embargo hay reportes contradictorios de esta relacion con un
estudio que no mostro diferencia, mientras otros indican presencia de glaucoma 4
veces mas alta que el esperado para la poblacién general “9.

La patogénesis de esta complicacién es de origen multifactorial. Dos mecanismos
han sido descritos: factores mecéanicos y vasculares. Los factores vasculares son
principalmente resultado de la hipoxia prolongada, que incluye dafio directo del
nervio éptico, estrés oxidativo e inflamacién, incremento de la resistencia vascular,
disfuncién autonémica y disminucién de la presion de perfusion cerebral colapsos
prolongados de la via aérea y los despertares llevan a un incremento en el tono
simpatico, causando activacion del sistema renina-angiotensina. Todos estos
factores y la hipoxia llevan a un aumento de la presion arterial y de la resistencia
vascular periférica causando dafios al endotelio vascular. Sumado al efecto de los
periodos de despertares y la reperfusion llevan a inflamacién y estrés oxidativo
que incrementan los niveles de radicales libres de oxigeno y marcadores
inflamatorios. Entre los factores mecénicos se incluyen la posicién supina y la
obesidad relacionadas con el aumento de la PIO, ademéas el aumento de la
presién intracraneal en la noche que es transmitida al trabéculo y a la lamina
cribosa también contribuyen al dafio.“? Karakucur y col demostraron que todos los
pacientes que tenian glaucoma presentaban un SAHOS severo y ellos revelaron
una fuerte correlacion entre 1AH y la PIO.

28



La asociacién entre sindrome de apnea obstructiva del suefio y glaucoma fue
descrita en 1982 cuando Walsh y Montplaisir muestran el primer reporte de dos
generaciones de una familia cuyos miembros tenian SAO y glaucoma; en quienes
la severidad del glaucoma se correlaciono con la severidad del SAO. Varios
reportes de casos y series de casos, reportes han descrito la variabilidad en la
asociacion de SAO con glaucoma. La mayoria de reportes demuestras una
asociacion pero algunos no.
En 1999 Mojon y col encontraron una prevalencia de glaucoma de 7,2% en
pacientes quienes fueron diagnosticados con SAO y ninguno de los pacientes que
fueron diagnosticados con SAO tenia glaucoma.
En el 2000, Mojon y col diagnosticaron SAO en el 20% de los pacientes con
glaucoma primario de angulo abierto utilizando oximetria de pulso nocturna.
Concluyendo que la apnea del suefio se asocio con glaucoma. En el 2002 Mojon y
col realizaron polisomnografia a pacientes con glaucoma de tension normal y
encontraron que en pacientes mayores de 45 afios mas del 50% tenian sindrome
de apnea del suefio. “?
En el 2002, Onen y col realizaron un cuestionario que indagaba la presencia de
trastornos del suefio en 212 pacientes con glaucoma y 218 controles normales.
Con una tasa de 14,5% de glaucoma en pacientes con alta probabilidad de SAO,
frente a 7,8% de los controles. “®
En el 2003 Geyer y col evaluaron 228 de los 390 pacientes recientemente
diagnosticados con SAO y encontraron que el 2% (5/228) tenian glaucoma, el
mismo porcentaje que uno esperaria en la poblacion general. “%
En el 2007, Sergi y col examinaron 51 pacientes con SAO y lo comparo con 40
controles, encontrando un diagnostico positivo de GTN en el 59% de los
pacientes con SAO y en ninguno de los controles. La gravedad del SAO se
relaciondé con los valores de presion intraocular, el campo visual, la relacion
copal/disco y la media de espesor de la CFNR. Concluyendo que el SAO puede
ser un importante factor de riesgo para GTN. #*
En 2008, Bendel y col informaron una serie de casos de 100 pacientes con SAO
recién diagnosticados y encontraron glaucoma en el 27%. En este estudio se
encontré en el 9% cambios en el nervio Gptico y campo visual normal. 14% tenian
nervio optico y campo visual alterado. Y 4% tenian un diagnéstico previo de
glaucoma. “®
En el 2006, Sebastian y col encontraron que pacientes con sospecha de glaucoma
y cambios en el campo visual fueron diagnosticados con SAO severa y tenian
P . . ~ p L 47)
mejoria continua en el campo visual 2 afios después del inicio de CPAP.

4. 4. HIPOTESIS

El diagndstico de glaucoma se encuentra con frecuencia en pacientes con SAHOS
El glaucoma en pacientes con SAHOS se asocia con presiones intraoculares
bajas.
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4.5. MARCO LEGAL (ASPECTOS ETICOS)

La presente investigacion cumplié con las normas y lineamientos establecidos en
la resolucién N° 008430 de 1993 de la legislacion colombiana, por la cual se
establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion
en salud que se realiza en seres humanos, ya sea para el conocimiento de los
procesos bioldgicos y psicologicos en los seres humanos, o en la busqueda de la
causalidad de una enfermedad.

En esta se cumplieron con los lineamientos para pertenecer al grupo denominado
Investigacion con riesgo minimo, ya que sigue los requisitos consignados en el
articulo 11 de la resolucion antes mencionada, como lo son, la obtencion de
informacion de los pacientes a través de procedimientos comunes como los
examenes fisicos y psicolégicos de diagnéstico en los que no se manipulara la
conducta de los individuos involucrados, ni la realizacibn de ningun tipo de
procedimiento invasivo. Se aseguraron igualmente para su realizacion, los
principios de justicia, no maleficencia, beneficencia y autonomia de los
participantes en la investigacion

Durante el proceso, la investigacion se desarroll6 conforme a todos los criterios
exigidos por la reglamentacién ética y de ley como son la seguridad de los
participantes, la realizacion por parte de un profesional en salud con
conocimientos en el area, que a su vez, estuvo bajo la responsabilidad de una
entidad de salud supervisada por los entes de control y finalmente la
confidencialidad de toda la informacién suministrada por cada participante.

Se realiz6 a todos los pacientes cuando ingresaban al estudio la solicitud de
aprobacion para su participacion por medio de un Consentimiento Informado de
forma escrita, explicAndole previamente el objetivo y las caracteristicas de la
investigacion, su justificacion, la metodologia y los riesgos inherentes a esta.
Dicho Consentimiento Informado contd con todas las exigencias consignadas en el
Articulo 15 de la Resolucion N° 008430 DE 1993 sobre investigacion en salud.

La presente investigacion contd con la aprobacion para su realizacion por parte del

Comité de Bioética de la Universidad del SinU Elias Bechara ZainUm —seccional
Cartagena.
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5. METODOLOGIA

5.1. TIPO DE DISENO

Tipos de Investigacion

Estudio observacional analitico de cohorte prospectivo.

5.2. POBLACION

5.2.1. Poblacién Marco o referencia

Todo paciente con diagndstico de SAHOS

5. 2. 2. Poblacién de estudio

Los pacientes con diagnostico de SAHOS diagnosticados por polisomnografia
(IAH > 5 eventos/hora) del centro de neurofisiologia Dr. Martin Torres Zambrano.

Pacientes de una poblacion aleatoria de la ciudad de Cartagena sin diagndésticos
de SAHOS ni glaucoma. Mediante la realizacion de una encuesta teniendo en
cuenta antecedentes personales, informacion sociodemografica y clinica de los
pacientes que no los excluyeran para entrar en el estudio.

5. 2. 3. Poblacion sujeto de estudio
Debido al disefio del estudio, se plantean 2 poblaciones sujeto de estudio.

-COHORTE EXPUESTA: Pacientes con diagnostico de SAHOS sin glaucoma del
centro de neurofisiologia Dr. Martin Torres Zambrano que asistieron a la segunda
valoracion oftalmolégica al afio de seguimiento. Que presentaron test de
polisomnografia positiva y ausencia de diagndstico previo de glaucoma.

-COHORTE NO EXPUESTA: Pacientes sin diagndstico de SAHOS ni glaucoma.
En estos pacientes se excluy6 el diagnostico de SAHOS previa realizacion de una
encuesta para evaluar la posibilidad de SAHOS.

Los criterios de seleccion para ambas cohortes se describen a continuacion

Criterios de inclusion
» Pacientes con SAHOS, polisomnografia (IAH > 5 eventos/hora, sin
diagnostico de glaucoma*
» Pacientes que aceptaron y asistieron a valoracién oftalmoldgica.
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= Edad mayores de 18 Afios

Criterios de exclusion

Menores de 18 Afios

Embarazadas

Antecedentes de trauma ocular y cirugia refractiva y por retina

Quienes se rehusaron en asistir a consulta 0 a examenes complementarios.
Paciente con otro tipo de patologia oftalmologica diferente a glaucoma,
ejemplo: Retinopatia diabética, desprendimiento de retina, miopia
degenerativa, enfermedades autoinmunes asociadas

e Pacientes con diagndstico previo de glaucoma

Es importante resaltar que este estudio es la segunda fase o continuacion, de otro
anterior que conto con una base de datos de 250 historias clinicas de pacientes
con diagnostico de SAHOS por polisomnografia positive de la consulta externa de
un centro de neurofisiologia del Dr Martin Torres Zambrano. De los cuales se
incluyeron 100 que asistieron a la valoracion oftalmolégica en la Clinica
Oftalmoldgica de Cartagena (COC), mediante llamadas telefénicas.

Luego se da el inicio de esta segunda fase en la que se exlucyé a 47 pacientes
por diagndstico de glaucoma durante la primera fase del estudio, por no asistir al
segundo control por oftalmologia, asi mismo por otras causas. Con un total de 53
pacientes en cada una de las cohortes de estudios.

5.3. MUESTRA Y MUESTREO

5. 3. 1. Célculo de la muestra

No se realiz6 célculo de la muestra, dado que los criterios los datos fueron
tomados de la base de datos de pacientes atendidos centro de neurofisiologia Dr.
Martin Torres Zambrano, comprendidos entre las fechas: enero de 2015 y enero
de 2017 con polisomnografia IAH >5 eventos/hora.

Y al grupo de cohorte no expuesto tampoco se realizé calculo de la muestra ya
gue fueron escogidos aleatoriamente y pasados por el filtro de exclusién.

5. 4. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Definicion Tipo Categorias
Edad Tiempo de vida en afios Qe (_:ada paciente teniendo Cuanti_tativa No aplica
en cuenta la fecha de nacimiento continua
roles socialmente construidos, comportamientos,

Cuantitativa

Sexo actividades y atributos apropiados para hombres y Discreta

mujeres

Hombre, Mujer

Conjunto de personas que pertenece a una misma
raza y, generalmente, a una misma comunidad
linguistica y cultural

Cuantitativa Blanca, Mestiza,

Etnia Discreta Negra

Depende de los
hallazgos en la
encuesta

Indice d.e Suma de apneas e hipoapneas por hora de suefio Cuant|_tat|va
apnea/hipoapnea continua
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Variable Definicién Tipo Categorias
. . . Cualitativa Blancos
Grupo poblacional Conjunto d_e personas que tienen en comUn rasgos nominal Negros
culturales, idioma, religion. L. .
categdricas Mestizos
IMC Raz_én_m_atemética que asocia la masa y la talla de Cuanti_tativa Talla
un individuo. continua
HTA
Obesidad
DM
I Asma
. . . Cualitativa -
Comorbilidades Patologlas_ que referia el paciente presentar antes de nominal Cardiovasculares
la valoracion - Del SNC
categdrica S
Hipotiroidismo
Tumor de hipdfisis
Otro
Ninguna
Cualitativa Tabaquismo
'S‘enrgegsgligtes Tabaquismo nomingl Trauma ocular
categdrica Cirugia ocular
Antecedentes Si al interrogatorio comentaban si algun familiar de Crl:g:]!]tiant;\(a Si
familiares glaucoma | ler grado de consanguinidad presentaba glaucoma categbrica No
. - Cualitativa Leve
Severidad SAHOS Numero de episodios por hora de apeas Ordinal Moderado
Severo
Escala de Es un cuestionario que intenta determinar o medir Cualitati Leve
. o o ualitativa
somnolencia de la somnolencia diurna. De ayuda en el diagnostico Ordi Moderada
~ rdinal
Epworth de trastornos del suefio Normal
Presién Intraocular presion que ejercen I.os liquidos intraoculares Cuanti_tativa No aplica
contra la pared del ojo Continua
Presién de Perfusion Els(;a diferencia entre PA (sistole o diastole) y la Cuantitativa No aplica
ocular PPO: 2/3 (PAM ( P diastélica y P sistolica) - PIO Continua
Agudeza visual Capacidad visual medida con escala LogMar Cgi?]tt'itsﬂ:a No aplica
Longitud Axial D_istancia anteroposterior del ojo medida con Cuanti_tativa No aplica
biometro Continua
Camara Anterior Di_stan_cia de la cdrnea hasta la capsula anterior del Cuanti_tativa No aplica
cristalino Continua
. N Cuantitativa | No aplica
Paquimetria Espesor central de la cornea Continua
Campo Visual MD Desviacion media del campo visual octopus ngz\)r:]ttlitr?lt;g/a No aplica
Campo Visual LV Perdida de la varianza en el campo visual octopus Cgantl_tatlva No aplica
ontinua
<4
Excavacion del Adelgazamiento del nervio dptico en su diametro Cualitativa 05-0.7
NervioOptico vertical ordinal >0.7
>0.8
Verticalizacién del Presencia o no de aumento en el didmetro de la Cﬁg:]!]tiﬁ:{a Si
anillo excavacion vertical del nervio 6ptico - No
categdrica
»  Disminucion de la capa de fibras Cualitativa
nerviosas en la tomografia de nervio nominal Si
cambiosOCTCFNR optico. RTVUE promedio 107.9 +/- 10 categdrica No
micras No realizado
. ~ . . Cualitativa Si
Macrodisco OCT Tamafio del disco optico en el OCT nominal No
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Variable Definicién Tipo Categorias
categorica
Presencia de cambios en nervio 6ptico, campo Glaucoma primario
Diagnéstico de visual y OCT _de nervio 6ptico se dgfir?ié como Cualit_ativa de Angulo abierto
glaucoma GPAA. Cambios solo_en el nervio dptico s_osfgecha nom[nf'il Sospecha de
de glaucoma y ausencia de cambios se definié con categorica Glaucoma
sin glaucoma Sin Glaucoma

5.5. TECNICAS DE RECOLECCION DE LA INFORMACION

5.5. 1. Fuentes
Datos fueron tomados de la valoracion clinica de los pacientes.

5.5. 1. Fases

En el grupo de cohorte expuesta se tomé una base de datos de pacientes con
polisomnografia alterada IAH >5 eventos/hora; que asistieron a la primera
valoracion oftalmoldgica en la Clinica Oftalmolégica de Cartagena, posteriormente
se llama telefébnicamente a esta poblacion para realizacibn de una nueva
evaluacion oftalmoldgica por un Unico glaucomatoélogo que incluia: biomicroscopia,
gonioscopia, toma de PIO con tondmetro de Goldman en dos ocasiones, campo
visual y tomografia de coherencia 6ptica (OCT) a los pacientes con sospecha de
glaucoma.

Los equipos utilizados: Una video-polisomnografia utilizando el sistema de registro
internacional 10/20 con equipo marca Cadwell modelo Easy Il de 32 canales.

El campo visual se realiz6 en el equipo OCTOPUS 900 Haag-Streit

Biometria se realizd con Lenstar Ls 900 de Haag-Streit

OCT de nervio Optico se realizé con EI OCT RTVue de Optovue

10.6. TECNICAS DE ANALISIS ESTADISTICO

Para la descripcion de las caracteristicas individuales de los pacientes de cada
una de las cohortes y de las variables en general se utilizaron medidas de
tendencia central (promedios) y de dispersion (desviacion estandar) en variables
cuantitativas, previa comprobacion de la normalidad en su distribucién con una
prueba de Kolmogorov Smirnov; en caso de no comprobarse tal supuesto, se
describieron mediante mediana y rangos intercuartilicos. Las variables cualitativas
fueron medidas y analizadas mediante proporciones. Para la comparacion entre
ambos grupos en variables cualitativas se utilizé la prueba Chi? o test exacto de
Fisher segun fuera necesario, mientras que en las cuantitativas se uso el T student
o Wilcoxon segun la normalidad de las variables un valor de p<0,05 fue
considerado estadisticamente significativo. La estimacion de asociacion se realizd
mediante el Calculo de RR crudos y ajustados por Regresion de Poisson, con sus
respectivos intervalos de confianza al 95% (IC 95%)
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6. RESULTADOS

De la consulta especializada de neurologia se identificaron 250 pacientes con
polisomnografia positiva, de éstos solo 100 asistieron a la valoracion oftalmologica
en la Clinica Oftalmologica de Cartagena (COC), fueron excluidos 47 pacientes
por no asistir al segundo control por oftalmologia. En total nuestra cohorte
expuesta conto con 53 pacientes con SAHOS, por otra parte fueron seleccionados
53 pacientes sin SAHOS como cohorte no expuesta.

De acuerdo a las caracteristicas sociodemogréficas en los pacientes con SAHOS
se observé una mediana de edad de 52 afios (RIC 43-57) mientras en el grupo sin
SAHOS la mediana fue de 40 afios (RIC 30-52), p 0.0006. El grupo de edad con
mayor frecuencia en el grupo de SAHOS fue comprendido entre 50-59 (35.9%)
seguido del grupo comprendido entre 40-49 afios (26.4%); por su parte en el grupo
sin SAHOS el grupo de edad mas frecuente fue el de 50-59 afios (30.2%), seguido
por el grupo comprendido entre 30-39 afos (28.3%). El sexo femenino fue mas
frecuente en ambos grupos, con 54.7% y 71.7% en los grupos con y sin SAHOS
respectivamente. Con relacion al color de piel de los pacientes fue mas frecuente
en los triguefios, 86.8% en pacientes con SAHOS comparado con 22.6% en el
grupo sin SAHOS, p <0.0001. De manera opuesta en pacientes con color de piel
blanca se observé 64.2% en el grupo sin SAHOS 5.7% en el grupo con SAHOS, P
<0.0001, Tabla 1

Entre las comorbilidades mas frecuentes se encontré que el 67.9% de los
pacientes con SAHOS tuvieron comorbilidades, mientras que solo el 35.9% de los
sanos las presentd, p 0.0009. La principal comorbilidad observada fue la obesidad
con 50.9% en el grupo con SAHOS, comparado con 11.3% en el grupo sin
SAHOS, p <0.0001, seguido de la HTA 47.2% y 17% respectivamente, p 0.0008.
Es decir todas las comorbilidades fueron mas frecuentes en el grupo con SAHOS.
De acuerdo al antecedente de tabaquismo, no fue relevante, presentando una
frecuencia de 9.4% y de 7.6% en el grupo con y sin SAHOS. El antecedente
familiar de glaucoma se observé en el 20.8% en los pacientes con SAHOS y 9.4%
en los pacientes sin SAHOS. EIl estado nutricional, estimado por indice de masa
corporal (IMC) mas frecuente fue la obesidad de 58.5% en los pacientes con
SAHOS, mientras que en los SANOS fue de 11.3%, p <0.0001, Tabla 1

En este estudio el 47.2% de los pacientes presentaban SAHOS severo, 32.1%
SAHOS moderado y 20.8 % SAHOS leve. La mediana del IAH fue de 29
eventos/hora con rango intercuartilico (RI) 15-35 eventos/hora.

El test de somnolencia por Epwhorth realizado en el grupo de cohorte no expuesta
fue normal en el 64.2%, leve en el 24.5% y moderada en el 6% de los pacientes.

Con respecto a los hallazgos oculares clinicos y paraclinicos estratificados por las
cohortes de estudio se encontré que los pacientes con SAHOS tuvieron una
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mediana de PIO en ambos ojos de 14mm/Hg (RIC 12-15), por su parte en la
cohorte no expuesta se presentd una PIO de 12mm/hg (RIC 11-14), éste
comportamiento fue similar al afio, p> 0.05. Al evaluar la presion de perfusion
ocular (PPO) en ambos ojos se encontré en el grupo de la cohorte con SAHOS un
promedio de 73.7mm/Hg (DE 9) y en los sanos el promedio fue de 69.1mm/Hg
(DE 8), p<0.05 en ambos ojos.

Con respecto al tamafio del globo ocular estimado por longitud axial se encontro
una longitud entre 23-25 mm en el grupo con SAHOS y sanos de 75.5% vy el
67.9% y menor de 23mm en 24.5% y 22.6 % respectivamente.

De la misma manera con respecto a la profundidad de camara anterior ocular
(ACD) se observo una proporcion de mas del 70% en los pacientes de ambas
cohortes, presentaron una ACD entre 2.5-3.5mm. No hubo diferencias entre
longitud axial y la profundidad de cdmara anterior ocular en ambos grupos.

Con respecto a la excavacion del nervio 6ptico en ambos ojos se encontré en el
grupo con SAHOS existe una mayor excavacion de la misma, entre 0.5 — 0.7mm
en mas del 20% comparado con el 3.8% y el 5.7% encontrados en ojo derecho y
0jo izquierdo en el grupo sano, p<0.05. El cumplimiento de la regla ISNT en el ojo
derecho no mostro diferencias entre las cohortes de estudio, sin embargo en el 0jo
izquierdo se encontr6 una diferencia estadisticamente significativa con un
porcentaje de cumplimiento en el grupo con SAHOS del 81.1% comparado con el
98.1% en el grupo sano, p=0,0079.

Se encontré que el grosor corneal central estimado por paquimetria entre 540 y
555 micras en 43.4% en el grupo con SAHOS mientras que en el grupo sano fue
del 22.6%, p=0,0230, las corneas delgadas menores de 540 micras y mas gruesas
mayores de 555 micras no mostraron diferencias entre los grupos evaluados.

Defectos en el campo visual (MD y LV) evidenci6: desviacién estandar media (MD)
>2 en 9.4% de los pacientes con SAHOS en ambos 0jos, mientras que en la
cohorte no expuesta se observd en 1.9%, p<0.0001, por su parte la perdida de
varianza (LV) >6 no se observé en ninguno de los pacientes. Es decir MD>2 y
LV>6 no se encontraron resultados estadisticamente significativos entre las
cohortes de estudio, con proporciones menores del 10% en ambos grupos.

La presencia de los principales signos detectables en la papila durante evaluacion
incluyeron en pacientes glaucoma a la en la evaluacion del disco 6ptico en ambos
grupos se encontrdo en 9.4% en el grupo con SAHOS y 5.7% en el grupo sin
SAHOS, p>0.05. Dentro de estas lesiones se incluyeron hemorragia peripapilar,
disco inclinado, Notch o muesca, vaso en bayoneta y signos de Hoyt Spencer o
atrofia generalizada.

La gonioscopia revelo un angulo abierto grado Il y pigmentacién normal de la
malla trabecular en 74.5% y 73.6% en los ojos derecho e izquierdo en los
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pacientes con SAHOS, con respecto a la frecuencia observada en los pacientes
sin SAHOS que fue de 39.6% en ambos ojos, p 0,0003.

El promedio de CFNR en el OCT de nervio Optico, realizado en 16 pacientes con
sospecha de glaucoma, fue normal en el 28.3% de pacientes en el grupo con
SAHOS y en el 7.5% de los pacientes sin SAHOS, p 0,0099. Estando alterado solo
en el grupo con SAHOS en 1.9% que correspondié al nuevo diagndstico de
glaucoma en la cohorte expuesta a SAHOS.

En cuanto al hallazgo de macrodisco categorizados por tamafios mayores de
2.8micras con respecto al OCT disponible en el estudio, se encontr6 en 18.9% de
los pacientes con SAHOS, mientras que en el grupo sano no se observo ningun
hallazgo, p<0,012; finalmente el diagndstico de sospecha de glaucoma se observo
en 28.3% de los pacientes con SAHOS y 7.6% de los pacientes sin la patologia,
p=0,0099. El diagnostico confirmado de glaucoma solo se encontrd en 1 paciente
con SAHOS en 1.9% y ningun paciente sano desarrollo glaucoma al afio de
seguimiento, p= 0,9897.

Al realizar el andlisis de asociacion cruda y ajustada de SAHOS y otros factores
relevantes para sospecha de glaucoma, solo se encontré asociacién causal para
la presencia de SAHOS con un riesgo relativo ajustado de 6.36% (IC 95: 1,66 —
24,45). El resto de factores no mostraron una asociacion estadisticamente
significativa. Finalmente dado el resultado anterior, procedimos a comparar las
caracteristicas relevantes por la severidad del SAHOS, y evidenciando que en la
severidad del SAHOS no se encontro diferencias para el sexo, edad, presion de
perfusién ocular, ni adelgazamiento corneal, sin embargo si se encontr6 mayor
frecuencia de grosor corneal aumentado en el grupo de SAHOS moderado en
47.1% con respecto al 4% observado en el grupo de SAHOS severo, p =0,0031.
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7. DISCUSION

Este estudio mostré la asociacion entre SAHOS y sospecha de glaucoma en la
poblacion de Cartagena teniendo en cuenta dos grupos, una cohorte expuesta y
otra no expuesta a SAHOS. A nivel mundial existen escasos estudios
comparativos de cohorte de casos y controles reportados en la literatura, mas
ninguno de ellos se ha realizado aun en Colombia. En esta segunda fase
realmente hasta ahora como diagnéstico de glaucoma no se present6é dicha
asociacion posiblemente por tratarse de una presentacion preliminar al estudio
final que es a 5 afos.

En un estudio de cohortes por Ching-Chun Lin, et al, en Taiwan realizado con
1012 y 6072 pacientes con y sin SAHOS respectivamente se encontré una edad
media de 56 afios para ambos grupos ©®, similar a lo encontrado en nuestro
estudio, encontrando ademas edades superiores en la poblacion con SAHOS en
comparaciéon con los sanos, a pesar de presentar mas pacientes jovenes en la
cohorte sana comparada con los pacientes con SAHOS; a pesar de que en
nuestra poblacién hay méas pacientes jovenes en el grupo de pacientes sanos,
probablemente esto puede ser porque en el grupo de pacientes mayores,
presentan mayor prevalencia a otras comorbilidades. Estos resultados también
son consistentes con lo descrito en Colombia por Rueda et al, que evidencié una
prevalencia de SAHOS de 3,9% en mayores de 40 afios siendo caracteristico la
elevada frecuencia de glaucoma primario de angulo abierto (GPAA) con presion
normal en 60%*!. Sin embargo la prevalencia de los trastornos del suefio fue del
27%, lo cual hace que se constituya en un problema de salud publica, pero no se
cuenta con datos exactos de la frecuencia de las enfermedades en el pais."? En
este ultimo estudio se reporté ademas una frecuencia hombres del 60%, lo cual
difiere en nuestro estudio en el que se observd una mayor frecuencia de mujeres,
sin embargo se resalta que no tuvo diferencias estadisticamente significativas. Lo
anterior demuestra que la edad es un factor de riesgo comun en SAHOS y GPAA.

De las cohortes estudiadas por Ching-Chun Lin, et al, en Taiwan, la mayor
prevalencia de comorbilidades se presentd en los pacientes con SAHOS, siendo
mas frecuente la HTA, * con iguales hallazgos en nuestro estudio.

Un estudio realizado en Estados unidos por Bendel et al, reporté que la presencia
de glaucoma no se correlaciond con el sexo, indice de masa corporal, o IAH. *°.
Difiriendo con lo reportado por Aptel,et al, en Francia donde el indice de masa
corporal impact6 significativamente en el riesgo a desarrollar glaucoma en los
pacientes con SAHOS °° igualmente en nuestro estudio la comorbilidad mas
asociada fue la obesidad, ademas el Unico caso que tuvo diagndéstico de glaucoma
fue SAHOS leve, similar a lo reportado quien tampoco encontré asociacion entre
IAH y severidad del glaucoma.
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No se encontrd diferencia estadisticamente significativa con relacion a la longitud
axial, profundidad de camara anterior en ambas cohortes estudiadas durante 3
afos de seguimiento, las cuales aun no ha sido reportado en estudios previos que
la asocien con SAHOS-glaucoma, no como factor independiente.

En un estudio realizado por Moghimi, et al. en Iran con 51 pacientes con SAHOS y
54 pacientes sin SAHOS, no reportaron diferencias estadisticamente significativas
en relacion al espesor corneal central en ambos grupos de cohortes expuesta y no
expuesta a SAHOS con un promedio normal de 534 micras (38.29%) en el grupo
con SAHOS y de 531 micras (29.19%) en el grupo control.*® Difiriendo con nuestro
estudio en donde se encontr6 en pacientes con SAHOS cursaron con corneas
mas gruesas que la cohorte sana.

De acuerdo con lo reportado por Moghimi et al, en Tehran, Iran, la PIO difiere de la
reportada en nuestro estudio, mostrando un aumento significativo de ésta en el
grupo con SAHOS con PIO>21mmHg en el 6.7% y 3.9% de ellos tuvieron
diagnéstico de glaucoma. *® Contrario a lo reportado por Faridi et al, en Estados
Unidos, quienes encontraron en algunos pacientes con SAHOS y glaucoma una
P10 baja, lo anterior se explica por ser un factor potencialmente modificable
presente en enfermedades sistémicas.®* No concuerda con los resultados
obtenidos en este estudio.

Ademas Varios estudios como el Baltimore Eye Study, Egna-Neumarkt Study,
Rotterdam Eye Study y BESS informaron un mayor riesgo de GPAA en pacientes
con presion de perfusién ocular (PPO), disminuida, revelando una asociacion
importante ante la presencia de manifestaciones oculares tempranas,
promoviendo su desarrollo; aunque el SAHOS no suele producir una disminucion
de la presion de perfusién ocular, pero si podria estar asociada a glaucoma por su
etiologia vascular.®®. Lo cual difii6 a nuestros hallazgos no encontrando
diferencias estadisticamente significativas de acuerdo a la severidad de SAHOS al
comparar las PPO en ambas cohortes de estudio. A pesar de los diferentes
estudios a nivel mundial que correlacionan la disminucion PPO con mayor
desarrollar hasta 6% de GPPA, el nuestro estudio presento promedios normales.
Es importante anotar que en el presente estudio el nuevo caso del grupo con
SAHOS y a quien se le realiz6 diagnostico de glaucoma presenté una PIO de
10mm/Hg RI (14-16 mmHg) significativamente mas bajos que pacientes con
glaucoma sin SAHOS, recordando que este es el principal factor de riesgo en esta
enfermedad podemos plantear la hipotesis de que los pacientes con SAHOS estan
asociados a GTN, cursando también con PPO normal. Es de resaltar que paciente
con diagnostico de glaucoma no curso con PPO baja, pero si presento disminucion
de la presion diastdlica (PD) lo cual confiere mayor riesgo al desarrollo de
glaucoma.
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Un estudio prospectivo de cohorte realizado en Alemania por NJ Gross et al, de
acuerdo al analisis de correlacion de la desviacion Media (MD) en el campo visual
no demostrd ninguna correlacion estadisticamente significativa para pacientes con
y sin SAHOS, ®*la MD en el campo visual inicial podrian verse como signos de
glaucoma temprano méas que como verdaderos factores de riesgo.? igualmente en
nuestro estudio los resultados tampoco fueron estadisticamente significativos
entre las cohortes de estudio, reportando proporciones menores del 10% .

De acuerdo con Lin, et al, en Taiwan, los pacientes con glaucoma, generalmente
presentar perdida de CFNR, asi como también alteraciones del disco 6ptico y del
campo visual. ®>’ Hasta en un 40% de la perdida axonal puede presentarse previa
deteccion de alteracion funcional en SAHOS. Otro estudio similar reportado en
Nueva Zelanda por Faridi, et al con 51 pacientes con SAHOS y 54 sin SAHOS,
evidenciaron una pérdida importante de CFNR en pacientes en 5.9% vs 0% en el
grupo de pacientes con y sin SAHOS®* similar en Francia, Mentek et al, reportaron
de acuerdo a un articulo de revision que generalmente los pacientes con SAHOS y
glaucoma, presentan disminucion notable de esta capa’ mientras g otros articulos
difieren en g existe una correlacion negativa entre la disminucion del promedio de
CFNR, el IAH y la minima saturacién de oxigeno. °®®% En nuestro estudio el tnico
paciente con diagnostico de glaucoma en la cohorte con SAHOS presentd
disminucion de CFNR a nivel nasotemporal.

Con respecto a Mentek et al, en un meta andlisis realizado en Francia mencionan
que diferentes estudios epidemioldgicos realizados hasta el momento no son
unanimes respecto a cual tipo de glaucoma es mas frecuente en pacientes con
SAHOS. Mas sin embargo en nuestro estudio solo se encontré GPAA en el Unico
caso diagnosticado, con angulo grado 3 a la gonioscopia, siendo el de mayor
prevalencia en 73,6% y 39,6% en el grupo de pacientes con y sin SAHOS.

El presente estudio encontré una asociacion causal significativa del SAHOS para
sospecha de glaucoma, no pudiendo ser evaluada para el diagnéstico por
ausencia de casos positivos en la cohorte no expuesta (Sanos). No obstante
Ching-Chun Lin, et al, en Taiwan, en la Universidad de Tapei, demostro el riesgo
relativo (RR) de SAHOS para diagnéstico de glaucoma de 1.67 en 5 afios de
seguimiento, especialmente aquellos con SAHOS moderado y severo. >’

Otro estudio de cohortes multicentrico prospectivo realizado por Aptel, et al. en
Francia con un total de 9.580 pacientes todos mayores de 50 afios encontraron
una prevalencia de glaucoma de 3.55% y 3.14% en pacientes con SAHOS y sin
SAHOS respectivamente.*®

Segun lo reportado hace 1 afio, en Cartagena, Colombia por Teheran, O, et al. Se
evidenciéo una incidencia de glaucoma primario de angulo abierto de 8% en
pacientes con SAHOS, siendo superior a lo descrito en el Reino Unido por Kadyan
et al o los realizados en Israel e Italia por Geyer y Sergi et al quienes encontraron
una prevalencia de Glaucoma primario de angulo abierto (GPAA) y Glaucoma de
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tension normal (GTN) entre un 2% a un 5,9%>" ***® pero mucho menor que lo

mostrado en Florida, Estados unidos por Bendel et al o el trabajo de Hashim en
Qatar, Asia que obtuvieron una prevalencia de glaucoma entre un 20,5% a un
27%. 3 %' Mientras nosotros reportamos un nuevo caso de la poblacién que
asistio a la segunda valoracion oftalmoldgica de glaucoma primario de angulo
abierto en 3 afos de seguimiento correspondiente a 28.3% de la poblacion con
SAHOS a quienes se les realizd diagndstico de sospecha de glaucoma, mientras
que en el grupo de cohorte no expuesta revel6 7.6%. >*

Entre las limitaciones del estudio fueron el tamafio de la muestra, ya que solo 53
asistieron nuevamente a la segunda valoracién por oftalmologia. El no ser posible
calcular el riesgo relativo para el diagnostico de glaucoma porgue solamente un
paciente del grupo con SAHOS desarrollo glaucoma al afio de seguimiento,
mientras que en el grupo sano, nadie lo desarrolld, asi como también el tiempo de
seguimiento.

Dentro de las fortalezas de este estudio es ser la primera aproximacion de un
estudio de cohortes realizado en pacientes con SAHOS para buscar la asociacion
como factor de riesgo para el diagnostico de glaucoma en Colombia.

Ademas el SAHOS no solo se asocia a alteraciones cardiovasculares y
neuropsicolégicas severas como ya se conoce, sino también es un importante
factor de riesgo para el desarrollo de glaucoma, repercutiendo en altos costos
socioeconémicos para la poblacion, por lo que se pretende crear una nueva base
de datos con un seguimiento a largo plazo y asi determinar en el tiempo quienes
desarrollaran glaucoma, alcanzando alto impacto en el diagndstico temprano,
tratamiento eficaz y oportuno para glaucoma en pacientes con diagndstico previo
de SAHOS
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8. CONCLUSIONES

En este estudio nuestros resultados sugieren que el SAHOS esta fuertemente
asociado a la sospecha de glaucoma e igualmente demostrd alta asociacion entre
SAHOS en la poblacion de Cartagena, no pudiendo ser evaluado para dx del
mismo por falta de casos dx en la cohorte no expuesta.

Los resultados de éste estudio sugieren ampliar el tiempo de seguimiento sobre

todo en la poblacién no expuesta a sahos para verificar la asociacion del sindrome
con el dx confirmado de glaucoma.
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TABLAS

Tabla 1. Caracteristicas generales de las cohortes de estudio

Con SAHOS Sanos Valor p
N=53 N=53
Edad Me (RIC) 52 (43 - 57) 40 (30 - 52) 0,0006
20-29 2(3,8) 11 (20,8) 0,0150
30-39 6 (11,2) 15 (28,3) 0,0282
40 - 49 14 (26,4) 8 (15,1) 0,1507
50 - 59 19 (35,9) 16 (30,2) 0,5355
60 — 69 6 (11,3) 0 (0,0) 0,0269
70-79 5(9,4) 2(3,8) 0,4370
80 -89 1(1,9) 1(,9) 0,9998
Sexo
F 29 (54,7) 38 (71,7) 0,0698
M 24 (45,3) 15 (28,3)
Color de piel
Blanca 3(5,7) 34 (64,2) <0,0001
Morena 46 (86,8) 12 (22,6) <0,0001
Negra 4 (7,6) 7 (13,2) 0,5260
Comorbilidades 36 (67,9) 19 (35,9) 0,0009
HTA 25 (47,2) 9 (17,0) 0,0008
DM 9 (17,0) 1(1,9) 0,0159
Obesidad 27 (50,9) 6 (11,3) <0,0001
Otra 18 (34,0) 11 (20,8) 0,1272
Tabaquismo 5(9,4) 4 (7,6) 0,7274
Antecedente familiar de glaucoma 11 (20,8) 5(9,4) 0,1035
IMC
Infrapeso 1(1,9 0(0,0) 0,9897
Normopeso 4 (7,6) 21 (39,6) 0,0001
Sobrepeso 17 (32,1) 26 (49,1) 0,0750
Obesidad 31 (58,5) 6 (11,3) <0,0001
indice Apnea 29 (15 - 35) --
Severidad Sahos
Leve 11 (20,8) --
Moderado 17 (32,1) -
Severo 25 (47,2) --
Somnolencia por Epwhorth
Leve 0(0,0) 13 (24,5) 0,0001
Moderado 0 (0,0) 6 (11,3) 0,0269
NA 53 (100,0) 0 (0,0) <0,0001
Normal 0 (0,0) 34 (64,2) <0,0001
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Tabla 2. Hallazgos oculares clinicos y paraclinicos por grupos de estudio

Con SAHOS Sanos Valor p
N=53 N=53
PIO OD 1 afio 14 (12 - 15) 12 (11 - 14) 0,2562
PIO Ol 1 afio 14 (12 - 15) 12 (11 - 14) 0,1085
Presion de perfusién ocular OD 73,7+9,4 69,1+ 8,2 0,0094
Presion de perfusion ocular Ol 73,7+9,8 69,2+8,1 0,0123
Longitud axial
<23 13 (24,5) 12 (22,6) 0,8190
23-25 40 (75,5) 36 (67,9) 0,3884
>25 0 (0,0) 2(3,8) 0,4952
Profundidad cdmara anterior (ACD)
<25 7 (13,2) 5(9,4) 0,5398
>3,5 1(1,9) 7(13,2) 0,0600
25-35 45 (84,9) 38 (71,7) 0,0990
Excavacion del Nervio 6ptico OD 1 afio
<0,5 40 (76,9) 51 (96,2) 0,0036
05-0,7 12 (23,1) 2(3,8)
Excavacion del Nervio éptico Ol 1 afio
<0,5 41 (77,4) 50 (94,3) 0,0232
0,5-0,7 12 (22,6) 3(5,7)
Cumple regla ISNT OD 1 afio 43 (81,1) 48 (90,6) 0,1635
Cumple regla ISNT Ol 1 afio 43 (81,1) 52 (98,1) 0,0079
Paquimetria
<540 18 (34,0) 26 (49,1) 0,1148
>555 11 (20,8) 13 (24,5) 0,6425
540 — 555 23 (43,4) 12 (22,6) 0,0230
NV 1(1,9) 0(0,0) 0,9897
Campo visual MD OD > 2 1 afio 5(9,4) 1(1,9) 0,2052
Campo visual MD Ol > 2 1 afio 5(9,4) 1(1,9) 0,2052
Campo visual LV OD > 6 1 afio 0 (0.0) 0 (0,0) -
Campo visual LV Ol > 6 1 afio 0 (0.0) 0 (0,0) -
Signos caracteristicos de glaucoma OD 1 afio 5(9,4) 3(5,7) 0,9999
Signos caracteristicos de glaucoma Ol 1 afio 5(9,4) 0 (0,0) 0,1117
Gonioscopia OD
Angulo G 1l 40 (74,5) 21 (39,6) 0,0003
Angulo G IV 13 (24,5) 32 (60,4)
Gonioscopia Ol
Angulo G Il 39 (73,6) 21 (39,6) 0,0004
Angulo G IV 14 (26,4) 32 (60,4)
OCT
Normal 15 (28,3) 4(7,5) 0,0099
Alterado 1(1,9) 0(0,0) 0,9897
No realizado 37 (69,8) 49 (92,5) 0,0053
Macrodisco 7 (13,2) 0(0,0) 0,0126
Sospecha de glaucoma 15 (28,3) 4 (7,6) 0,0099
Diagnostico de glaucoma 1(1,9 0(0,0) 0,9897
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Tabla 3. Asociacion cruda y ajustada de SAHOS y otros factores relevantes para sospecha
de glaucoma

Sospecha de glaucoma RR Crudo IC 95% RR Ajustado IC 95%
SAHOS 3,75 1,33 -10,56 6,36 1,66 — 24,45
Sexo M 1,25 0,55-2,84 1,52 0,52 — 4,46
Edad > 40 afios 1,50 0,59 — 3,84 1,01 0,34-2,94
Presion de perfusién ocular alterada 1,57 0,69 - 3,53 2,41 0,86 — 6,76
Cornea gruesa 0,91 0,33-2,49 1,13 0,32 — 3,98
Cornea delgada 0,82 0,35-1,92 1,06 0,37 -3,01

Tabla 4. Comparacion de caracteristicas relevantes y severidad del SAHOS

Leve Moderado Severo Valorp*  Valorp’  Valor p*
N=11 N=17 N=25
Sexo M 4(36,4) 6 (32,3) 14 (56,0) 0,8533 0,4705 0,2315
Edad 51 (46 - 57) 52 (46 - 59) 51 (41-56) 0,7059 0,9588 0,7677
Presion de perfusién ocular alterada 2(18,2) 7(41,2) 8(32,0) 0,3907 0,6544 0,7774
Cornea gruesa 2(18,2) 8(47,1) 1(4,0) 0,2482 0,4441 0,0031
Cornea delgada 5 (45,5) 5(29,4) 8 (32,0) 0,6423 0,6891 0,8720

Valor de p comparando Leve Vs Moderado; T Valor de p comparando Leve Vs Severo; T vValor de p comparando Moderado VS Severo

50



ANEXOS

a. indice de somnolencia de EPWORTH

Anexo A. Indice de somnolencia de EPWORTH

Situacion

Puntuacion

Sentado y leyendo

Viendo la T.V.

Sentado, inactivo en un espectaculo
(teatro...)

En coche, como copiloto de un viaje de
una hora

Tumbado a media tarde

Sentado y charlando con alguien

Sentado después de la comida (sin
tomar alcohol)

En su coche, cuando se para durante
algunos minutos debido al trafico

Puntuacion total (max. 24)

GRACIAS POR SU COLABORACION

Anexo B. Sistema de clasificacion de Spaeth

=

gonioscopy

Insertion of iris root
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m o o m®

Slit
10°

20°
<l o
400

Plateau Configuration

Documant tha insartion level of the iris root before and during comprassion dynamic

Behind Schwalbe's line
On the Scleral Spur
Behind the Scleral Spur

On the Gillary Band

Angular width of angle recess

Genfiguration of the peripheral iris

s Steep, anteriory convex
r Fegular
q Cuser, antsriordy concave

& Evraposn Giaueoma Soaay
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Anexo C. Consentimiento informado

FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO INVESTIGACION
CARACTERIZACION DEL GLAUCOMA EN PACIENTES CON SINDROME DE
APNEA/HIPOPNEA OBSTRUCTIVA DEL SUENO EN CARTAGENA

Yo, Mariela Lezama Restrepo, identificado con cedula de ciudadania numero
1047388387 de Cartagena, estudiante de la especializacion del area de
Oftalmologia de la Facultad de Medicina de la Universidad Del Sina Seccional
Cartagena, estoy llevando a cabo un estudio sobre la enfermedad conocida como
Apnea Obstructiva del Suefio, la cual consiste en una interrupcién en el paso del
aire entre las vias respiratorias y el medio ambiente durante el periodo de suefio
de una persona y la asociacién con glaucoma una enfermedad del ojo que le roba
la vision de manera gradual. Por lo general no presenta sintomas y puede resultar
en la pérdida de la visién de manera subita.

La importancia de dicha investigacion radica en que se ha encontrado que la
enfermedad Apnea Obstructiva del Suefio se ha relacionado con la presencia de
glaucoma y como es una enfermedad asintomética hasta que desarrolla perdida
permanente e irreversible de la visibn queremos demostrar esta relacion para
realizar un tamizaje a todos los pacientes con SAHOS vy evitar estas
consecuencias nefastas.

El presente estudio se realiza en todos los pacientes adultos que tienen
diagnostico confirmado de sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio con
polisomnografia positiva que asiste a la Centro de neurofisiologia Dr Martin Torres
Zambrano en Cartagena que asistieron a la segunda valoracion por oftalmologia.
Asi como también a pacientes sanos sin diagnostico de SAHOS. Su colaboracion
es voluntaria y no le generara ningun costo. De igual manera podra retirarse de la
investigaciéon en el momento que usted lo desee. A cada participante se le haran
una serie de preguntas como sus datos sociodemograficos (edad, estado civil,
ocupaciéon, etc.), se le indagara sobre los sintomas que presentan, sus
antecedentes de enfermedades, se les realizar examen oftalmolégico completo
qgue incluya agudeza visual, toma de presion intraocular, biomicroscopia,
gonioscopia, evaluacién de nervio o6ptico, realizacibn de un campo visual y
biometria. En caso de ser necesario por sospecha alta de glaucoma se realizara
ademas una tomografia de nervio Optico. No se realizara ningun procedimiento
invasivo, ni se aplicara ningun tipo de sustancia o agente externo.

La informacién suministrada es confidencial. Los datos recolectados seran
analizados con fines cientificos pero su nombre nunca sera divulgado.
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Con su participacion se podra hacer una investigacion sobre la relacion que existe
entre el SAHOS como factor de riesgo para desarrollo de glaucoma, en pacientes
con sindrome de apnea obstructiva del suefio, asi como también en pacientes sin
diagnoéstico de SAHOS con lo que se podran tomar acciones hacia el futuro para
disminuir su impacto en nuestra ciudad.

Cualquier inconveniente o evento adverso secundario a la investigacion sera
asumido por el area de salud de la Facultad de Medicina de la Universidad del
Sinu Seccional Cartagena.

Aceptacion: si tiene alguna duda con respecto a la investigacion o a este formato
pude formular las preguntas pertinentes durante cualquier momento de la
investigacion, dirigiéendose a las oficinas de la Universidad de Sinu, Seccional
Cartagena. Su firma o su huella abajo, indica que usted entendié su papel dentro
de la investigacion y decidié participar libremente en el estudio.

Nombre: Cedula:
Lugar y fecha (dia/mes/afio):
Firma:
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