
APNEA DEL SON.  
Afectació cardiovascular. Què en 

sabem i què ens manca per saber? 

Núria Farré 
Servei de Cardiologia 

Hospital Joan XXIII 
Sessió d’Actualització en Cardiologia  

Societat Catalana de Cardiologia 
Febrer 2014 

http://www.catcardio.cat/detall.php?id=6127&e=007&t=S


POBLACIÓ GENERAL  

CARDIOPATIA ISQUÈMICA 
APNEA OBSTRUCTIVA  

 

INSUFICIÈNCIA CARDÍACA  
APNEA CENTRAL 

APNEA OBSTRUCTIVA 



POBLACIÓ GENERAL 



Sempre? 

 
Somers VK et al. Circulation. 2008;118:1080-1111 

A vegades? 
Mai? 

 



Ljunggren M et al. Sleep. 2012 Nov 1;35(11):1521-7 (n=349 women)  

BNP 

TROPONINA 

Roca CQ et al. Am J Respir Crit Care Med. 2013 Dec 15;188(12):1460-5. 



Marin JM. Lancet. 2005;365:1046-1053 



Gottlieb JD et al. Circulation. 2010;122:352-360 

Obstructive sleep apnea is associated with 
an increased risk of Incident heart failure in 
communitydwelling middle-aged and older 
men;  Its association with incident coronary 
heart disease in this sample is equivocal. 



• AVC i SAOS: meta-anàlisi de 5 estudis: SAOS OR 2.24; 95% CI, 1.57–3.19 

• Mortalitat  cardiovascular (2 estudis): OR, 2.09; 95% CI, 1.20–3.65 

• Mortalitat global: OR: 1.59; 95% CI 1.00-2.55 

• Cardiopatia isquèmica: 6 estudis (8785 p), SAOS es va associar de manera no 
significativa amb la cardiopatia isquèmica (OR, 1.56; 95% CI, 0.83–2.91) 
(Heterogenicitat important) 

Loke YK et al. Circ Cardiovasc Qual Outcomes. 2012 Sep 1;5(5):720-8. 

Ge X et al. PLoS ONE. 8(7):e69432, n = 11932 



CARDIOPATIA ISQUÈMICA 

QUINA RELACIÓ HI HA ENTRE SAOS I LA SÍNDROME  
CORONÀRIA AGUDA? 



Conclusions: Sleep-disordered breathing was associated with less myocardial salvage 
and a smaller reduction in infarct size. These findings suggest a contribution of SDB to 
impaired healing of MI. 
   Buchner S et al. Eur Heart J. 2014;35(3):192-199  

Conclusions: The current study demonstrated that sleep apnea impairs coronary flow 
rates and is associated with coronary slow-flow phenomenon.  
   Ozeke O et al. J Cardiovasc Med. 2012 Jun;13(6):376-80  

Conclusions: 42% of the patients admitted with STEMI have undiagnosed severe OSA. 
Severe OSA carries a negative prognostic impact for this group of patients. It is 
associated with a lower event-free survival rate at 18-month follow-up. 
   Lee CH et al. J Clin Sleep Med. 2011 Dec 15;7(6):616-21.  

Conclusions: OSA may impair myocardial tissue perfusion following primary PCI. 

  Nakashima H et al. Circ J. 2011;75(4):890-6  

Conclusions: Considering the independent prognostic and incremental value of 
suspected OSA, this condition may represent an aggravating factor for patients with 
non-ST elevation acute coronary syndrome. 
   Correia LC et al. Sleep. 2012 Sep 1;35(9):1241-5  



Conclusions: In the setting of ACS, the prevalence of SDB was very high in this 
population and was not detected by self-reports of sleepiness or composite risk for 
SDB. The odds of adverse outcome for ACS up to 6 months were no different in 
patients with SDB compared to those without SDB, as compared to effects of an older 
age or presence of diabetes. 
   Mehra R et al. Sleep Med. 2006 Sep;7(6):521-8 

In conclusion, despite the greater incidence of some types of cardiac arrhythmias 
during an acute MI in OSA, these patients have the same clinical course in hospital 
and mortality rate as nonOSA patients. 
   Marin JM et al. Sleep. 1998 Dec 15;21(8):809-15 

Conclusions: We found a high prevalence of previously undiagnosed OSA in patients 
admitted with acute myocardial infarction. Diabetes mellitus was independently 
associated with OSA. No evidence indicated that OSA is associated with impaired 
microvascular perfusion after primary PCI. 
   Lee CH et al.  Chest 2009 Jun;135(6):1488-95 

Conclusions: Using the three angiographic scoring systems, we found no association 
between AHI and angiographic coronary disease phenotypes, suggesting a limited 
effect of obstructive sleep apnoea on the amount and distribution of coronary 
plaques in patients presenting with acute myocardial infarction.   

   Hein T et al. Acute Card Care. 2013 Jun;15(2):26-33  



Conclusions: Our study demonstrates that patients with OSA have less severe cardiac 
injury during an acute non-fatal MI when compared to patients without OSA. 
   Shah N et al. Sleep Breath. 2013 May;17(2):819-26  

In summary, there is an association between sleep apnea and collateral vessel growth. 
We speculate that OSAS may be a significant factor affecting growth of CCVs as a 
compensatory mechanism. 
   Steiner S et al. Chest 2010;137:516–20. 



COM S’EXPLIQUEN AQUESTES DIFERÈNCIES? 

• És possible que SAHS no estigui associada 
només a efectes deleteris? 

• D’una banda, les diferències entre els 
diferents estudis podrien explicar-se per la 
diferent població a estudi i diferents end-point 
als estudis. 



El potencial efecte cardioprotector de la SAOS 

podria ser explicat per episodis d’HIPÒXIA 

INTERMITENT  PRE I POSTCONDICIONAMENT 



PRECONDICIONAMENT REMOT 
23 estudis (954 p intervenció, 924 controls) 
Cirurgia cardíaca, intervencionisme coronari percutani i cirurgia vascular 

Brevoord D et al. PLoS One. 2012;7(7):e42179.  



Bøtker HE et al. Lancet 2010; 375: 727–34 

POST/PERICONDICIONAMENT REMOT 



QUINA POT SER L’EXPLICCIÓ 
FISIOPATOLÒGICA D’AQUESTS RESULTATS?  

• L’endoteli és una superfície complexa i dinàmica, que respon a 

una gran varietat d’estímuls, tant locals con sistèmics, amb la 

intenció de mantenir l’homeostasi vascular.  

 

• L’exposició crònica a diferents factores de risc cardiovascular 

altera les funcions reguladores de l’endoteli, es produeixen 

canvis proinflamatoris, que finalment condueixen a la mort 

cel·lular i apoptosi.  

 

• Com a conseqüència, l’endoteli presentarà  una funcionalitat 
alterada i perdrà la seva integritat.  



Tongers et al. Eur Heart J. 2011;32,1197–1206 

Leone AM et al. Eur Heart J. 2009;30,890–899 



ENDOTHELIAL PROGENITOR CELLS i IAM 

Shintani et al. Circulation. 2001 Jun 
12;103(23):2776-9.  

Massa et al. Blood. 2005;105:199-206 

15 p IAMEST 

IAMEST, 26 p 

Leone et al. Eur Heart J. 2005:26;1196–1204 



 Geisler T el al. Eur J Radiol. 2012 
Apr;81(4):e486-90 

40 p IAMEST- ICPP 

SDF-1: Stromal 
derived factor 1 

Leone AM, Eur Heart J. 2005:26;1196–1204 

54 p IAMEST, 26 angina estable, 43 control 

VALOR PRONÒSTIC? 

Porto I et al.  
Am J Cardiol 2013;112:782-791 

78 p IAMEST- ICPP 



Cumulative Event-free Survival in an Analysis of Death from 
Cardiovascular Causes at 12 Months, According to Levels of 
Circulating CD34+KDR+ Endothelial Progenitor Cells at the Time of 
Enrollment. 

Werner N et al. N Engl J Med 2005;353:999-1007 

Cumulative Event-free Survival in Analysis of a First Major 
Cardiovascular Event (Myocardial Infarction, Hospitalization, 

Revascularization, or Cardiovascular Death) at 12 Months, According 
to Levels of Circulating CD34+KDR+ Endothelial Progenitor Cells at 

the Time of Enrollment. 



• Si la noxa (isquèmia) provoca mobilització de 
EPC, i a major EPC, (sembla) millor pronòstic, 

 

• Com afecta la SAOS (hipòxia intermitent) a la 
mobilització de EPC i altres cèl·lules?  

 



Almendros I et al. Front. Neurol. 2012 Jul 11;3:112 

Lui MM et al. Sleep Breath. 2013;17:937-942   

Gharib SA et al. Sleep. 2010;33(11):1439-46 



• 40 pacients: 21 pacients sense SAOS i 19 amb SAOS 

• Inclusió ~ 5 dies de l’IAM 

Berger S et al. Am. J. Respir. Crit. Care Med. 2013 Jan 1;187(1):90-8.  

IAM, SAOS I EPC? 



- Els episodis d’hipòxia/reoxigenació associats a la SAOS 

poden produir disfunció endotelial per estrès oxidatiu i 

inflamació vascular. 

 

- Tot i que la SAOS té múltiples efectes negatius a nivell 

cardiovascular, no tots els pacients amb SAOS 

desenvoluparan complicacions cardiovasculars. 

 

- Las EPC poden tenir un paper crucial en la protecció del 

sistema cardiovascular ja que contribueixen al 

manteniment de la funció endotelial.  
 

CONCLUSIONS 



INSUFICIÈNCIA CARDÍACA 



PREVALENÇA 

• OSA en IC entre 12-53% (població general 5-10%) 

• CSA en IC entre 21-37% (població general <1%). 

 

• La prevalença es similar entre FE preservada i 
deprimida 



Kasai T et al. Circulation. 2012;126:1495-1510 

Respiració de Cheyne-Stokes 
Respiració periòdica 

↑ producció metabòlica de pCO2 -> hiperventilació -> ↓ pCO2 per sota el nivell de l’apnea  
Relacionada amb l’augment de la pressió d’ompliment de VE 



Lorenzi-Filho G et al. Eur Respir J 2002;19:37-40  

Solin P et al. Circulation 1999;99:1574-1579 





Yumino D et al. Circulation 2010;121:1598-1605 

Leg fluid volume 

Kasai T et al. J Am Coll Cardiol 2013;61:1157-66 



Kasai T et al. J Am Coll Cardiol 2011;58:1970-4  



Damy T et al. European Journal of Heart Failure. 2012; 
14:1009–1019 

Jilek C et al. European Journal of Heart 
Failure. 2011;13:68–75 

VALOR PRONÒSTIC? 



Khayat R et al. J Card Fail. 2012;18(7):534-540  



TRACTAMENT 

• Optimització del tractament 

• CPAP 

• Servoventilació 

• Altres: estimulació frènica, O2… 



Joho S et al. Sleep Medicine 2010;11:143-148  

OPTIMITZACIÓ DEL TRACTAMENT 

Tamura A et al. Chest 2007;131:130-135  

6 mesos de tractament amb carvedilol, n=5 



Damy T et al. European Journal of Heart Failure (2012) 
14, 1009–1019 

Jilek C et al. European Journal of Heart 
Failure (2011) 13, 68–75 



Bradley TD et al. N Engl J Med 2005; 353:2025-2033 

CANAP estudi randomitzat, 258 p IC i CSA 

CPAP – APNEA CENTRAL 

Artz M et al. Circulation. 2007;115:3173-3180  



CPAP – APNEA OBSTRUCTIVA 

Damy T et al. European Journal of Heart 
Failure (2012) 14, 1009–1019 

Conclusions: Our meta-analysis supports 
the notion that CPAP may improve the 
LVEF among patients with OSA. 

Sun H et al. PLoS One. 2013;1;8(5):e62298   



Oldenburg O et al. Sleep Med. 2013 May;14(5):422-7 

45 pacients. FE Preservada i deprimida 

 

SERVO-VENTILACIÓ 

Artz M et al. Eur Respir J Express. Published on 
December 6, 2012 

Kourouklis SP et al. Int J Cardiol. 2013;168(1):157-62 



Sharma BK et al. Chest 2012;142(5):1211-1221 



FUNCIÓ PRESERVADA 

Yoshihisa A et al. Eur J Heart Fail. 2013;15:543-550 



31 pacients amb OSA i CSA randomitzats 

CPAP vs SERVO 

Kasai T et al. Circ Heart Failure 2010;3(1): 140-8 

71 pacients, randomitzat 
 

Randerath WJ et al. Chest 2012 142(2): 440-7 

 





CONCLUSIONS 
• L’apnea del son en pacients amb insuficiència cardíaca és 

freqüent i s’associa a pitjor pronòstic. 

• Els pacients presenten tant apnea central com obstructiva, i 
ambdós s’associen amb efectes deleteris sistèmics. 

• El diagnòstic d’aquesta patologia és complex ja que precisa de 
polisomnografia a l’hospital. 

• L’optimització del tractament és la base del tractament en 
l’apnea central 

• La CPAP és d’elecció en pacients amb apnea obstructiva, 
mentre que en pacients amb apnea central es beneficien de la 
servo-ventilació (tot i que la CPAP també és útil)  

• Per ara, les guies de pràctica clínica no recomanen el seu 
estudi ni tractament. 
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