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Factores asociados a bajo rendimiento cognitivo en
adultos con sospecha de apnea obstructiva del sueiio

EVA RETAMAL-RIQUELME*, JOAQUIN NIETO-PINO** y PATRICIO MARAMBIO-ALVAREZ **

Factors associated with low cognitive performance in adults with suspected
obstructive sleep apnea

Obstructive sleep apnea (OSA) has been associated with cognitive decline. Objective: To identi-
fy factors associated with low cognitive performance (LCP) in adults with suspected OSA. Method:
Cognitive evaluation was performed using Montreal Cognitive Assessment (MoCA), and scores lower
than 21 were considered LCP. The diagnosis of OSA was made using 5-channel respiratory polygraphy,
according to the apnea-hypopnea index (AHI). Sleep quality, depressive symptoms, among others, were
also evaluated. Results: In 91.5% of 320 consecutive patients the diagnosis of OSA was confirmed. The
MoCA average was 20.6 points. The group with LCP was older, less educated, were more likely to have
hypertension and diabetes mellitus, and with more severe oxyhemoblobin desaturations. There were
no differences in severity according to AHI between both groups. Comment: Patients with LCP have
risk factors associated with cognitive impairment, besides more severe oxyhemoglobin desaturations.

Key words: Sleep Apnea, Obstructive; Cognitive Dysfunction,; Depression: Mental status and
dementia tests; Adult.

Resumen

La apnea obstructiva del suerio (AOS) se ha asociado a deterioro cognitivo. Objetivo: Identificar
factores asociados a bajo rendimiento cognitivo (BRC) en adultos con sospecha de AOS. Método: Se
realizo evaluacion cognitiva empleando la Evaluacion Cognitiva de Montreal (MoCA), se considero
BRC un puntaje inferior a 21. El diagnostico de AOS fue mediante poligrafia respiratoria de 5 cana-
les, segun indice de apnea-hipopnea (IAH). Se evaluo también calidad de suerio, sintomas depresivos,
entre otros. Resultados: En 91,5% de 320 pacientes consecutivos se confirmo el diagnostico de AOS.
El promedio de MoCA fue 20,6 puntos. El grupo con BRC tenia mayor edad, menor escolaridad; ma-
yor frecuencia de hipertension arterial y diabetes mellitus, y desaturaciones de la oxihemoglobina de
mayor magnitud. No hubo diferencias de gravedad segun IAH entre ambos grupos. Comentario: Los
pacientes con BRC presentan factores de riesgo asociados a deterioro cognitivo, y mayor magnitud de
desaturaciones de la oxihemoglobina.

Palabras clave: Apnea Obstructiva del Suerio, Deterioro Cognitivo; Depresion; Evaluacion Cog-
nitiva y estado mental; Adulto.

Introduccion respiratorias, y produce sueiio fragmentado e hi-

poxia tisular intermitente'. Este trastorno ha sido

La apnea obstructiva del suefio (AOS) se  asociado a mayor riesgo de deterioro cognitivo

caracteriza por el colapso intermitente de la via  leve y demencia®?, siendo un factor de riesgo
aérea superior durante el suefio, lo que se mani-  potencialmente modificable*?.

fiesta habitualmente como ronquidos y pausas Su prevalencia global se estima cercana a 936

*  Unidad de Neurologia Adulto, Hospital Clinico La Florida, Santiago, Chile.
** Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitacion, Suefio Adulto, Hospital Clinico La Florida.
*#* Alumno de Kinesiologia, Facultad de Medicina, Pontificia Universidad Catolica de Chile. Santiago, Chile.
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millones de personas afectadas, siendo superior
al 50% en algunos paises®. La prevalencia esti-
mada en poblacidn chilena de riesgo medio y alto
de AOS moderada y AOS grave es de 31,1% y
8,2%, respectivamente’.

La AOS se asocia a multiples comorbilidades,
tales como: hipertension arterial, diabetes me-
llitus, cardiopatias, enfermedades respiratorias
crénicas, insomnio, ansiedad, depresion, entre
otras®.

Entre los estudios que permiten diagnosticar la
AOS se encuentran la polisomnografia (PSG) y la
poligrafia respiratoria (PR). Un estudio domici-
liario de apnea del suefio (PR) es una alternativa
a la PSG para el diagnodstico de AOS en pacientes
con riesgo moderado a severo de AOS®. En gran
parte de los pacientes con sospecha de AOS, una
intervencion basada en una poligrafia respiratoria
domiciliaria tiene una efectividad similar a la
PSG, con un menor costo'.

El objetivo principal de este estdio fue evaluar
el estado cognitivo en adultos evaluados por
sospecha de apnea obstructiva del suefio (AOS)
atendidos en el sistema publico de salud chileno,
e identificar factores asociados a bajo rendimien-
to cognitivo en esta poblacion.

Pacientes y Método

Los datos se obtuvieron en forma prospectiva
entre febrero de 2018 y febrero de 2020 en el
Hospital Clinico La Florida, ubicado en Santiago,
Chile. El protocolo del proyecto de investigacion
fue revisado y aprobado por el Comité Etico-
Cientifico del Servicio de Salud Metropolitano
Sur Oriente, y los participantes firmaron un con-
sentimiento informado. Se incluy6 a pacientes
mayores de 15 afios que fueron derivados por
sospecha clinica de AOS (ronquido, apneas pre-
senciadas o excesiva somnolencia diurna). Cerca
de la mitad de las derivaciones procedian de aten-
cion primaria; la otra mitad fueron derivaciones
internas. Los casos de repeticion de este examen
fueron excluidos.

Se realizd una evaluacion clinica inicial, an-
tropometria y cuestionarios dirigidos a sintomas
de suefio y otras comorbilidades. Respecto al
estado nutricional, se emple6 la definicion de la
Organizacion Mundial de la Salud seglin indice
de masa corporal, IMC, calculado como el peso
en kilogramos dividido por la talla en metros
elevada al cuadrado. Se consider6 normopeso,
si estaba entre 18,5 y 24,9 kg/m?; sobrepeso,
si estaba entre 25 y 29,9 kg/m?; obesidad si el
IMC era igual o superior a 30 kg/m?; obesidad
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morbida si fue igual o mayor que 40 kg/m?>.
Para categorizar a los participantes segin sus
puntajes en los cuestionarios que evaluaron som-
nolencia, calidad de suefio, sintomas depresivos,
y sintomas de trastorno conductual del REM,
se emplearon los puntos de corte sugeridos por
sus autores. En la evaluacion cognitiva se uso
el punto de corte de la validacion del MoCA en
poblacion chilena!'!.

Los instrumentos empleados fueron los si-
guientes:

Evaluacion Cognitiva de Montreal (Montreal
Cognitive Assessment, MoCA)

Cuestionario que evaltia multiples funciones
cognitivas: lenguaje, orientacion, atencion, me-
moria y habilidades visoespaciales'?. Su rango
de valores posibles es entre 0 y 30 puntos. Se
empleo este instrumento ya que, comparado con
el Mini-Mental State Examination, el MoCA
es mas sensible para la deteccion de trastornos
neurocognitivos en adultos," y es mas confiable
para la deteccion de alteraciones iniciales, como
el deterioro cognitivo leve'.

Se considerdé bajo rendimiento cognitivo
(BRC) los puntajes inferiores a 21 puntos. Los
puntajes fueron ajustados por escolaridad, suman-
dose 2 puntos adicionales en caso de escolaridad
menor a § afos, y 1 para escolaridad entre 8 y 12
afios. Al momento de ser evaluados, los partici-
pantes tenian vision normal o corregida.

Indice de Calidad del Sueiio de Pittsburgh
(PSQI)

Evalua la calidad de suefio. Sus valores po-
sibles estan entre 0 y 21 puntos. Los puntajes
sobre 5 puntos fueron considerados como suefio
de mala calidad®.

Escala de Somnolencia de Epworth (Epworth
Sleepiness Scale, ESS)

Evalta la propension al suefio en diversas
situaciones cotidianas'®. Su rango de valores
posibles entre 0 y 24 puntos. Los valores sobre
10 puntos se consideraron como somnolencia
diurna excesiva.

Cuestionario sobre la Salud del Paciente
(PHQ-9)

Se utilizo para evaluar la presencia de sinto-
mas depresivos!'”!8; los valores posibles varian
entre 0 y 27 puntos. Se considerd sintomas de-
presivos significativos (sugerente de un nivel de
depresion al menos moderado grave) los resulta-
dos sobre 14 puntos.
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REM Sleep Behavior Disorder Screening
Questionnaire (RBDSQ)

Es un cuestionario que evalia la presencia de
conductas anormales durante el suefio frecuentes
en el trastorno conductual del suefio REM (TCR),
tales como suefio inquieto y otras conductas anor-
males. Su rango de puntaje va entre 0 y 13. Un
puntaje de 5 puntos se considerd positivo'.

El diagnoéstico de AOS fue realizado mediante
PR de 5 canales (cénula de flujo aéreo nasal,
banda de esfuerzo respiratorio toraco-abdominal,
oximetria, ronquido y frecuencia cardiaca) em-
pleando el dispositivo ApneaLink Air® (ResMed
Corporation, Poway, Calif).

Si en la evaluacion clinica inicial fue pesqui-
sada la coexistencia de trastornos del suefio no
respiratorios (por ejemplo: sindrome de piernas
inquietas o trastornos del ritmo circadiano del
ciclo suefo-vigilia), la PR fue realizada una vez
que los pacientes estaban en tratamiento, y refe-
rian una eficiencia de suefio adecuada.

Para la realizacion de las PRs, se solicitd a
los pacientes acudir acompafiados, el mismo dia
del procedimiento se les explico y demostrd el
funcionamiento del dispositivo, y se les entregd
un instructivo con imagenes impreso con infor-
macion de procedimiento (instalacion, encendido,
apagado y retiro).

Los registros fueron revisados manualmente
empleando el software ApneaLink® version 10.20
por un médico especialista en medicina del sue-
flo, segun las normas vigentes de la Academia
Americana de Medicina del Suefio®. Los episo-
dios de caida del 3% de la sefial de oximetria se
consideraron como desaturaciones de la oxihe-
moglobina. Los registros fueron considerados
como adecuados al presentar por lo menos 4 h de
registro apropiado de las distintas sefiales.

El diagnostico y la gravedad de la AOS se
establecié segun el indice de apnea-hipopnea
(IAH), calculado como el cuociente entre el nu-
mero de apneas e hipopneas y la duracion del re-
gistro), en: eventos dentro rango fisioldgico (me-
nos de 5 eventos/hora), AOS leve (entre 5y 14,9
eventos/hora), AOS moderado (entre 15 y 29,9
eventos/hora) y AOS grave (mayor o igual a 30
eventos/hora). Se obtuvo el porcentaje del tiem-
po de registro de valor oximetria inferior a 90%
(CT90), y el menor valor de oximetria asociado
a eventos de desaturacion de la oxihemoglobina.

El analisis estadistico de los datos se efectud
usando el lenguaje de programacion estadistica
R*' version 4.0.3, en el entorno de desarrollo inte-
grado RStudio® version 1.4.1103. Para el analisis
y la elaboracion de las tablas se emplearon los
paquetes tidyverse?, gtsummary* y gt*.
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Los resultados se presentaron como porcentaje
para variables categdricas; para variables numéri-
cas, rango, promedio y desviacion estandar. Para
comparar variables categoricas se utilizd prueba
de Chi-cuadrado y t de Student para muestras
independientes para variables paramétricas. Se
consider6 estadisticamente significativo un valor
de p<0,05.

Resultados

De un total de 320 pacientes, 54% de sexo
femenino, se confirmoé el diagnostico de AOS
en la gran mayoria de los casos. El 53% de los
participantes tenia 60 afios o mas, y 37% de los
participantes tenia entre 40 y 59 afios de edad
(Tabla 1).

Las comorbilidades més frecuentemente en-
contradas como antecedentes fueron obesidad
(68%), hipertension arterial (66%) y diabetes
mellitus (38%). Una proporcion minima de los
pacientes evaluados tenia IMC en rango de nor-
mopeso (5,6%), 27% estaba en rango de sobrepe-
s0, ¥y 21% de los participantes estaba en rango de
obesidad morbida.

El puntaje promedio de MoCA fue de 20,5; un
alto porcentaje de los pacientes tuvo bajo puntaje
de MoCA (43%). La mayoria de los participantes
tenia al menos 12 afios de escolaridad (62%).

La gran mayoria de los participantes tenia
mala calidad de suefio segin PSQI (86%),
somnolencia diurna excesiva por ESS (56%),
sintomas depresivos al menos moderados graves
(40%) en PHQ-9, asi como un RBDSQ positivo
(71%) (Tabla 1).

Al comparan los pacientes con bajo puntaje
de MoCA y valores normales (Tabla 2), se ob-
serve que el grupo con BRC tenia mayor edad,
menor escolaridad; mayor frecuencia de hiper-
tension arterial y diabetes mellitus. No hubo
diferencias entre ambos grupos respecto a sexo,
estado nutricional, medidas antropométricas,
antecedentes de ataque cerebrovascular, ni en-
fermedades respiratorias cronicas como asma o
EPOC. Tampoco difirieron en calidad de suefio,
somnolencia excesiva, conductas anormales
durante el suefio, ni presencia de sintomas de-
presivos significativos.

Respecto a los hallazgos poligraficos, el
grupo con BRC tuvo significativamente menor
oxigenacion asociado a eventos de desaturacion,
es decir, desaturaciones de mayor magnitud. No
hubo diferencias significativas entre la gravedad
de AOS segun IAH, ni en el CT90 entre ambos
grupos.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de los 320 pacientes evaluados por sospecha de Apnea Obstructiva del Suefio

Variables
Caracteristicas demograficas
Edad (afios)
Sexo
Femenino
Masculino
Escolaridad > 12 afos
Indice de masa corporal (kg/m?)
Comorbilidades
Hipertension arterial
Diabetes mellitus
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica
Asma
Ataque cerebrovascular
Cuestionarios **
MoCA (puntos)
PSQI (puntos)
ESS (puntos)
PHQ-9 (puntos)
RBDSQ (puntos)
Hallazgos poligrdficos **
Diagnostico segin IAH
Eventos en rango fisiologico
AOS leve
AOS moderada
AOS grave
Menor valor de SpO, asociado a desaturaciones (%)
CT90(%)

n = 320*

57,9 (13,0); 15-84

172 (54%)
148 (46%)
200 (62%)
34,8 (8,1); 19-65

211 (66%)
122 (38%)
25 (7,8%)
64 (20%)
34 (11%)

20,5 (4,2); 5 - 29
10,4 (4,3); 1 -22
11,6 (5,9); 0 - 24
12,5 (6,8); 0-27
6.2 (2,8);0-13

27 (8.4%)
59 (18%)
85 (27%)
149 (47%)
75,2 (11,6); 42-93
34,4 (31,9); 0-100

*Medidas resumen: Variables numéricas: promedio (desviacion estandar); rango. Variables categoricas: recuento (por-

centaje %). ** Abreviaturas estan definidas en el texto.

Al comparar los pacientes segin sexo (Ta-
bla 3) se observe que el sexo femenino se asocid
a menor escolaridad, mayor IMC, mas frecuencia
de asma, menor porcentaje de antecedente de en-
fermedad cerebrovascular, mayores puntajes de
PSQI (peor calidad de suefio) y PHQ-9 (mayor
sintomatologia depresiva). No hubo diferencia en
las edad, puntajes de MoCA, ni en los hallazgos
poligraficos entre ambos grupos.

Comentarios

Globalmente, los pacientes evaluados por sos-
pecha de AOS tienen multiples comorbilidades y
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alta prevalencia de AOS; destaca ademas la alta
frecuencia de puntuaciones bajas de MoCA (bajo
rendimiento cognitivo). La mala calidad de suefio
reportada probablemente sea multicausal, mas
que Unicamente secundaria a AOS, consideran-
do la alta frecuencia, por ejemplo, de sintomas
depresivos.

No hubo diferencia significativa en la edad ni
la gravedad de la AOS segtin sexo entre usuarios
del sistema publico de salud, a diferencia de datos
previos®. En ambas series se observd mayor sin-
tomatologia depresiva asociada a sexo femenino.

Es importante considerar que el deterioro cog-
nitivo es un fenomeno multifactorial y evolutivo
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Tabla 2. Comparacion de 320 pacientes con sospecha de Apnea Obstructiva del Suefio segiin puntaje bajo y
normal de MoCA (Montreal Cognitive Assessment)

Variables

Caracteristicas demograficas
Edad (anos)
Sexo
Femenino
Masculino
Escolaridad > 12 afios
Indice de masa corporal (kg/m?)
Comorbilidades
Hipertension arterial
Diabetes mellitus
Enfermedad pulmonar obstructiva cronica
Asma
Ataque cerebrovascular
Cuestionarios*
PSQI (puntos)
ESS (puntos)
PHQ-9 (puntos)
RBDSQ (puntos)
Hallazgos poligraficos*
Diagnéstico segun IAH
Eventos en rango fisiologico
AOS leve

AOS moderada
AOS grave

Menor valor de SpO, asociado a desaturaciones (%)
CT90(%)

Puntaje de MoCA Valor p?
Bajo, n = 137! Normal, n = 183!
62,1 (10,5); 20-84 54,8 (13,7); 15-82 < 0,001
0,32
76 (57%) 94 (51%)
59 (43%) 89 (49%)
63 (45%) 137 (75%) <0,001
35,7 (8,8); 24-63 34,1 (7,4); 19-65 0,10
101 (74%) 110 (60%) 0,011
67 (49%) 55 (30%) <0,001
12 (8,8%) 13 (7,1%) 0,59
30 (22%) 34 (19%) 0,46
15 (11%) 19 (10%) 0,87
10,5 (4,4); 1-20 10,3 (4,3); 1-22 0,63
11,4 (6,4); 1-24 11,7 (5,5); 0-22 0,74
13,2 (7,1); 0-27 12,0 (6,6); 0-27 0,13
6,4 (2,7); 0-13 6,1 (3,0); 0-13 0,35
0,28
11 (6,0%) 16 (8,7%)
19 (14%) 40 (22%)
37 (27%) 48 (26%)
70 (51%) 79 (43%)
73,6 (11,9); 42-92 76,4 (11,2); 42-93 0,030
38,3(33,2); 0-100 31,4 (30,6); 0-100 0,058

"Medidas resumen: Variables numéricas: promedio (desviacion estandar); rango. Variables categoricas: recuento (por-
centaje %). Pruebas estadisticas: t de Student; Chi-cuadrado. reviaturas estan definidas en el texto.
taje %). *Prueb tadist t de Student; Ch drado. *Ab t tan definid 1 text

a lo largo del tiempo?’. Una de las limitaciones de
este estudio es que nuestros datos corresponden
a mediciones Unicas. Ademas, no sabemos si el
BRC tiene repercusiones funcionales en esta po-
blaciéon, dado que fueron referidos por sospecha
de AOS, por sintomas como roncopatia, apneas
presenciadas por terceros, y no necesariamente
por quejas en su desempefio cognitivo.

En la interpretacion de la alta frecuencia de
puntajes elevados del RBDSQ, es importante re-
cordar que los episodios asficticos secundarios a
las apneas también pueden asociarse a movimien-
tos durante el suefio?. Por tanto, la AOS puede
ser uno de los diagnosticos diferenciales del TCR
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(pseudoTCR) asi como haber coexistencia de
ambas patologias®®3°.

Por otra parte, ademas de la AOS, los parti-
cipantes con BRC presentan multiples factores
de riesgo conocidos para deterioro cognitivo,
muchos de los cuales también corresponden a
factores de riesgo cardio y cerebrovascular?’.

Hubo asociacion de BRC con la magnitud
de las desaturaciones de la oxihemoglobina aun
cuando, si consideramos tunicamente el IAH, no
hubo diferencias en gravedad de la AOS segun
IAH. Esto hace necesario considerar ambos in-
dices al momento de evaluar a estos pacientes.

Finalmente, al momento de adoptar las es-
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Tabla 3. Comparacion de 320 pacientes con sospecha de Apnea Obstructiva del Suefio segiin sexo

Variables

Caracteristicas demograficas
Edad (afios)
Escolaridad > 12 afios
Indice de masa corporal (kg/m?)
Comorbilidades
Hipertension arterial
Diabetes mellitus
Enfemedad pulmonar obstructiva cronica
Asma
Ataque cerebrovascular
Cuestionarios™
MoCA (puntos)
PSQI (puntos)
ESS (puntos)
PHQ-9 (puntos)
RBDSQ (puntos)
Hallazgos poligraficos*
Diagnostico segun IAH
Eventos en rango fisiologico
AOS leve
AOS moderada
AOS grave
Menor valor de SpO, asociado a desaturaciones (%)
CT90(%)

Valor p?
Femenino, n = 172! Masculino, n = 148!
573 (13,2); 16-80 58,6 (12,7); 15-84 0,38
98 (57%) 102 (69%) 0,028
35,8 (8,8); 19-63 33,6 (7,1); 20-65 0,014
111 (65%) 100 (68%) 0,57
71 (41%) 51 (34%) 0,21
12 (7,0%) 13 (8,8%) 0,55
49 (28%) 15(10%) < 0,001
6 (3,5%) 28 (19%) <0,001
20,2 (4,4); 7-29 20,9 (3,9); 5-29 0,12
11,5 (4,0); 3-22 9,0 (4,4); 1-21 <0,001
11,6 (5,9); 0-24 11,5 (5,8); 0-23 0,97
14,8 (6,1); 0-27 9,9 (6.7); 0-27 <0,001
6,2 (2,8); 0-13 6,2 (2.9); 0-13 0,90
0,17
20 (12%) 7 (4,7%)
32 (19%) 27 (18%)
43 (25%) 42(28%)
77 (45%) 72 (49%)
75,3 (11.8); 42-93 75,1 (11,3); 42-93 0,93
36,0 (33.4); 0-100 325 (30,1); 0-100 0,32

'Medidas resumen: Variables numéricas: promedio (desviacion estandar); rango. Variables categoricas: recuento (por-
centaje %). Pruebas estadisticas: t de Student; Chi-cuadrado. *Abreviaturas estan definidas en el texto.

trategias diagnoésticas y terapéuticas dirigidas a
estos pacientes nos parece necesario considerar
su rendimiento cognitivo. Involucrar a su red de
apoyo constituye una valiosa herramienta adi-
cional para poder lograr mejores resultados en el
enfrentamiento de esta patologia.
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