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Chronic Obstructive Pulmonary Disease and its relationship with sleep disorders.

Abstract

Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) is one of the main causes of morbidity and mortality
in the world. It is characterized by a non-reversible obstructive inflammatory process of the small
airways and destruction of the alveolar walls. Among the causes for developing COPD are genetic
and environmental elements. Patients report having a lower quality sleep and it has been proven
that sleep-related symptoms in COPD correspond to significant changes in the respiratory center,
airway resistance, and muscle contractility. The main sleep disorder that these patients may present
is Obstructive Sleep Apnea Syndrome (OSAS), which is characterized by a repetitive obstruction of the
airway during sleep with complete or partial cessation of air. The symptoms of both pathologies can
be confused and therefore make the suspicion and diagnosis of OSAS more difficult in patients with
COPD. It is important to carry out a polygraphy or polysomnography in patients where symptoms of
sleep apnea are accentuated, such as persistent snoring, witnessed apneas, episodes of asphyxia and
excessive daytime sleepiness, in order to provide the patient with correct clinical management.

Key words: Chronic Obstructive Pulmonary Disease, Sleep Disorders, Obstructive Sleep Apnea Syn-
drome, Polysomnography.

Resumen

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica es de las principales causas de morbilidad y morta-
lidad en el mundo. Se caracteriza por un proceso inflamatorio obstructivo no reversible de las vias
aéreas pequenas y destruccién de las paredes alveolares. Entre las causas para desarrollar EPOC
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intervienen elementos genéticos y ambientales. Los pacientes refieren tener un suefio de menor ca-
lidad y se ha comprobado que los sintomas relacionados con el suefio en la EPOC, corresponden a
cambios significativos en el centro respiratorio, resistencia de las vias respiratorias y la contractilidad
muscular. El principal trastorno del suefio que pueden presentar estos pacientes, es el Sindrome de
Apnea Obstructiva del Suefio (SAOS) que se caracteriza por una obstruccién repetitiva de la via aérea
durante el suerio con el cese completo o parcial del aire. Los sintomas de ambas patologias pueden con-
fundirse y por lo tanto hacer més dificil la sospecha y diagnéstico del SAOS en pacientes con EPOC.
Es importante realizar una poligrafia o polisomnografia en pacientes donde se acentien sintomas de
apnea del suefio como ronquidos persistentes, apneas presenciadas, episodios de asfixia y somnolencia
diurna excesiva, con la finalidad de proporcionar al paciente un correcto manejo clinico.

Palabras clave: Obstruccién Pulmonar Obstructiva Crénica, Trastornos del Suefio, Sindrome de Ap-

nea Obstructiva del Suefio, Polisomnografia.

Introduccién

Las enfermedades respiratorias representan un
problema de salud publica mundial y son res-
ponsables de un gran numero de defunciones
anuales. Las enfermedades crénicas a menudo
se acompanan de comorbilidades y la Enferme-
dad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) no
es la excepcidn, ya que las alteraciones del suefio
son comunes en estos pacientes. Actualmente es
importante diagnosticar los trastornos de suefio
para poder proporcionar un tratamiento adecua-
do y otorgarles a los pacientes una mejor calidad
de vida relacionada con la salud.

EPOC

La EPOC es uno de los padecimientos pulmo-
nares mas frecuentes en poblacién mayor de 40
anos. Actualmente es la tercera causa de muerte
en el mundo y se estima que las cifras aumenta-
ran debido al envejecimiento de la poblacién y la
exposicién continua a los factores de riesgo.! Es
una enfermedad tratable y se caracteriza por una
limitacién de flujo de aire y sintomas respiratorios
que persisten, las vias respiratorias o alveolares
presentan anomalias causadas por la exposicidon
a particulas o gases nocivos. La limitacién cré-
nica del flujo aéreo varia entre individuos y es
producida por una combinaciéon de enfermedad
de vias aéreas pequenas y destrucciéon de pa-
rénquima.?

Los dos fenotipos mas conocidos de la EPOC son
la bronquitis crénica (figura 1) y el enfisema (figu-
ra 2). La bronquitis crénica se define por la pre-
sencia de tos y esputo en la mayoria de los dias
por al menos tres meses al afio durante dos o més
afios consecutivos, y el enfisema por espacios aé-
reos distales patolégicamente agrandados.®? La
obstruccion del flujo aéreo surge como resultado
de los grados variables de estrechamiento, hiper-
trofia del musculo liso y fibrosis en los bronquiolos

Figura 1. Bronquitis Crdnica: radiografia de torax
postero-anterior, se muestra engrosamiento de la
pared bronquial en forma bilateral.

respiratorios, asi como pérdida de la presién elas-
tica de retroceso debido al enfisema pulmonar.*

Factores de riesgo

Los factores de riesgo se relacionan con la interac-
cién que existe entre la predisposicién genética y
la exposiciéon a factores ambientales. Cuando se
comenzo6 a tratar la EPOC, se creyé que era res-
ponsabilidad del paciente, es decir, se atribuyé su
presencia a personas que fumaban durante afios
y se estableci6 que la prevalencia de la EPOC es-
taba directamente relacionada a la del tabaquis-
mo.>® Sin embargo, no todos los pacientes que son
fumadores padecen EPOC y no todos los pacientes
con EPOC son fumadores. Actualmente se sabe
que el desarrollo de la EPOC es multifactorial,
conociéndose como factores de riesgo al tabaco,
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EPOC

Figura 2. Enfisema: radiografia de térax postero-anterior y lateral, se muestra hiperinflamacién pul-
monar, aumento de la radio lucidez en apices pulmonares con atenuacion de los trayectos vasculares
con arborizacion distorsionada.

2 3

deficiencia de la enzima alfal-antitripsina,” con-
taminacién de espacios interiores consecuencia de
la combustién de madera y de otros combustibles
de biomasa y la contaminacién atmosférica.®

Proceso inflamatorio en la EPOC

El proceso inflamatorio de la EPOC se inicia por
la inhalacién de gases nocivos, provenientes del
humo de cigarro, quema de biomasa y de las par-
ticulas de materia (PM) generadas en el medio
ambiente. Esta inflamacién se caracteriza por el
aumento de macréfagos alveolares, neutréfilos,
linfocitos T y células linfoides innatas que secre-
tan una variedad de mediadores proinflamatorios,
citocinas, quimiocinas, factores de crecimiento y
mediadores lipidicos.®

Los macrofagos de la superficie de las células epi-
teliales de las vias respiratorias se activan ante
la presencia de irritantes presentes en el tracto
respiratorio, liberando mediadores quimiotacticos
y cumpliendo funciones de proteccién. Las vias
respiratorias se inflaman y se produce hiperpla-
sia de las glandulas mucosas e hipersecreciéon. El
epitelio produce mucinas que se hidratan y for-
man un gel con propiedades viscosas y elasticas
que cubren la superficie epitelial.*

La inflamacién tiende a ser crénica debido a la
exposicién persistente al antigeno o a la lesién
tisular, los linfocitos activados que expresan

linfotoxina-a-B-heterotrimero interactiian con el
receptor de linfotoxina-B en las células estromales
vecinas. La estimulacion de las células estroma-
les induce la expresién de quimiocinas linfoides y
moléculas de adhesién que promueven el recluta-
miento adicional de linfocitos By T y CD."

Los materiales extrafios que se inhalan quedan
atrapados en el moco y se eliminan mediante el
transporte mucociliar y la tos. La hiperplasia de
moco es una caracteristica de muchos pacientes
con EPOC, los receptores del factor del crecimien-
to epitelial pueden ser activados por la inflama-
cién neutrofilica a través de la secrecién de la
elastasa de neutrdéfilos que libera factor de creci-
miento epidérmico alfa e induce la hipersecrecién
de moco.!?

Sintomas clinicos y diagnédstico

Para diagnésticar esta enfermedad es importante
tener una historia clinica detallada que permita
conocer los antecedentes del paciente sobre la ex-
posicién a factores de riesgo, la presencia de los
principales sintomas como disnea, tos, produccién
de esputo, opresion toracica, sibilancias y conges-
tion del pecho y una espirometria.!® La espirome-
tria es la principal prueba de funcién pulmonar, es
no invasiva, accesible y se considera el estandar
de oro para identificar obstruccién al flujo aéreo,
por lo que es indispensable para la evaluacién y el
seguimiento de las enfermedades respiratorias.'*
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Las principales variables de la espirometria son
la capacidad vital forzada (CVF) y el volumen es-
piratorio forzado en el primer segundo (F EVl). La
CVF representa el volumen maximo de aire ex-
halado en una maniobra espiratoria de esfuerzo
maximo, iniciada tras una maniobra de inspira-
cién maxima, expresado en litros. E1 FEV, corres-
ponde al volumen maximo de aire exhalado en el
primer segundo de la maniobra de FVC, también
expresado en litros. A su vez, el cociente FEV/
CVF muestra la relacién entre ambos parametros
(Tabla 1),%® la presencia de un valor <0.70, confir-
ma la existencia de una limitacién persistente del
flujo aéreo.

Por lo general los resultados de la espirometria
incluyen gréficas de flujo volumen (figura 3) y vo-

lumen tiempo (figura 4) que son de gran utilidad
para valorar la calidad de la maniobra. Se puede
observar grado de esfuerzo, duracién y presencia
de artefactos, también puede servir para fines de
la interpretacion del estudio.

Mecdnica de la respiracion en la EPOC

Desde el afio 1961 se sabe que el ritmo de traba-
jo de los musculos respiratorios en pacientes con
EPOC es de 10 a 12 veces mayor que en sujetos sa-
nos en reposo y suele ser ain mayor cuando exis-
ten niveles bajos de hiperventilaciéon voluntaria.!®
La disminucién de la luz bronquial a expensas del
recubrimiento de la via aérea genera obstruccion
al flujo de aire como consecuencia del proceso in-
flamatorio en la EPOC, por lo tanto, la fisiologia
respiratoria normal del individuo, cambia.

Tabla 1. Resultado de espirometria: paciente masculino de 72 afios, con antecedente de tabaquismo
presenta obstruccién severa con una relacién de FEV,/CVF de 0.505.

Parametro Pred LLN Mejor Prueba 3 Prueba 2 Prueba 1 %Pred
FVC [L] 3.34 2.20 2.14%* 2.14%* 1.97* 1.92% 64
FEV1 [L] 2.44 1.59 1.08* 1.08* 1.02* 0.99% 44
FEV1/FVC 0.733 0.633 0.505* 0.505* 0.516 0.513* 69
FEF25-75 [L/s] 2.09 0.41 0.37* 0.37* 0.34* 0.34* 18

PEF [L/s] 7.39 4.64 5.81 5.81 5.38 5.70 79

FET [S] - - 11.8 11.8 12.5 11.5 -

Previo
Previo

Calidad de la sesion
[nterpretacion del sistema

PkIndica valor situado fuera del rango normal o cambio posterior significativo
C (FEV1 Var=0.06L (5.6%); FVC Var==.16L(/.6%))
Obstruccion severa

Figura 3. Curva de flujo-volumen, la fase espira-
toria de forma triangular inicia con un asenso muy
vertical que termina en un flujo maximo.
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Figura 4. Curva de volumen tiempo, presenta el
tiempo en segundos contra el volumen en litros.
Muestra un inicio abrupto con un incremento
brusco en el volumen durante el primer segundo
de la espiracion y posteriormente alcanzan una
meseta.
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El gasto de energia es proporcional al consumo
de oxigeno y la via aérea genera resistencia, se
produce hiperinflamacién pulmonar debido a la
reduccion de la distensibilidad pulmonar y de la
pared toracida y, los espacios fisiolégicos sin acti-
vidad también aumentan el trabajo respiratorio.!’

Si la demanda ventilatoria sobrepasa la capaci-
dad de la musculatura respiratoria, se produce
insuficiencia respiratoria aguda. Los pulmones se
vacian lentamente, cuando la frecuencia respira-
toria aumenta, el tiempo de la espiracién se redu-
ce y queda aire atrapado en los alveolos al final
de la espiracion, espirometricamente hablando se
prolonga el tiempo espiratorio méas alla de los seis
segundos que se consideran la media normal en
el adulto.'®

Si la capacidad residual funcional se reduce, la
capacidad inspiratoria tambien se reducird, pro-
vocando que la caja toracica se deforme a conse-
cuencia de que los musculos inspiratorios alteran
su geometria y sus sarcémeros se veran reducidos
en cuanto a longitud,'® lo que se traduce clinica-
mente en sarcopenia tordcica y la subsecuente de-
bilidad muscular. El diafragma también presenta
cambios, haciendose méas plano y desarrolla me-
nos tensién.?

Alteracién de la difusion de gases en EPOC
Los espacios alveolares sin actividad, provocan
falta de homogeneidad de la ventilacién y la per-
fusién aumentando la ventilaciéon total que se
requiere para mentener los niveles de diéxido de
carbono en la sangre dentro de los valores que se
consideran normales, lo cual se traduce en taquip-
nea y polipnea.?’ Cuando un paciente con EPOC
realiza alguna actividad, debe aumentar su venti-
lacién provocando que los musculos respiratorios
también aumenten su trabajo.??

El grado de difusiéon de hematosis es directamen-
te proporcional al dafio de la membrana alveolo-
capilar pulmonar, como sucede en el enfisema; de
igual forma, se observa la alteracién en la difusién
de dioxido de carbono, provocando su retencién en
la neumopatia obstructiva crénica, generalmente
asociado a hipoventilacién pulmonar (disminu-
cién del volumen de aire que alcanza una unidad
funcional pulmonar de cada respiraciéon y que in-
terviene en la difusién de gases).?

Respiracién durante el sueiio en EPOC
El control ventilatorio se modifica de forma fisio-
légica durante el suefio con disminucién en las

EPOC

respuestas a los estimulos quimicos, mecanicos
y corticales. En el individuo normal, la respira-
cién durante el suefio profundo esta sujeta a re-
gulacién quimica por presion parcial de oxigeno
(PaOz) y presién parcial de diéxido de carbono
(PaCO,), el Pa0, tiene una caida de 3 a 10 mmHg
variando de 1 a 2% de saturacién arterial de oxi-
geno (Sa0,) y la PaCO, aumenta ligeramente de
2 a 8 mmHg.?* Durante el suefio, en la fase de
movimientos oculares rapidos (REM) existe una
regulacién metabdlica que por si sola es capaz de
mantener el intercambio de gases y la respiracion
estable. 226

Diferentes aspectos del sistema respiratorio cam-
bian, disminuye el volumen corriente y la fre-
cuencia respiratoria, baja la quimiosensibilidad
del centro de control de la respiraciéon que produ-
ce una disminucién en las respuestas ventilato-
rias hipdxicas e hipercapnicas.?” La reduccién de
la actividad muscular respiratoria resulta de la
disminucién de la actividad ténica de las neuro-
nas motoras respiratorias bulbares que ocurre en
todas las etapas del suefio.?

Los pacientes con EPOC presentan alteraciones
en el intercambio gaseoso y en la ventilaciéon que
puede generar hipoxemia e hipercapnia durante
el dia, asentuandose més durante el suefio, espe-
cialmente durante el sueiio REM. 28?° Especifica-
mente en esta fase del suerio, la atonia muscular
reduce el volumen de la caja toracica pasando de
un 44% en vigilia a solo un 19%. El diafragma
inervado por el nervio frénico se ve afectado le-
vemente por la atonia REM, donde la mayor su-
presién se observa en las actividades inspiratoria
laringea, espiratoria faringea e inspiratoria y es-
piratoria intercostal.?%3!

Se ha demostrado que el suefo tiene varios fac-
tores sobre la respiracién, que incluyen cambios
en el control central de la misma, la mecanica
pulmonar y la contractilidad del musculo. Exis-
ten estudios que comprueban que el tamafio de
las vias respiratorias es diferente en el dia y en la
noche, lo que puede modificar los valores de, pero
en pacientes con EPOC no se ha demostrado.?? Lo
que se ha expuesto, es que su sintomatologia es
distinta a lo largo del dia y puede afectar el sue-
10.23 En los pacientes con EPOC se ha tratado de
investigar los problemas de suefio que refieren,
mencionando mayor somnolencia durante el dia
e incluso quedarse dormidos, disminucién de las
horas de suefio y cambios en sus etapas, en gene-
ral un suefio de menor calidad. 3
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Sindrome de Apnea Obstructiva del sueno en
la EPOC

Ademads del aumento de los sintomas nocturnos,
la mala calidad del suefio y los efectos sobre el
intercambio de gases, hay pacientes con EPOC
que padecen sindrome de apnea obstructiva del
suefio (SAOS). La Academia Americana de Medi-
cina del Sueno, caracteriza esta enfermedad por
la obstruccién repetitiva de la via aérea superior
a nivel faringeo durante el suefio, con el cese com-
pleto del flujo aéreo o parcial. Esto se produce por
alteracion anatémica y funcional de la via aérea
superior, que hacen que esta sea mds colapsable
que en los sujetos normales.?3¢

No esta predicho que los pacientes con EPOC
desarrollen SAOS, sin embargo, se estima que
aproximadamente el 8% de los pacientes si lo pre-
senta. La prevalencia de que existan afecciones
respiratorias con transtornos de sueno, se relacio-
na con la gravedad de la EPOC, debido a que su
saturacién de oxigeno es menor del 90% y puede
haber descensos mayores durante el sueno. ¥
Tanto en la EPOC como en el SAOS existe obs-
truccion de flujo de aire que conduce a apneas e
hipopneas periddicas que causan una reduccién
en la saturacién de oxigeno en la sangre, lo que
produce sintomas como ronquidos fuertes, des-
pertares durante la noche debido a jadeo y asfixia
y por lo tanto somnolencia diurna.?® En pacientes
con EPOC, la tos, produccién de esputo y sibilancias
se correlacionan fuertemente con la dificultad para
conciliar el suefio o permanecer dormidos, pero ge-
neralmente los sintomas nocturnos y las alteracio-
nes del sueno no se considerean en su tratamiento
clinico.

Como en las dos afecciones se presentan sinto-
mas parecidos, es muy comuin que no se realice
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