
AVALUACIÓ DEL GLAUCOMA,  
I D’ALTRES MALALTIES 
OFTALMOLÒGIQUES,  

EN PACIENTS AMB SÍNDROME 
D’APNEA HIPOAPNEA DEL 

SON (SAHS)

Tesis doctoral presentada per:

MARTA CASTANY AREGALL





AVALUACIÓ DEL GLAUCOMA, 
I D’ALTRES MALALTIES 
OFTALMOLÒGIQUES,  

EN PACIENTS AMB SÍNDROME 
D’APNEA HIPOAPNEA DEL SON 

(SAHS)
Tesis doctoral presentada per:

MARTA CASTANY AREGALL

Dirigida per:

ALFONSO ANTÓN LOPEZ 
Professor Universitat Internacional de Catalunya

MIGUEL CASTILLA CÉSPEDES 
Professor Universitat Autònoma de Catalunya

Programa de doctorat de Cirurgia i Ciències Morfològiques 2015 
UNIVERSITAT AUTÒNOMA DE BARCELONA





A en Jaume, la Laia i en Guillem

Als meus pares

....I a tu Cristina





7

Agraïments

Al Dr Alfonso Antón, professor titular de la Universitat de Catalunya, per dirigir aquest treball i per ser 
un referent de rigorositat en l’ejecució de projectes. 

La realització d’aquest projecte no hagués estat possible sense el meu període a l’ Hospital de l’Espe-
rança, d’on guardo un record entranyable. 

A les meves amigues: Núria Grau, peça clau en el projecte, Glòria Aparicio per la seva col•laboració 
com a dermatòloga i a l’Anna Boixadera, Bàrbara Torres i Anna Castany per la seva ajuda desinteressada.

A en Santi Pérez, estadístic de l’hospital de la Vall d’Hebron, per la seva professionalitat i paciència durant 
la realització d’aquest treball. I a l’Amadeu Carceller, per la seva contribució com a expert en glaucoma.

Al Dr.Antoni Dou, per la seva generositat, afecte i per ser un referent de sentit comú en el glaucoma. 
A en Jaume Rigo, per la passió i precisió amb què aborda el glaucoma. 

A tots els meus companys de la Vall d’Hebron, des del Dr. García Arumí al resident de primer any. Ad-
miro la vostra capacitat assistencial i científica, que és per mi un estímul constant. 

Als adjunts de l’Hospital de Bellvitge que durant la residència ens van transmetre els seus coneixements 
i valors. Especialment al Dr. G. Roca, per la seva sinceritat i respecte al malalt; Al Dr J. Arruga, per la seva 
curiositat incansable i la visió general del malalt i a la Dra.S. Duch i Dr. Lillo per contagiar-me la seva passió 
pel glaucoma. Als meus companys residents, especialment a la Sílvia Sanz, en Miguel Ángel Arcediano i 
en Jaume Català pel què vam aprendre junts i continuem compartim. 

A en Jaume, la Laia i en Guillem per l’alegria vital que em dona la seva existència.

A tots els que no us he nombrat, que treballeu per millorar la pràctica diària, en qualsevol dels aspectes, 
humà, científic o organitzatiu.



8

Abreviatures

ADMA: Asimètric dimetil arginina (inhibidor òxid nítric)

AV: Agudesa visual

AVC: Accident vascular cerebral

CGR: Cèl•lules ganglionars de la retina CGR

CFNR: Capa de fibres de les cèl•lules ganglionar de la retina 

CPAP: Pressió positiva contínua en la via aèria

CT90: Percentatge del temps del registre de la polisomnografia amb una saturació d’oxigen menor al 90% 

CV: Camp visual

DM2: Diabetis mellitus tipus 2

ESD: Excessiva somnolència diürna 

ET-1: Endotelina 1

EPR: Epiteli pigmentari de la retina

FES: Síndrome parpella laxa (floppy eye síndrome)

GABA: Àcid gamma-aminobutíric 

GNT: Glaucoma normotensiu: glaucoma primari d’angle obert amb PIO menor a 21mmHg

GPAC: glaucoma primari per tancament angular

GPAO: Glaucoma primari d’angle obert

HR: Hazard ratio. Coeficient de probabilitat de presentar un desenllaç en un temps determinat.

HRT: Tomografia de retina Heidelberg

HTA: Hipertensió arterial

HTO: Hipertensió ocular

IAH: Índex apnea-hipoapnea

IAM: Infart agut de miocardi

IC: Índex de confiança del 95% 

ICD-9 MD: Codi internacional de classificació de malalties novena edició
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IMC: Índex de massa corporal (IMC): kg/m2

ISNT: Regla ISNT (anell neurorretinià inferior > superior > nasal > superior)   

MD: Desviació mitjana del CV  

MMP: Metaloproteinassa de la matriu extracel•lular

NOIA-NA: Neuropatia òptica isquèmica anterior no arterítica

OCT: Tomografia de coherència òptica

OCT Avg Thickness: Gruix per OCT de la CFNR peripapil•lar 360º

OCT INF avg: Gruix per OCT de la CFNR, sector 90º inferior

OCT SUP Avg: Gruix per OCT de la  CFNR, sector 90º superior 

OR:  Odds ratio (estudis transversals)

ON: Òxid nítric

PEX: Pseudoxantoma elàstic

PHG: Test de l’hemicamp del camp visual

PIO: Pressió intraocular

PSD: Desviació estàndard del patró del camp visual

PSG: Polisomnografia nocturna

Receptor NMDA: Receptor N-metil-D-aspartat, receptor del glutamat

RDI: Índex anomalia respiratòria

REM: Fase del son amb moviments oculars ràpids “Rapid Eye Movements”

ROS: Espècies reactives d’oxigen

RR: Risc relatiu (estudis prospectius)

SAHS: Síndrome de l’Apnea-Hipoapnea del Son

SaO2: Saturació d’oxigen 

SD: Desviació estàndard 

TGF-B: Factor B transformador del creixement 

Abreviatures
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Justificació de l’estudi

El glaucoma és una neuropatia crònica progres-
siva que comporta una pèrdua de camp visual no 
recuperable. El diagnòstic del glaucoma és complex, 
especialment en els estadis inicials, sense un únic test 
o criteri diagnòstic: cal valorar l’aspecte papil•lar (dany 
estructural), el camp visual (dany funcional) i fer un 
seguiment en el temps per valorar la progressió. El 
principal factor de risc és l’augment de la PIO, si bé en el 
30% dels pacients amb glaucoma primari d’angle obert 
pot trobar-se dins els límits de la normalitat (menor a 
21mmHg) pel què també es postula que existeixen 
alteracions vasculars o susceptibilitats genètiques que 
participen en la progressió de la neuropatia. 

El tractament actual està dirigit a disminuir la PIO 
per tal de disminuir la velocitat de progressió. Conèixer 
les poblacions de risc pot facilitar realitzar un cribratge 
dirigit per fer una detecció precoç i reduir el risc de 
pèrdua visual. 

La síndrome d’apnea-hipoapnea del son (SAHS) és 
una malaltia amb una elevada prevalença en la  pobla-
ció general que ha estat associada a entitats oftalmolò-
giques tan diverses com el glaucoma, alteracions en la 
superfície ocular, queratocons, síndrome de la parpella 
laxa, papil•ledema o neuropatia òptica isquèmica, sent 
la neuropatia òptica isquèmica i el glaucoma les que 
comporten més risc de pèrdua visual. No es coneix la 

relació fisiopatològica entre les manifestacions oftal-
mològiques i la SAHS. Pel què fa al glaucoma la majoria 
d’estudis apunten a un augment de risc de presentar 
glaucoma primari d’angle obert (GPAO) i en alguns es 
considera que és preferentment del tipus de pressió 
normal (GNT). La hipòxia intermitent causada per les 
apnees crea una disfunció de l’autoregulació del flux 
vascular i un increment de l’estrès oxidatiu, elements 
que s’han proposat com a factors de risc de patir dany 
papil•lar glaucomatós. Hem de tenir en compte que el 
glaucoma és una neuropatia que presenta una afecta-
ció papil•lar característica amb repercussió funcional 
de dèficit progressiu de camp visual. La presentació 
de les lesions amb els sistemes actuals de detecció 
poden ser seqüencials amb inici més precoç habitual-
ment de detecció de dany papil•lar (dany estructural). 
L’ elevació de la PIO és el principal factor de risc si bé la 
gran variabilitat de rang interindividual en el que pot 
causar dany implica que actua de manera sumatòria 
amb altres factors que predisposen al dany papil•lar. 
Fins ara els estudis en els que es busca la relació entre 
glaucoma i SAHS no s’analitza per separat les diferents 
manifestacions del glaucoma o bé es fa un diagnòstic 
tenint en compte dany funcional i estructural simulta-
nis o bé s’analitza la PIO o la capa de fibres nervioses 
per tomografia de coherència òptica. Per tot això 
considerem que està justificat valorar la presència de 
dany estructural, dany funcional i variacions de la PIO 
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de manera aïllada i la seva correlació amb la severitat 
de la SAHS. 

La nostra hipòtesis és que hi ha un augment de risc 
de patir dany glaucomatós independentment de la PIO 
en els pacients amb SAHS. I que hi pot haver un factor 
comú d’alteració del teixit connectiu que es relacioni 
tant amb la susceptibilitat de patir SAHS com amb el 
risc de lesió papil•lar a una determinada PIO. 

L’objectiu de l’estudi és definir les característiques 
glaucomatoses d’aquests pacients, tenint en compte 
la PIO, el dany papil•lar i el dany en el camp visual. Els 

objectius secundaris son relacionar les manifestacions 
oftalmològiques amb la severitat de la SAHS i analitzar 
les variables que es relacionen amb la lesió glauco-
matosa de la papil•la. Particularment, es valorarà una 
possible relació entre el glaucoma i la laxitud palpebral. 

Conèixer les característiques glaucomatoses 
d’aquests pacients i la relació amb la severitat de la 
SAHS ens orientaria pel que fa a saber si és convenient 
un cribratge dirigit i les característiques del mateix. 
Així mateix la caracterització de la patologia ocular en 
aquests pacients ens pot ajudar a entendre l’associació 
fisiopatològica i millorar la seva assistència clínica. 
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Introducció

rior durant el son. La causa obstructiva és la principal 
causa de la SAHS per la qual cosa en aquest estudi 
ens referirem al SAHS com a les apnees i hipoapnees 
d’origen obstructiu.

El diagnòstic i la classificació de la gravetat de 
la SAHS es realitzen mitjançant un estudi del son: la 
polisomnografia. En la polisomnografia es registren va-
riables neurofisiològiques: electroencefalograma, elec-
troculograma i electromiograma, per tal d’estratificar les 
diferents fases del son i observar els microdespertars; 
així com variables cardiorespiratòries: electrocardio-
grama, banda toràcica i abdominal, flux aeri oronasal 
mesurat per termistor i cànula nasal i pulsioximetria, per 
a mesurar els esdeveniments respiratoris de l’apnea i 
l’hipoapnea. En casos amb elevada sospita de SAHS està 
validada la realització d’estudi simplificat únicament 
amb les variables cardiorespiratòries. L’apnea es defineix 
com a la caiguda de >90% en l’ amplitud del senyal de 
flux d’una duració mínima de 10 segons. L’hipoapnea 
és una  reducció discernible ( >30% i <90%) en el 
senyal de flux, de 10 segons com a mínim de durada, 
amb dessaturació associada major o igual al 3% o amb 
un microdespertar associat en l’electroencefalograma 
(en cas de polisomnografia complerta). De la suma del 
número d’apnees i les hipoapnees per hora de registre 
(en cas de poligrafia respiratòria) o per hora de son (en 

SAHS

Definició de la SAHS 

La síndrome d’apnea-hipoapnea del son (SAHS) és 
una condició mèdica freqüent en la que es produeixen 
episodis repetits d’obstrucció total o parcial de la via 
aèria superior durant el son1,2 que provoquen una 
hipoxèmia i microdespertars. Clínicament la malaltia 
s’associa a un quadre de somnolència diürna excessiva, 
trastorns cognitiu-conductuals3, i un augment de risc 
d’accidents greus de trànsit. La SAHS presenta serioses 
comorbilitats associades4,12, sent les més freqüents 
la hipertensió arterial (HTA), la diabetis no insulino 
depenent (DM2) i problemes cardiovasculars5,6, que 
provoquen un augment de mortalitat7,8. Per la reducció 
de la qualitat de vida del pacient, l’augment del risc de 
mort, d’accidents i el consum de recursos que implica 
actualment la SAHS es considera un problema de salut 
pública.

Aquesta condició va ser descrita clínicament cap 
als anys 70 i comprèn tant l’apnea d’origen central, en 
la qual no es produeix l’esforç respiratori controlat pel 
sistema nerviós central, com l’ apnea obstructiva en la 
que hi ha obstruccions repetides de la via aèria supe-
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cas de polisomnografia complerta) en resulta l’Índex 
d’Apnea-hipoapnea (IAH). Un IAH > 5/h associat a 
símptomes relacionats amb la malaltia i no explicats 
per altres causes, confirma el diagnòstic2.

La classificació per gravetat s’estableix, en la majoria 
d’estudis i revisions9-11 en Lleu  (IAH ≥5 <15/h), Modera-
da (IAH ≥15≤30/h) i Greu (IAH>30/h). Aquesta definició 
tot i consensuada és arbitrària i discutible. S’ha suggerit 
que un punt de tall de IAH de 5 és excessivament baix, 
sobretot en gent gran12, sent probable que el llindar de 
anormalitat sigui diferent en relació a diferents factors 
com el gènere i a l’edat. El diagnòstic actual està basat 
en un IAH >5/h i l’excessiva somnolència diürna (ESD), 
però s’ha de tenir en compte que l’ESD és un símptoma 
difícil de mesurar i molt prevalent entre la població ge-
neral amb un IAH menor de 513,14. La majoria d’estudis 
no han trobat associació entre IAH i ESD13 cosa que 
suggereix que la majoria de pacients no responen a 
la definició clàssica de SAHS (IAH elevat i ESD). Aques-
tes dades suggereixen que la definició de SAHS ha 
d’estar basada, prioritàriament, en l’objectivació d’un 
IAH anormal i així es reconeix en les recomanacions 
de la American Academy of Sleep Medicine11. Aquestes 
consideracions fan que el punt de tall de SAHS lleu 
difícilment pugui ser fixat de forma universal. 

L’associació entre la SAHS lleu ( IAH entre 5 i 15 ) i risc 
cardiovascular és controvertit i en estudis epidemiolò-
gics de tall transversal, en casos controls o en basats en 
la població s’han trobat tant resultats positius15,16 com 
negatius17,18. El què s’ha evidenciat és que la presència 
d’un IAH >15/h està associat a un augment de risc car-
diovascular, amb o sense símptomes associats, i aquest 
risc és molt més elevat en pacients amb IAH >30/h19.

Característiques clíniques de la SAHS

La manifestació clínica apareix d’una banda com 
a conseqüència de les apnees, hipoapnees i hipòxia 
intermitent; i per altra, de la desestructuració del son 

La tríada clínica principal de la SAHS la formen2,20:

−− Roncopatia crònica: és el símptoma més sensible 
(la seva absència fa poc probable el diagnòstic de 

SAHS) però molt poc específic. La majoria de ron-
cadors no tenen SAHS i per tant, la presència de 
roncopatia com a símptoma únic no és suficient per 
a la realització d’una proba del son amb intenció 
diagnòstica de SAHS.

−− Apnees presenciades: és el símptoma més espe-
cífic, i més si són observades de forma repetida la 
mateixa nit i si són prolongades.

−− Hipersòmnia diürna o tendència a adormir-se 
involuntàriament en situacions inapropiades: poc 
específic i poc sensible però el més important. La 
seva presència no explicada per altres causes és 
suficient per a la realització d’un estudi de son amb 
caràcter diagnòstic. Per mesurar la hipersòmnia 
de manera subjectiva, el qüestionari més utilitzat 
és l’escala de somnolència d’Epworth, una pun-
tuació >12 punts (sobre 24) indica hipersòmnia 
patològica. Tot i que té escassa correlació amb els 
mètodes objectius (Test de latència múltiple, test 
de manteniment de la vigília, test de Osler o test 
de vigilància motriu), és útil en el seguiment del 
pacient amb mesures repetides.

Existeixen altres símptomes i signes relacionats 
amb el SAHS com són: son no reparador, coll ample 
i curt, obesitat, episodis asfíctics nocturns, desper-
tars freqüents, nictúria, cefalea matutina, hipertensió 
arterial, diaforesi, malsons, son agitat, insomni, reflux 
gastroesofàgic, enuresi, disminució de la libido, can-
vis de personalitat, pèrdua de memòria, dificultat de 
concentració, disminució del rendiment professional 
o en estudis, apatia, irritabilitat, nàusees matutines, 
símptomes depressius, cansament crònic, moviments 
anormals, caigudes freqüents, accidents cardiovascu-
lars, poliglobúlia i crisis epilèptiques.

Prevalença i factors de risc de la 
SAHS

Entre els factors de risc més importants trobem: 
l’edat, el sexe masculí i l’índex de massa corporal (IMC). 
Els factors genètics, familiars i racials també determinen 
un augment de risc. Les variables que influeixen com 
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a desencadenants o en l’empitjorament del quadre 
són l’alcohol, el tabac, els sedants, els hipnòtics i els 
barbitúrics i la posició en decúbit supí. 

La prevalença del SAHS es situa entre un 2%21 i un 
15%22 de la població segons l’edat, sexe i IAH de tall 
que es consideri. La SAHS definida com a un IAH major 
de 15 es presenta entre el 7% i el 14% en els homes i 
entre el 2% i el 7% en les dones majors de 20 anys23. 
La prevalença de la SAHS s’incrementa amb l’edat 
arribant a triplicar-se en els ancians comparats amb 
les edats mitjanes. La prevalença de població amb un 
IAH major o igual de 5 seria aproximadament del 20% 
en homes i del 10% en dones24. La relació home/dona 
en edats mitjanes és de 2-3/1 i tendeix a igualar-se a 
partir de la menopausa10. En un estudi amb població 
espanyola publicat el 2001 sobre 555 pacients van 
observar una prevalença del 19% en homes i del 
15% en dones considerant un IAH per sobre a 10, 
el odds ratio fou de 2,2 per cada 10 anys en els dos 
sexes14. La prevalença és major en el sexe masculí 
de mitjana edat25-27 i en obesos (IMC >30kg/m2); en 
obesos mòrbids (IMC >40kg/m2) pot presentar-se en 
aproximadament el 70% dels casos28,29. S’ha observat 
una milloria en els índexs de l’apnea associada a una 
reducció important de pes30,31. 

Fisiopatologia de la SAHS

Factors anatòmics

La fisiopatologia de la malaltia està relacionada bàsi-
cament amb l’anatomia de la zona de la via aèria supe-
rior. L’espai respiratori a nivell de la faringe està comprès 
entre músculs i teixits tous, a diferència de les regions 
respiratòries inferiors que estan rodejades d’un suport 
cartilaginós rígid. Aquestes característiques permeten 
la realització de funcions no respiratòries essencials per 
als humans com la vocalització, o la deglució moments 
en què es produeix un tancament momentani de l’espai 
aeri. Aquestes característiques però també contribuei-
xen al risc d’obstruccions de l’espai aeri en moments 
no necessaris. Els principals factors de riscs anatòmics 
coneguts són una llengua gran, una via superior petita, 

un diàmetre del coll gran i la obesitat. Aquesta predis-
posició anatòmica pot veure’s agreujada per factors 
externs com l’alcohol o medicacions sedants32,11. S’ha 
observat que en els pacients amb SAHS l’espai aeri com-
près entre el paladar tou i la llengua és menor que en 
pacients normals33,27 afavorit per factors anatòmics com 
dipòsits de greix al voltant de la faringe, hipertròfia de 
les glàndules adenoides (especialment en nens)34, ma-
croglòssia35, úvees prominents36, retro i micrognàtia37. 
En la malaltia de Marfan s’ha observat una prevalença 
més alta de SAHS sense observar-se un augment de les 
malformacions craniofacials que podrien comportar un 
espai aeri reduït, pel què es considera que la causa és la 
pròpia alteració del teixit connectiu que comporta un 
augment de risc de col•lapse de la via aèria superior38,39. 
En un estudi histopatològic de pacients amb SAHS i no 
SAHS sotmesos a cirurgia de uveopalatofaringoplàstia 
observen una correlació entre la desorganització de les 
fibres d’elastina i l’IAH40.

Factors neuromusculars

A més dels factors anatòmics el tamany de la via 
aèria és modulat per factors neuromusculars que con-
trolen el to dels músculs faringis. Els músculs faringis 
són músculs respiratoris secundaris que s‘activen uns 
milisegons abans que els respiratoris primaris. El to 
muscular ve determinat per mecanismes neurals rela-
cionats amb la via de la serotonina i noradrenalina com 
a activadors del sistema muscular i el sistema GABA 
com a inhibidor37. Normalment, durant la inspiració es 
produeix una pressió lleugerament negativa compa-
rada amb l’atmosfèrica a nivell de la faringe posterior. 
Durant el son hi ha una menor activació muscular, 
l’activitat simpàtica, es redueix la freqüència cardíaca i 
la pressió arterial disminueix entre un 10 i un 20%41,42. 
Durant les fases REM el to simpàtic pateix elevades 
variacions essent un període hemodinàmicament 
molt inestable43 associat a una activitat electroen-
cefàlica i moviments oculars ràpids. En aquesta fase 
l’autoregulació dels teixits és bàsica per evitar patiments 
de flux vascular. És la fase de màxim risc de produir-se 
l’apnea degut a una descompensació entre els factors 
que contribueixen al manteniment de l’obertura de 
l’espai respiratori superior i els que ho fan a favor del 
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seu col•lapse. La zona d’obstrucció sol localitzar-se 
a nivell del paladar tou pel contacte amb la llengua, 
però sobretot durant les fases REM es pot ampliar cap 
a nivells inferiors. Aquesta variabilitat en la localització 
de l’obstrucció entre pacients i en els mateixos indivi-
dus fa que la resposta al tractament quirúrgic com la 
uveopalatofaringoplastia sigui molt variable. L’objectiu 
del tractament actual, la pressió aèria positiva contínua 
via mascareta nasal (CPAP), és augmentar el flux d’aire 
per vèncer la resistència mecànica.  

Conseqüències fisiopatològiques de 
les obstruccions repetides de la via 
aèria superior

Disfunció sistema d’autoregulació vascular i 
HTA

Les conseqüències de les contínues obstruccions 
de la via aèria superior són la hipòxia, la hipercàpnia, 
un vigorós esforç inspiratori que produeix pressions 
negatives intratoràciques que poden arribar a ser de -80 
cm d’H2O

44 i un arousal del son al final de l’apnea que 
s’associa a una activació del to muscular que permet la 
reobertura de l’espai aeri superior i el final de l’episodi. 
En condicions normals, durant el son, es produeix un 
descens de la freqüència cardíaca i de la pressió arterial 
sistèmica (d’entre el 10% i el 20%) degut a una activació 
del sistema nerviós parasimpàtic42. Aquests canvis no es 
produeixen en el SAHS, de fet, durant l’apnea la pressió 
arterial augmenta de manera gradual mentre que es 
redueix la freqüència cardíaca, al finalitzar l’apnea coin-
cideixen un augment de la freqüència cardíaca i de la 
pressió arterial. Amb la hipòxia el nivell de catecolami-
nes augmenta i per tant s’estimula el sistema simpàtic, 
que explica aquest canvis cardiovasculars; curiosament 
l’activació del sistema simpàtic tot i reduir-se durant el 
dia contínua sent més elevada del normal45-48 contri-
buint a una major reabsorció tubular de sodi i per tant a 
un augment diürn de la pressió arterial. S’ha descrit una 
millora de la disfunció dels sistema nerviós autònom 
amb el tractament amb pressió positiva contínua de en 
la via aèria (CPAP)46,47. Al mateix temps la pressió intra-

toràcica altament negativa augmenta el retorn venós 
cardíac augmentant la precàrrega del ventricle dret49. 
La hipòxia augmenta la vasoconstricció pulmonar i 
per tant la post càrrega del ventricle dret, fet pel qual 
el tabic ventricular es desplaça cap a l’esquerre dismi-
nuint la capacitat d’ompliment del ventricle esquerre 
i el seu volum.

Estrès oxidatiu i paràmetres d’inflamació 
sistèmica

En els últims anys s’ha observat que la hipoxè-
mia nocturna periòdica comporta un augment dels 
indicadors de la inflamació sistèmica i un augment 
de l’estrès oxidatiu. S’ha observat un augment de 
molècules d’adhesió leucocitàries relacionades amb 
l’arteriosclerosis50, un augment de proteïna C reacti-
va51,52 i citocines, com la IL-653 i la IL-854, i una milloria 
dels nivells tant IL-6 com de proteïna C reactiva amb 
el tractament amb la CPAP53. Tot i així, molt d’aquests 
canvis a nivell moleculars no queda clar si hi contribuei-
xen factors de confusió com la obesitat55. En el cas de 
la proteïna C reactiva quan es té en compte l’IMC no 
es troba una relació directa amb l’IAH56,57. En canvi, en 
un estudi prospectiu s’ha observat una relació entre els 
nivells de severitat de la SAHS i els nivells de TNF alfa, 
tenint en compte possibles factors de confusió com 
l’edat i IMC58. Pel què fa al paper estrès oxidatiu s’ha 
detectat un augment de factors oxidatius en plasma59 

i en múscul intercostal dels pacients amb SAHS60, que 
es considera relacionat amb els processos d’hipòxia i 
re oxigenació intermitent i s’ha observat que millora 
amb el tractament amb la CPAP en pacients amb SAHS 
sever61. La hipòxia pot estimular la síntesi de les metal•lo 
proteïnases, en SAHS s’ha descrit un augment de les 
metal•lo proteïnases, sobretot la MMP-962 implicada 
en la degradació de la membrana basal. S’ha detectat 
elevada en malalts cardiovasculars i s’ha relacionat 
amb un mal pronòstic de la malaltia63. L’augment de 
endotelina-1 presenta resultats contradictoris, si bé en 
alguns estudis s’ha observat elevada i relacionada amb 
l’augment de pressió arterial nocturna64  en d’altres no 
s’ha pogut comprovar65. La disfunció endotelial s’ha es-
tudiat àmpliament. Durant anys la relació entre la SAHS 
i les malalties cardiovasculars es suggeria, actualment 
tot i que encara no és totalment conegut es creu que 
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l’alteració endotelial és una part central del mecanisme 
fisiopatològic. La disfunció endotelial es caracteritza per 
un desequilibri entre els factors relaxants i factors que 
promouen la contracció vascular. 

Disfunció endotelial i òxid nítric

L’òxid nítric (ON) està relacionat amb un gran nom-
bre de mecanismes reguladors vasculars, incloent la 
vasodilatació depenent del propi endoteli (és el vaso-
dilatador més potent conegut), la inhibició plaquetària 
o la inhibició de la proliferació del múscul llis vasculars. 
Es sintetitza a nivell de l’endoteli vascular per l’òxid nítric 
sintetasa a partir de la L-arginina66. En pacients amb 
SAHS s’ha observat una disminució de l’ON circulant i 
un augment dels seu inhibidors endògens com la asi-
mètric dimetil arginina (ADMA) de manera independent 
a altres factors de confusió cardiovasculars65,47. També 
s’ha pogut comprovar una reducció de la capacitat de 
vasodilatació depenent de l’endoteli: en un estudi en 
el que es compara la resposta en el flux vascular bra-
quial a la injecció intraarterial de d’acetilcolina (potent 
estimulant de la endoproducció de ON), s’observa 
que el flux vascular augmenta menys en els pacients 
amb SAHS, és a dir, que hi ha una menor resposta 
endògena de ON67. S’ha descrit una inflamació de les 
cèl•lules endotelials venoses per biòpsia, observant-se 
una reducció de la sintetasa d’òxid nítric i un augment 
de la ciclooxigenasa així com una menor capacitat de 
reparació quantificant els nivells de cèl•lules progenito-
res endotelials circulants68. Aquestes alteracions poden 
millorar amb la teràpia efectiva amb CPAP69, així mateix 
s’ha observat un augment del ON circulant amb el 
tractament amb CPAP70. Una de les causes potencials 
de la disfunció endotelial en els pacients amb SAHS és 
la baixa activitat de la sintetasa d’òxid nítric que s’ha 
atribuït a factors com l’estrès oxidatiu71 i l’apoptosi de les 
cèl•lules endotelials. S’ha observat que els pacients amb 
SAHS presenten un major nombre de cèl•lules endote-
lials apoptòtiques comparant amb pacients no SAHS 
aparellats per edat i factors metabòlics i que aquests 
nivells estan relacionats amb l’alteració de la vasodila-
tació72. En altres estudis s’ha observat un augment de la 
rigidesa arterial, si bé no es coneix per quin mecanisme, 

s’especula que tant l’ hipòxia intermitent com la baixa 
biodisponibilitat de ON poden tenir-hi a veure73. De 
fet en estudis animals amb hipòxies intermitents tipus 
SAHS s’ha desenvolupat HTA74 i arteriosclerosis75 amb 
augments de factors inflamatoris. S’ha descrit també 
una activació plaquetària en la SAHS76 que millora amb 
el tractament amb la CPAP77. 

Diagnòstic de la SAHS

L’apnea es defineix com a la caiguda de >90% en 
la amplitud de la senyal de flux d’una duració mínima 
de 10 segons. L’hipoapnea és una  reducció discer-
nible (>30% i <90%) en la senyal de flux de duració 
mínima de 10 segons amb dessaturació associada 
major o igual al 3% o amb un microdespertar associat 
en l’electroencefalograma (en cas de polisomnografia 
complerta). De la suma del número d’apnees i les 
hipoapnees per hora de registre (en cas de poligrafia 
respiratòria) o per hora de son (en cas de polisomno-
grafia complerta) en resulta l’Índex d’Apnea-hipoapnea 
(IAH). Un IAH > 5/h associat a símptomes relacionats 
amb la malaltia i no explicats per altres causes, confirma 
el diagnòstic. 

La classificació per gravetat s’estableix en la majoria 
d’estudis9-11 en LLEU (IAH ≤ 5<15/h), MODERADA (IAH 
≥15 ≤30/h), GREU (IAH >30/h). Aquesta definició és de 
consens i en certs aspectes controvertida, sobretot pel 
que fa al punt de tall entre normalitat i SAHS lleu. Consi-
derar IAH >5/h com anormal és arbitrari i discutible; és 
probable que el llindar de anormalitat sigui diferent en 
relació al gènere i a l’edat. S’ha suggerit que un punt de 
tall de IAH de 5 és excessivament baix, sobretot en gent 
gran12. A més a més, l’excessiva somnolència diürna 
(ESD) que pot ser determinant pel diagnòstics amb IAH 
entre 5 i 15, és un símptoma difícil de mesurar i molt 
prevalent entre la població general amb un IAH menor 
de 513,14. La majoria d’estudis no han trobat associació 
entre IAH i ESD, fet que suggereix que la definició de la 
somnolència diürna, a pesar dels múltiples qüestionaris 
i escales és variable i molts pacients noten no respondre 
a la definició clàssica de SAHS (IAH elevat i ESD). Per tant, 
tenint en compte totes les dades disponibles, si bé els 
criteris de SAHS sever són força homogenis amb un 
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IAH per sobre a 30, hi ha controvèrsia pel tall diagnòstic 
de SAHS lleu. L’associació entre apnea lleu ( IAH entre 
5 i 15 ) i risc cardiovascular és controvertit i en estudis 
epidemiològics “cross-sectional”, en casos-controls o en 
basats en la població s’han trobat tant resultats posi-
tius78,16 com negatius17,18.  La presència d’un IAH > 15/h 
està associat a un augment de risc cardiovascular, amb 
o sense símptomes associats, i aquest risc és molt més 
elevat en pacients amb IAH > 30/h6. Aquestes dades 
suggereixen que la definició de SAHS ha d’estar basada, 
prioritàriament, en l’objectivació d’un IAH anormal i 
així es reconeix en les recomanacions de la American 
Academy of Sleep Medicine11.

Associació de la SAHS amb malalties 
sistèmiques

En estudis clínics amb humans s’ha pogut identi-
ficar la SAHS com a factor de risc independent de la 
HTA79,32 i de malalties cardiovasculars78, cerebrovascu-
lars1,80; així com de la mortalitat associada a aquestes 
malalties19,6  tenint en compte les variables de confusió 
com poden ser edat, sexe, obesitat, sedentarisme 
i tabac. Tot i que s’ha descrit una millora de factors 
plaquetaris, inflamatoris, ON i una reducció important 
de la HTA amb la CPAP81 l’impacte d’aquest tractament 
sobre el risc encara no és del tot conegut82. Les asso-
ciacions de la SAHS amb les malalties sistèmiques no 
s’ha limitat a les cardiovasculars, s’ha relacionat amb la 
DM283 i amb la resistència a la insulina en la DM283,84 i 
amb els accidents cerebrals vasculars5,80. Estudis en els 
que s’intenta entendre la relació entre aquestes dues 
malalties han observat que el flux vascular cerebral es 
modifica durant les apnees, concretament es redueix 
d’un 15 a un 20% durant l’episodi d’apnea,  augmenta 
un 15% en acabar l’apnea i posteriorment es torna a 
reduir a un nivell d’un 20% menor al basal85. També 
s’ha pogut observar que els canvis no es limiten a 
les fluctuacions del flux, sinó que hi ha una alteració 
de l’autoregulació de la perfusió cerebral86. Per altra 
banda s’ha documentat un augment de la pressió 
intracranial durant les apnees que s’accentua en el 
moment del pic hipertensiu sistèmic quan s’acaba 
l’episodi87. 

Glaucoma

Definició, classificació i 
característiques demogràfiques del 
glaucoma

Actualment el glaucoma es defineix com una neu-
ropatia crònica i progressiva d’etiologia multifactorial, 
que provoca una pèrdua irreversible de les cèl•lules 
ganglionars de la retina (CGR) acompanyada d’una lesió 
característica en el camp visual. El principal factor de 
risc és l’augment de la pressió intraocular, demostrat 
en múltiples estudis observacionals i metanàlisis  (PIO) 
i la diana actual del tractament per tal d’intentar alentir 
la progressió natural de la malaltia88,89. Existeixen altres 
factors de risc coneguts com: l’edat90,91 la prevalença 
augmentaria de 0,3% als 40 anys al 3,3% als 70 anys; la 
història familiar, els antecedents familiars directes po-
den augmentar 3 vegades el risc de patir glaucoma92,93; 
la raça, sent més freqüent el glaucoma primari d’angle 
obert en pacients de raça negra i la miopia major a 6 
diòptries89. La diabetis ha tingut un paper controvertit si 
bé sembla que en les metanàlisis més recents s’observa 
que augmentaria el risc de patir glaucoma al doble88,94. 
Hi ha altres factors que si bé no presenten una evidència 
científica demostrada en metaanàlisis s’han relacionat 
amb el risc de patir glaucoma, com son: factors vas-
culars tant d’alteracions en l’autoregulació com en la 
pressió de perfusió del nervi òptic95,96, alteracions im-
munitàries97, inflamatòries98 o estrès oxidatiu99. La carac-
terística fisiopatològica comuna de tots els glaucomes 
és la pèrdua progressiva i irreversible de CGR. Aquesta 
pèrdua ocasiona els defectes progressius característics 
en el camp visual. El diagnòstic actual es realitza tenint 
en compte els canvis morfològics característics a nivell 
papil•lar en l’exploració de fons d’ull i valorant la seva 
congruència amb els defectes campimètrics. La tomo-
grafia de coherència òptica (OCT) de la capa de fibres 
nervioses, ens permet quantificar i objectivar canvis 
a nivell de la capa de fibres completant l’exploració 
funduscòpica. El diagnòstic incipient de la malaltia pot 
ser només de sospita ja que no té per què presentar-
se l’afectació funcional (del camp visual) i estructural 
(pèrdua de l’anell neurorretinià) de manera simultània.
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Les diferències morfològiques i causals fan que la 
classificació clínica del glaucoma sigui complexa. La 
classificació més habitual és la que deriva de les carac-
terístiques anatòmiques de l’angle camerular; dividint 
els glaucomes ens dos grans grups, els d’angle obert 
i els d’angle tancat. En l’angle camerular es localitza la 
malla trabecular, estructura porosa de col•lagen amb 
cèl•lules poc abundants amb característiques contràc-
tils i que formen la matriu extracel•lular. A través de la 
malla trabecular es produeix el principal flux de sortida 
de l’humor aquós de la cambra anterior. És l’anomenada 
via convencional de filtració. En condicions normals el 
80% aproximadament d’humor aquós utilitza aquesta 
via de sortida . En els glaucomes d’angle obert l’angle 
té un aspecte normal, permetent veure les estructures 
anatòmiques que el formen; mentre que en els glau-
comes d’angle tancat hi ha un bloqueig mecànic de 
la sortida del flux d’humor aquós que condiciona un 
augment secundari de la PIO. En el món occidental 
el glaucoma més prevalent és el glaucoma primari 
d’angle obert (GPAO), és a dir, un glaucoma de causa 
desconeguda en el qual l’angle camerular és morfolò-
gicament normal. En el GPAO es creu que es produeix 
un envelliment prematur de la malla trabecular que fa 
que es redueixi el flux de sortida de l’humor aquós al 
seu través i que augmenti la PIO provocant posterior-
ment una lesió i pèrdua de les cèl•lules ganglionars. El 
temps i la PIO necessàries perquè es produeixi aquesta 
lesió depèn de la susceptibilitat individual d’aquestes 
cèl•lules ganglionars. El glaucoma normotensiu (GNT) 
és un subtipus de GPAO en el qual que no es detecta 
una hipertensió ocular, és a dir, la PIO és menor a 
21 mmHg. Per tant, es considera que els altres factors 
de risc tenen un major pes específic augmentant la 
susceptibilitat de dany de les cèl•lules ganglionars a 
una PIO estadísticament normal. 

La prevalença de glaucoma en la població caucà-
sica s’estima que és entre un 1.7% i un 3% tenint en 
compte resultats de diferents estudis i metanàlisis. 
Aquesta prevalença augmenta amb l’edat: dels 40 als 
49 anys és del 0,1% - 0,3% i arriba al 9,7% en pacients 
d’entre 80 a 89 anys89,100-102. En un estudi realitzat a Es-
panya es troba una prevalença en la població general 
de 2.1% de GPAO i de 1,7% d’hipertensió ocular103. El 
GNT hauria de representar entre un 30% i un 50% del 

GPAO en la nostra societat, segons estudis basats en 
la població caucàsica104 . La seva prevalença és major 
en països orientals, al Japó el 92% del GPAO és del 
subtipus GNT104,105. En aquest subtipus de glaucoma 
d’angle obert on la PIO es detecta dins els límits de la 
normalitat es considera que hi ha una preponderància 
de factors vasculars independents de la PIO104,106,107. Tot 
i així l’únic tractament efectiu demostrat és la reducció 
de la PIO, observant-se una reducció de la velocitat de 
progressió respecte a pacients no tractats108.

Factors de risc del glaucoma

El principal factor de risc del glaucoma, i l’únic 
actualment tractable, és l’augment de la PIO102,107,109. La 
susceptibilitat individual a un rang determinat de PIO 
pot ser molt variable i estar influenciat per factors com 
la raça, la miopia i l’edat. Factors menys coneguts i poc 
quantificables  com l’estructura del nervi òptic i factors 
de la regulació vascular són també factors de risc95,99,110. 
Si bé la desregulació vascular es considera un factor de 
risc per tots el GPAO en els glaucomes normotensius es 
consideren de més pes. S’han estudiat factors de risc 
de progressió independents de la PIO i s’han descrit el 
sexe femení, hemorràgies peripapil•lars111 i problemes 
de regulació vascular com el Raynaud i la migranya112. 
En els pacients amb HTO, el percentatge de progressió 
de glaucoma varia entre el 9% i el 16% dels pacients113 

als 5 anys, segons el rang de PIO, i altres variables com 
l’edat, la paquimetria corneal (gruix mesurat en micres) 
per sota la normalitat i la presència d’hemorràgies 
peripapil•lars114,115. 

Fisiopatologia del glaucoma

Fisiopatologia de l’augment de la PIO

No es coneix la causa concreta de l’augment de 
la PIO en pacients amb glaucoma d’angle obert. S’ha 
observat que l’humor aquós d’aquest pacients presen-
ta un estrès oxidatiu més elevat99 que comporta una 
ruptura del DNA de les cèl•lules de la malla trabecular. 
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Aquest factor, juntament amb altres poc coneguts, pot 
ser el causant d’un canvi en el citoesquelet cel•lular 
i en la regulació de la matriu extracel•lular formada 
principalment per col•lagen i glicosaminoglincas 
(àcid hialurònic, condroïtina sulfat) i regulada per 
MMP (1,2,10) i ITMMP116. 

Fisiopatologia del dany papil•lar

Es considera que el cap del nervi òptic és la zona on 
es produeix inicialment el dany glaucomatós, i tot i que 
no es coneix exactament el mecanisme fisiopatològic 
es considera que un punt clau és l’alteració del flux 
axoplasmàtic anterògrad i retrògrad relacionat amb 
un augment de la PIO117 juntament amb altres factors 
inflamatoris, vasculars i relacionats amb l’estrès oxidatiu 
que provoquen canvis tan en les cèl•lules de suport 
com en les CGR i que son menys coneguts118. 

La papil•la és una zona complexa de l’ull on hi tro-
bem astròcits, la làmina cribrosa amb les seves cèl•lules, 
micròglia i matriu extracel•lular. Els axons de les cèl•lules 
ganglionars de la retina (CGR) conflueixen a nivell de la 
papil•la i formen feixos que canvien de direcció 90º al 
passar a través de la làmina cribrosa. La làmina cribrosa 
és una estructura tridimensional formada per diversos 
plats amb múltiples solucions de continuïtat que 
permeten el pas dels feixos de cèl•lules ganglionars. 
La seva estructura permet un suport mecànic alhora 
que permet adaptar-se a canvis de pressió esmorteint 
l’estrès. La matriu extracel•lular està formada principal-
ment per fibres elàstiques, de col•lagen i proteoglicans. 
Els astròcits tipus 1B representen la major població de 
cèl•lules glials de la làmina cribrosa i la primera font de 
producció de matriu extracel•lular119. Es disposen en-
voltant les els vasos en la regió prelaminar, en els plats 
de la làmina cribrosa, disposats perpendicularment als 
feixos axonals de les CGR, i en la zona d’inserció escleral. 
La micròglia s’ha observat en estat quiescent en nervis 
òptics normals, en forma de cèl•lules disperses i de 
morfologia estrellada. 

La PIO com a factor fisiopatològic del dany 
papil•lar

En augmentar la PIO intraocular119 es produeix 
una astrogliosis, és a dir, una proliferació i activació 

dels astròcits 1B que produeix canvis cel•lulars, hiper-
trofia i alteració de les característiques de la matriu 
extracel•lular. La matriu està formada per fibres elàsti-
ques, de col•lagen i proteoglicans. En el glaucoma es 
produeix un augment de la síntesi d’elastina associat 
a una alteració ultra estructural de la mateixa formant 
agregats amorfes i de formes irregulars120. Aquests can-
vis no s’observen en casos de secció del nervi òptic, és 
a dir per una pèrdua brusca de les CGR, sinó com a res-
posta a un augment de la pressió hidrostàtica en cultius 
cel•lulars humans d’astròcits de la làmina cribosa121,122. 
Associats a la degradació de l’elastina es produeixen 
canvis en la distribució i qualitat del col•lagen de la là-
mina cribrosa: augment el dipòsit de col•lagen I,VI i V123. 
S’ha observat que en el glaucoma la capacitat elàstica 
de la làmina cribosa és menor i existeixen alteracions 
biomecàniques com un augment  de la rigidesa124.

L’estrès hipòxic i la inflamació com a factors 
fisiopatològics del dany papil•lar

La hipòxia retiniana relativa deguda a isquèmia-
reperfusió estimula l’expressió de gens inflamatoris 
que augmenten certes interleuquines, el TNF alfa i que 
pot provocar l’activació de les vies de les caspasses i 
la sobre producció del glutamat que sobreestimula el 
receptor NMDA. Aquests canvis s’han vist relacionats la 
sobre expressió de la MMP 9; La endotelina-1 està tam-
bé relacionada amb una sobre expressió de la MMP9,  
implicada en la mort de les cèl•lules ganglionars118. 

S’ha observat que les cèl•lules glials responen al 
TGF-β augmentant la síntesi de components de la 
matriu extracel•lular i reduint-ne la seva remodelació125 
que aquest està elevat en els pacients amb GPAO126127. 
Així mateix les cèl•lules glials alliberen neurotrofines 
que poden contribuir en la regulació de la matriu 
extracel•lular128. La MMP 9 provoca un increment de 
la producció de col•lagen que augmenta la fibrosi i 
canvia les característiques biomecàniques de la lamina 
cribrosa. L’astrogliosis no és exclusiva del glaucoma ja 
que es produeix en altres neuropaties i en malalties 
degeneratives com l’Alzheimer. A més dels canvis en 
els astròcits s’ha observat l’activació de les cèl•lules de 
la micròglia, sobretot al voltant de vasos o en la zona de 
la membrana de Bruch en contacte amb la papil•la129. 
L’elastosis comporta una alteració de la biomecànica de 
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la làmina cribrosa amb una menor distensibilitat, i per 
tant amb una major tendència al col•lapse130. El teixit 
connectiu també s’ha vist alterat en altres zones com en 
els astròcits de la regió prelaminar en els quals s’observa 
un augment de l’expressió del col•lagen tipus IV131.

Factors vasculars

Els canvis isquèmia-reperfusió degut a una desre-
gulació de l’autorregulació del flux indueixen respostes 
similars a les de l’estrès mecànic a nivell del nervi132. La 
disminució de la pressió de perfusió ocular s’ha obser-
vat com a factor de risc independent per la severitat del 
glaucoma normotensiu133. No es coneix amb exactitud 
com actuaria l’autoregulació si bé es considera que 
hi poden participar factors miogènics i metabòlics. El 
miogènic seria depenent de la contracció i relaxació 
del múscul llis de la paret vascular. Mentre que el factor 
metabòlic estaria mediat per l’alliberació de molècules 
vasodilatadores134. 

Diagnòstic del glaucoma

El glaucoma és una malaltia que no presenta un sol 
criteri diagnòstic ni uns valors numèrics per tal d’arribar 
a la sospita cal valorar el dany que presenta el nervi òp-
tic, l’afectació del camp visual i la PIO (com a principal 
factor de risc conegut)135,136 Si el dany és incipient pot 
ser identificat en el nervi i/o en el camp visual. Poden 
haver-hi sospites de camps visual patològics que no 
siguin congruents amb l’aspecte de la papil•la i par-
larem de sospita funcional de glaucoma. O sospites 
d’afectació de la papil•la amb camp visual normal, pel 
què parlarem de sospita estructural . 

En un moment puntual de la vida del pacient, ex-
cepte si el glaucoma és moderat o sever amb concor-
dança de totes les proves s’ha de parlar de sospita de 
glaucoma. Pot existir una sospita funcional, amb lesió 
característica del camp visual, o una sospita estructural, 
amb lesió característica de la papil•la sense afectació 
campimètrica, en aquest cas es pot parlar de glaucoma 
perimètric. El diagnòstic de certesa es realitzarà davant 
la concordança de les proves o la progressió del dany 
estructural o funcional de manera característica. Una 
PIO elevada implica el diagnòstic d’HTO, que s’ha de 

tenir en compte com a factor de risc per valorar la pro-
gressió d’HTO a glaucoma. Sigui quina sigui la PIO si el 
diagnòstic de glaucoma s’ha realitzat per concordança 
o progressió de les proves el nostre objectiu serà el 
descens de la PIO. 

Per identificar una papil•la sospitosa de glaucoma, 
els mètodes que utilitzem són:

−− Valoració estereoscòpica de la papil•la: habitual-
ment l’examen es realitza amb la làmpada de 
fenedura i una lent de no contacte. S’avaluen as-
pectes quantitatius de la papil•la, com el tamany 
i l’excavació papil•lar (relació entre la zona central 
papil•lar sense teixit neurosensitiu i el tamany de 
la papil•la) tot i que la quantificació sol ser apro-
ximada per l’explorador. L’anàlisi qualitatiu de la 
papil•la inclou la valoració de la pèrdua en sectors 
de l’anell neurorretinià; l’assimetria en l’excavació 
respecte la papil•la contra lateral no justificada per 
diferències de tamany papil•lar; el compliment de 
la regla ISNT (anell inferior de major tamany que 
el superior, aquest major que el nasal i el nasal 
major que el temporal), la pal•lidesa de l’anell 
neurorretinià; la presència d’atròfia peripapil•lar 
(beta i alfa, tenint una poca repercussió patologia la 
presència d’atròfia alfa) i la presència d’hemorràgies 
peripapil•lars en estella (seguint el trajecte de la 
capa de fibres nervioses) descartant que siguin 
causades per retinopatia diabètica o despreniment 
de vitri posterior. 

−− Valoració retinografies estereoscòpiques: tot i que 
no és habitual en la pràctica clínica, per qüestions 
pràctiques, ens millora l’exploració en directe. Ens 
permet una exploració de major qualitat i sense in-
terferències pel moviment del pacient i distraccions 
que es presenten en l’exploració en directe. S’ha 
comprovat la major capacitat per part d’experts en 
glaucoma de discernir hemorràgies peripapil•lars, 
altament específiques del glaucoma en fotografies 
respecte l’exploració prèvia del mateix pacient en 
directe115. De la mateixa manera els defectes de la 
capa de fibres nervioses en el pol posterior son molt 
més visibles en retinografies que no en l’exploració 
en directe amb la lent.
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−− Valoració de la capa de fibres de les cèl•lules gan-
glionars de la retina (CFNR) amb tomografia òptica 
de coherència (OCT): ens permet una valoració 
quantitativa de la capa de fibres peripapil•lars i la 
comparació amb una base de dades normativa de 
pacients adults. Ens dóna una valoració en codi de 
colors i el gruix estimat de la capa de fibres ner-
vioses de mitjana i per quadrants i sectors horaris.

Un cop valorada la papil•la per descartar sospita de 
dany estructural cal realitzar un camp visual per veure 
la repercussió funcional.

−− Afectació del camp visual: la prova de campimetria 
o camp visual ens mostra els defectes funcionals 
del pacient, és a dir àrees de menor sensibilitat 
en el seu camp visual respecte a la població de la 
mateixa edat i respecte ell mateix. Es realitza de 
forma uniocular i presenta diferents gràfics i índexs 
numèrics que faciliten la localització del defecte i la 
interpretació de la severitat de l’afectació 

La pressió intraocular és el principal factor de risc 
de conversió cap a glaucoma i és també la principal 
diana de tractament.

−− PIO: és bàsic conèixer la PIO basal dels pacients 
amb sospita de glaucoma i tenir en compte la pa-
quimetria en la seva valoració com a factor de risc 
de progressió d’HTO a glaucoma. Un cop establert 
el diagnòstic la PIO ens serà la variable més impor-
tant per monitoritzar la resposta al tractament i les 
estratègies terapèutiques que hem de prendre. 

Relació entre la SAHS i la 
patologia ocular 

La relació entre la SAHS i la patologia ocular inclou 
entitats tan diverses com la síndrome de la parpella 
laxa (FES), la queratopatia puntejada superficial, el 
queratocon, el glaucoma primari d’angle obert i més 
específicament, el glaucoma normotensiu, la neu-
ropatia òptica isquèmica, les oclusions venoses i el 

papil•ledema. Tot i així, la informació de la que disposem 
fins ara prové de sèries de casos curtes o casos clínics 
aïllats; o bé els criteris oftalmològics o pneumològics 
utilitzats no són del tot estrictes. Dins de totes aquestes 
alteracions el glaucoma és especialment important 
tenint en compte la possible pèrdua de visió irreversible 
que pot comportar.

Mecanismes fisiopatològics que es 
relacionen tant amb la SAHS com 
amb el GPAO

En la SAHS s’ha descrit com a conseqüències fi-
siopatològiques la disfunció de la regulació del flux 
vascular i un augment de l’estrès oxidatiu i de factors in-
flamatoris. Aquests mateixos factors s’han implicat com 
a factors de risc pel glaucoma primari d’angle obert.

Obesitat i Diabetis Mellitus

L’obesitat s’ha relacionat amb l’augment de la PIO en 
diversos estudis105,137-139, però no s’ha pogut relacionar 
l’obesitat amb el glaucoma90. La diabetis mellitus també 
s’ha relacionat amb el glaucoma, tot i que hi ha resultats 
contradictoris. En estudis poblacionals no es corrobora 
aquesta associació entre glaucoma i diabetis137,140,141 
tot i que en dues metanàlisi (basades en 3 i 6 estudis 
poblacionals) s’observa que el risc de patir glaucoma 
és el doble en els pacients diabètics88,89. En un tercera 
metanàlisi recent observen que el risc està relacionat 
amb el temps i la severitat de la Diabetis94.

HTA

Tal i com ja s’ha exposat la HTA està íntimament 
relacionada amb la SAHS. També s’ha estudiat àmplia-
ment la relació positiva entre HTA amb la PIO137,142. En 
un estudi de base poblacional amb seguiment a 5 anys, 
The Beaver Dam Eye Study143, observaren una correlació 
entre l’augment de pressió arterial tant sistòlica com 
diastòlica amb un augment de la PIO, tot i que de menys 
de 1mmHg, la correlació més potent va ser amb la pres-
sió arterial diastòlica. Tot i així no s’ha relacionat en el 
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mateix sentit HTA i glaucoma: en el Barbados eye study 
es va observar que una major pressió sistòlica era un 
factor protector pel glaucoma90 i en EMGT va relacionar-
se la baixa pressió sistòlica amb una progressió del 
glaucoma144. De fet, s’ha observat que tant un dèficit 
de caiguda de pressió arterial nocturna (nondippers), 
com un excés (extrem dippers) s’associen a un major risc 
progressió del glaucoma145. En la SAHS s’ha observat un 
augment de prevalença del patró non dipper146.

En una metanàlisi recent s’observa que la HTA està 
associada al desenvolupament de glaucoma amb un 
RR de 1,01 (95% CI 1,00–1,03) per cada increment de 
10mmHg de la pressió arterial sistòlica i un RR de 1,02 
(95% CI 0,99–1,04) per cada 5mmHg d’increment de la 
pressió arterial diastòlica147. L’associació entre PIO i HTA 
és confirma en aquest mateix estudi.

Autorregulació del flux vascular, estrès 
oxidatiu i paràmetres inflamatoris

La relació entre el glaucoma i la HTA no és lineal 
ni directa i poden ser més importants que les xifres 
de tensió arterial factors com la reducció de la pressió 
de perfusió, sobretot diastòlica148-150 i les fluctuacions 
d’aquesta pressió de perfusió133 que s’han relacionat 
amb el risc de glaucoma. Les alteracions tipus vasoes-
pàstiques i l’autoregulació del flux vascular,son també 
considerats factors claus en la progressió del glauco-
ma110,132. En canvis de temperatura s’han observat tan 
en el GNT com en el GPAO augments en el flux retinià 
en sotmetre’s a calor i reduccions en situacions de 
fred més accentuats que en pacients sans; pel què es 
considera que hi ha una disregulació vascular que pot 
comportar alteracions en el flux151.

En produir-se un canvi postural (d’assegut a supí) 
els pacients amb GPAO i GNT presenten un pic de flux 
en les artèries ciliars posteriors mentre que en pacients 
no glaucomatosos es manté estable95. S’ha de tenir en 
compte les diferències en la vascularització i regulació 
del flux dels diferents teixits oculars: els vasos retinians 
tenen barrera hematorretiniana semblant al SNC, però 
no tenen una innervació pel sistema autonòmic per 
tant la regulació del flux ve determinada bàsicament 
per les cèl•lules endotelials i els seus factors vasoactius. 

Els vasos coroïdals en canvi, són fenestrats i presenten 
una potent regulació autonòmica. En el nervi òptic 
la vascularització presenta les característiques de la 
barrera hematoencefàlica excepte en la zona de la là-
mina cribrosa i en la regió més anterior de la papil•la152. 
La isquèmia constant, com en el cas de obstruccions 
artèries caròtides no comporta glaucoma, però sí que 
s’ha associat a la inestabilitat del flux que provoca danys 
per reperfusió en els mitocondris i un estrès oxidatiu 
crònic que pot afectar tant a la malla trabecular (con-
tribuint a un augment de la PIO), com a nivell papil•lar, 
contribuint amb els factors activadors de l’apoptosi 
de les cèl•lules ganglionars99. L’estrès oxidatiu podria 
estar relacionat amb el mateix control del to vascular, 
observant-se en preparacions amb artèries ciliars porci-
nes augments de to transitoris relacionats amb l’estrès 
oxidatiu153. L’estrès oxidatiu també s’ha relacionat amb 
un increment extracel•lular del glutamat que estimula 
l’exocititoxicitat amb conseqüent alliberació de oxid 
nítric per part dels astròcits, la combinació de l’oxid 
nítric amb el superòxid produït pel mitocondris axonals 
pot donar lloc al peroxinitrat.

L’endotelina-1 (ET-1) ha estat implicada en els 
mecanismes vasculars del glaucoma. S’ha detectat un 
augment d’aquest pèptid tant en humor aquós com 
en plasma de pacients amb glaucoma154,155 tot i que 
no s’ha pogut confirmar en altres estudis amb pacients 
amb GPAO ni en GNT156. Fins i tot s’ha proposat que el 
problema no siguin els nivells basals alterats d’aquesta 
substància sinó l’alliberació anòmala després de certs 
estímuls. En resposta a l’exposició de les mans a fred 
intens es van detectar uns increments plasmàtics anò-
mals d’ ET-1 després en pacients amb glaucoma157. La 
ET-1 no només és un potent vasoconstrictor sinó que 
pot modificar l’equilibri entre metal•loproteïnasses i els 
seus inhibidors, clau en el procés de remodelació de la 
matriu extracel•lular de la papil•lar. En estudis animals 
s’ha observat que l’ET-1 produeix canvis característics 
de glaucoma a nivell papil•lar, com excavació papil•lar 
i astrogliosis158,159. En estudis amb astròcits del nervi 
òptic humans s’ha pogut observar que el cultiu amb 
ET-1 afavoria la proliferació dels astròcits160. En un estudi 
amb cultiu d’astròcits humans s’ha observat que l’ET-1 
produeix un augment inicial de la síntesi de MMP-2 
i posteriorment augmenta l’activació de TIMP-1 i 
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TIMP-2161. En un altre estudi observen que l’activació 
de la MMP-9 es relaciona amb l’apoptosi de les cèl•lules 
ganglionars de la retina (CGR)162.

Influència dels paràmetres nocturns fisiològics en 
la SAHS i en la PIO

Pel què fa als canvis fisiològics que es produeixen 
durant la nit hem de tenir en compte la reducció de la 
pressió arterial fisiològica i un augment de la pressió 
intraocular en la majoria de pacients163,164. L’augment 
de la pressió intraocular es produeix tot i que hi ha una 
reducció d’aproximadament el 60% del flux d’humor 
aquós165. Aquesta reducció és deguda a què el princi-
pal estímul per la formació de l’humor aquós, que és 
el sistema nerviós simpàtic, redueix la seva activitat 
durant la nit, i per tant es redueix la formació d’humor 
aquós. S’ha comprovat que la simulació d’una hi-
peractivitat del sistema simpàtic amb la injecció de 
epinefrina intravenosa estimula la producció d’humor 
aquós166. Però el sistema nerviós simpàtic no és l’únic 
factor que regula el ritme circadià, ja que s’ha observat 
que l’absència d’alliberació d’epinefrina (en pacients 
sense glàndules suprarenals) no provoca una pèrdua 
completa del patró circadià167. No es coneix la causa 
d’aquest augment de pressió intraocular nocturn, la 
posició en decúbit supí pot contribuir-hi però no és 
suficient, ja s’ha comprovat que en posició asseguda 
també es produeix un augment de la PIO nocturna164, 
per tant s’han estudiat altres factors considerant-se 
com al més plausible un augment de la pressió veno-
sa epiescleral168. En un estudi amb pacients normals 
i pacients amb apnees severes es va observar que 
durant la nit es produïa una reducció de l’excreció 
d’epinefrina i norepinefrina nocturna en els dos grups, 
però que era més important en el grup de pacients 
sans sense apnea, i que es correlacionava amb el flux 
ocular d’humor aquós165. Pel què es podria explicar 
una major PIO en pacients amb SAHS durant les hores 
nocturnes respecta a pacients no SAHS. En pacients 
amb glaucoma normotensiu s’ha observat que un 
factor predictiu de la progressió és l’augment de la 
PIO en decúbit supí169. En els pacients amb SAHS s’ha 
evidenciat també, aquest augment de la PIO nocturna 
i, curiosament, s’ha observat que el tractament amb 
la CPAP augmenta la PIO, especialment durant en el 
període nocturn170. 

Estudi de la relació directa entre la 
SAHS i el glaucoma

La relació concreta entre SAHS i glaucoma s’ha 
estudiat tant des dels pacients amb SAHS, valorant 
la prevalença de glaucoma; com en pacients amb 
glaucoma, valorant la prevalença de SAHS. La primera 
referència que tenim és del 1982 quan des de l’àmbit 
pneumològic es descriu una família amb 5 membres 
que comparteixen glaucoma i SAHS171. 

Des de llavors hi ha diverses publicacions que 
apunten a una relació positiva tot i que continua sent 
una relació controvertida.

Prevalença de SAHS en pacients amb 
glaucoma

La majoria d’estudis apunten cap a una relació 
positiva. Onen172 observa una elevada prevalença de 
símptomes de SAHS en GPAO tot i que en aquest estudi 
els criteris de SAHS no es basaven en la polisomnografia 
sinó en un qüestionari respost pel propi pacient. Mo-
jon173 analitza la prevalença de SAHS en el GNT realit-
zant un estudi polisomnogràfic a 16 pacients amb GNT. 
Observa un 44% de SAHS en aquests pacients. Si bé no 
correlaciona la severitat del SAHS amb el glaucoma, sí 
que relaciona l’edat amb un augment de risc de glau-
coma. En aquest estudi no es descriu el glaucoma amb 
criteris campimètrics o papil•lars fotogràfics. La hipòtesi 
que proposa en analitzar els resultats és què la SAHS pot 
generar GNT i conclou que cal fer screening en aquest 
pacients de risc i estudiar els factors vasculars nocturns 
com a possible causa de dany en el nervi òptic. Recen-
tment Bilgin174 estudia un grup de pacients amb GNT 
o sospita de GNT i observa un augment de prevalença 
de SAHS respecte el grup control: 41% dels pacients 
en el grup glaucoma van presentar un SAHS amb IAH 
>20 respecte el 12% de SAHS en els controls. Tanmateix 
també trobem algunes publicacions en les que no es 
troba relació entre el glaucoma i SAHS. Roberts et al175 

no observen un augment de prevalença de SAHS en 
pacients amb glaucoma. Tot i que no es realitza una 
polisomnografia nocturns, sinó el diagnòstic basant-se 
en un qüestionari i l’ oximetria.
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Prevalença de glaucoma en pacients amb 
SAHS

Existeixen múltiples estudis on s’avalua la presencia 
de glaucoma en pacients amb SAHS. La majoria dels 
estudis amb relacions positives son talls transversals 
o estudis de casos i controls. Mentre que els estudis 
basats en bases de dades amb elevats nombre de 
pacients no solen concloure que hi hagi relació, tot 
i que en aquest tipus d’estudis no hi sol haver una 
exploració protocol•litzada i no existeix una gradació 
de la severitat de la SAHS: Detallem els estudis amb les 
seves fortaleses i debilitats

Relació positiva entre SAHS i glaucoma

L’any 1999 Mojon et al176 estudien 114 pacients 
amb SAHS amb campimetria automatitzada (CV) tipus 
Octopus i fotografies estereoscòpiques del nervi òptic. 
Pels paràmetres de PIO i del CV fan la mitja entre els 
dos ulls. Com a resultats obtenen una prevalença del 
7,2% de glaucoma en SAHS, major a l’esperada en la 
població caucàsica. Correlacionen l’índex d’apnea-
hipoapnea amb PIO, paràmetres del CV, aspecte de 
la papil•la, edat i índex de massa corporal (IMC). En el 
2007 Sergi177 publica un estudi de 54 SAHS i 40 controls 
correlacionats per edat i IMC on observa que el GNT es 
presenta en un 5,9% de pacients amb OSAS i en un 0% 
del grup control. Els criteris de CV no es descriuen ni 
les característiques papil•lars d’aquests pacients. Ja en 
el 2008 Bendel et al178 estudien 100 pacients amb un 
IAH > 15. No especifiquen la PIO o el tipus de glaucoma 
si bé avaluen el CV i fotografies estereoscòpiques de 
la papil•la. Observen una prevalença de glaucoma del 
27%; el 14% es diagnostiquen en base a criteris del 
camp visual i la papil•la, el 9% només per aspecte de la 
papil•la i el 4% tenien diagnòstic previ. Observen que 
la presència de glaucoma es correlaciona amb l’edat 
però no amb la severitat de la SAHS, considerant l’ IAH 
com a índex de referència. En un estudi publicat per 
Karakucuk179,amb 31 SAHS i 25 controls es va observar 
una prevalença de glaucoma del 13% (4 pacients) tots 
ells en el subgrup de SAHS severs. La PIO es va relacio-
nar amb el grau d’apnea en concordança amb els re-
sultats de Mojon176. Es va mesurar l’índex de resistència 
de l’artèria oftàlmica i l’índex de resistència de l’artèria 
central sense trobar-se diferències entre pacients i 

controls, tampoc es van poder correlacionar amb la 
severitat de les apnees o amb la PIO si bé si que es va 
trobar una relació positiva entre la resistència de l’artèria 
oftàlmica i l’artèria central de la retina amb l’índex de 
defecte mitjà (MD) del camp visual. Suggerint a la dis-
cussió que els defectes campimètrics es poden atribuir 
a una alteració en la perfusió del nervi òptic. En aquest 
estudi no es descriuen concretament els paràmetres 
del camp visual que s’utilitzen per definir el glaucoma. 
Els paràmetres vasculars es van mesurar durant el dia, 
pel què no es pot descartar que els episodis d’hipòxia 
intermitents afectin aquests resultats durant el son. 

També s’han avaluat de manera més específica 
certs aspectes del glaucoma o possibles biomarcadors 
per glaucoma en pacients amb SAHS. En els estudis 
de defectes en el camp visual (CV) en pacients amb 
SAHS moderat i sever comparant amb un grup control 
de les mateixes característiques d’edat i s’ha pogut 
observar uns pitjors índexs en els pacients amb SAHS 
descartant-se la somnolència durant la prova per vigi-
lància constant180. Muniesa et al181 estudia la prevalença 
de glaucoma comparant els pacients amb SAHS que 
presenten la síndrome de la FES. Observa en la seva 
mostra de 152 pacients una prevalença de glaucoma 
del 12%. En el grup amb FES la prevalença va ser del 
23% respecte un 5,3% en el grup de SAHS sense FES. 
Els autors suggereixen la utilitat de la FES com a bio-
marcador per sospita de glaucoma. En un estudi amb 
34 pacients amb SAHS s’ha estudiat la capa de fibres 
nervioses de la retina (RNFL) amb GDx (polarímetre 
làser) comparant amb un grup control correlacionat 
per edat. Es detecta una reducció de la capa de fibres 
nervioses i s’interpreten els resultats com a una major 
prevalença de glaucoma precoç en els pacients amb 
SAHS182. D’altres estudis sobretot utilitzant la tomografia 
òptica de coherència (OCT) estudien el gruix de la capa 
de fibres nervioses tan per valorar la possible presència 
de glaucoma com la neurodegeneració que podria 
provocar el SAHS sobre les cèl•lules ganglionars. Els 
paràmetres de l’oct per mesurar la pèrdua de la CFNR 
son varis. En un estudi amb un any de seguiments 
s’observa una reducció del gruix mitjà de la capa de 
fibres nervioses comparat amb pacients sense SAHS 
o amb ells mateixos183. Casas et al no observen relació 
del IAH amb els paràmetres de mitjana de gruix ni per 
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sectors. Si bé observen una major àrea papil•lar en 
pacients amb SAHS184. En un altre estudi observen una 
disminució de la CFNR nasal en pacients amb SAHS 
respecte controls i s’observa una correlació negativa del 
IAH amb la CFNR nasal en l’ull esquerre185. En la mateixa 
línia de relació entre IAH i disminució de la CFNR s’ha 
observat reducció de 4 micres de la mitjana en SAHS 
versus no SAHS, sense correlació amb el IAH186. Una re-
ducció de la mitjana de la CFNR en pacients amb SAHS 
sever respecte els grups moderats, lleus i controls187 i 
diferències significatives entre SAHS moderat i sever 
respecte a no SAHS188.

En una metanàlisi portada a terme el 2015189 on es 
tenen en compte  12 estudis publicats entre el 2000-
2014 s’observa un increment de risc de glaucoma del 
65% en el SAHS; estudiats per subgrups els pacients 
amb SAHS sever són els que presenten més risc res-
pecte la població normal.  

No s’observa relació entre SAHS i glaucoma

Pel què fa als estudis que no demostren relació en-
tre glaucoma i SAHS ens trobem estudis amb algunes 
limitacions de disseny i amb l’avantatge d’un elevat 
nombre de pacients. Geyer et al190 en un estudi de 
228 pacients amb SAHS observen una prevalença del 
2% (5 pacients, 3 GPAO i 2 GNT). Aquesta prevalença 
està dins els límits establerts per la població caucàsica 
de més de 40 anys, tot i així, hem de tenir en compte 
que la seva mitjana d’edat era de 56 anys, és a dir 
relativament joves. No s’estudia un grup control per 
edat. A més els pacients eren reclutats temps després 
del diagnòstic del SAHS, sense especificar-se si havien 
rebut tractament pel SAHS durant aquest període. 
Per últim el diagnòstic del glaucoma es fa quan hi ha 
concordança entre el CV i l’aspecte papil•lar, sense 
tenir en compte glaucomes incipients que poden 
presentar alteració només estructural o funcional, pel 
què es pot infradiagnosticar el glaucoma. En un altre 
estudi realitzat el 2006 per Girkin191 tampoc observen 
relació entre SAHS i glaucoma. Es realitza sobre una 
població masculina de més de 50 anys s’utilitzen els 
codis ICD (International classification of diseases) per 
obtenir pacients amb glaucoma i per valorar quants 
d’aquests presentaven SAHS associat. Es basa en 667 
glaucomes on s’observa una prevalença de SAHS del 

1,1% mentre que en 6.667 controls la prevalença és de 
0,5%. Tot i que observen que la SAHS és significativa-
ment més prevalent en el grup amb glaucoma en la 
discussió es considera que el nivell de significació és 
mínim i que si s’ajusta per als altres factors de risc es 
perd la significació estadística. Per tant conclouen que 
l’associació no és potent, tot i que no poden descartar 
que el mètode per detectar glaucoma i SAHS pugui 
contribuir en la manca de detecció de relació. En el 
mètode hi ha limitacions evidents com que la SAHS 
pot presentar diferents codis ICD. Stein et al192 en un 
estudi retrospectiu realitzat en Estats Units amb una 
base de dades de 2 milions de pacients majors de 40 
anys identifiquen un 6,9% de SAHS classificats segons 
el sistema ICD- 9. Els autors observen que no hi ha di-
ferències entre els pacients amb SAHS vs el controls pel 
què fa a risc de glaucoma, independentment del tipus 
de glaucoma GNT o GPAO, quan s’ajusten els riscos per 
la variables de confusió. Tampoc observen associació 
amb altres patologies oftalmològiques tipus NOIA no 
arterítica o papil•ledema. Aptel et al193 en un estudi 
prospectiu multicèntric de cohorts on estudien 9580 
pacients amb polisomnografia realitzada observen que 
la prevalença de glaucoma no és diferent en el grup 
control vs grup SAHS. La limitació metodològica és que 
només consideren glaucomes els que han tingut una 
avaluació oftalmològica, pel què hi pot haver un baix 
important segons els pacients que hagin anat o no a 
veure un oftalmòleg. 

Relació SAHS amb alteracions 
oftalmològiques no glaucomatoses

Síndrome de la parpella laxa

Una altra manifestació oftalmològica que ha estat 
repetidament associada amb el SAHS és la síndrome 
de la parpella laxa (FES). La FES, definit com a laxitud 
palpebral i conjuntivitis papil•lar, es va descriure inicial-
ment el 1981 en homes de mitjana edat amb sobre 
pes194, encara que pot afectar també a dones i nens195. 
Clínicament s’observa una eversió fàcil i exagerada de la 
parpella superior que pot anar associada a papil•les de 
la conjuntiva tarsal. S’associen a la síndrome alteracions 
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oculars cornials196, sent la més freqüent la queratitis 
punctata superficial, tot i que la severitat pot arribar 
a provocar neovascularitzacions, úlceres i leucomes 
corneals, el queratocons és una altra patologia corneal 
associada al FES considerant-se que es podria compartir 
factor etiopatològic mecànic, causat pel rascat repetit 
ocular195,197,198, disfunció de les glàndules de Meibomio 
i deficiències lipídiques en la composició lacrimal que 
comporta una ràpida evaporació de la mateixa199; 
canvis palpebrals com la ptosis de les pestanyes200, 
blefaroptosis201, pell redundant, hiperqueratosis cutània 
i disminució de l’elasticitat195. Els símptomes solen ser 
de llarg temps d’evolució i poden presentar, al igual que 
les manifestacions clíniques un ampli ventall de seve-
ritat que van des de sensació de cos estrany, augment 
de la secreció mucosa, irritació inespecífica, fotofòbia, 
hiperèmia i pèrdua de visió202.

La causa d’aquesta síndrome encara no està clara, 
s’especula que en part hi ha un efecte mecànic produït 
per micra traumatismes repetits203. Estudis clínics coin-
cideixen en observar que la parpella amb major flacci-
desa es correspon amb el costat preferit de dormir pel 
pacient. Es considera que aquesta posició va produint 
repetides eversions de la parpella amb el contacte amb 
el coixí200,194. En els estudis histològics s’ha observat 
una disminució de l’elastina204 tant en el tars com en 
la pell palpebral. Estudis bioquímics han detectat una 
activació de les metaloproteinasses, especialment de 
la MMP-7 i MMP-9203 que provocarien una degradació 
de les fibres elàstiques. Aquesta sobre regulació dels 
enzims elastolítics pot ser deguda a microtraumes 
repetits o a lesions per isquèmia-reperfusió. S’ha su-
ggerit que el problema podria trobar-se en anomalies 
genètiques del col•lagen i/o l’elastina, tot i que no hi 
ha estudis bioquímics que ho confirmin197.

A nivell sistèmic la FES s’ha relacionat bàsicament 
amb la SAHS. Mojon et al205 en una sèrie de casos ob-
serven una elevada prevalença de parpella flàccida, 
prolapse de la glàndula lacrimal i alteracions lacrimals 
en els pacients amb SAHS, i ho relacionen amb la se-
veritat de les apnees. En un altre estudi amb 54 SAHS 
i 15 controls206 observen que si bé la prevalença del 
FES és baixa, d’un 4,5%, es pot relacionar la flaccidesa 
palpebral amb l’IAH. La relació inversa en canvi, és 

molt potent, McNab en un estudi retrospectiu observa 
que el 96% dels pacients amb FES presentaven SAHS 
confirmat per polisomnografia (27 pacients)2,3,207,208. 
Pel què s’ha postulat que la SAHS podria ser una de la 
causa de la FES195.

A nivell de la làmina cribrosa la matriu extracel•lular 
presenta com un element principal les fibres elàstiques. 
Proporcionant tant la elasticitat com de capacitat 
adaptativa als canvis que pot ocasionar la PIO. Les fibres 
d’elastina estan formades per un material central amorf 
que conté elastina, tropoelastina i un component mi-
crofibrillar que envolta la fibra i fa septes en el material 
amorf. L’elastina es secreta per els astròcits tipus  1B com 
a tropoelsatina, un precursors que és soluble. En l’espai 
extracel•lular es produeix el cross linking i es transforma 
en elastina insoluble. En el glaucoma es produeix un 
augment de producció d’elastina però amb un dipòsit 
anòmal i amb degeneració de les fibres que es deno-
mina elastosis. 

Papil•ledema

La presència de papil•ledema en pacients amb 
SAHS ha estat publicada en sèries curtes o en casos 
clínics aïllats. S’ha observat un augment de la pressió 
del líquid cefaloraquidi abans i durant els episodis 
d’apnea de la son209, en el que hi contribueix tant 
l’augment de volum vascular intracerebral, produït 
per la hipòxia i la hipercàpnia210, com l’obstrucció 
respiratòria mecànica, que comporta un augment de 
la pressió intra-abdominal i una dificultat del retorn 
venós cerebral211. L’augment de la pressió intracraneal 
es transmet per la beina del nervi òptic fins a la papil•la, 
causant una compressió més o menys greu del flux 
axoplasmàtic en aquest nivell, que pot manifestar-se 
com a papil•ledema, sent un signe aïllat o part de la 
hipertensió intracraneal idiopàtica. En una sèrie de 
35 pacients amb SAHS no es va poder evidenciar cap 
pacient amb papil•ledema212. I contràriament, en un 
anàlisi retrospectiu de més de 2 milions de pacients 
amb SAHS com a diagnòstic, basant-se en la base de 
dades amb classificació de les malalties per ICD-9 
MD es va observar un augment de risc papil•ledema, 
inclús en els pacients en tractament amb CPAP192. 
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S’han descrit casos de pressió intracraneal idiopàtica 
associats a SAHS que han millorat amb el tractament 
amb la CPAP213,214. 

Neuropatia òptica isquèmica anterior no 
arterítica

La NOIA-NA és la neuropatia òptica més freqüent 
en pacients adults, tot i que el mecanisme fisiopato-
lògic no és perfectament conegut es considera que 
existeix una hipoperfusió associat a una predisposició 
de compressió mecànica de les estructures vasculars 
en el nervi òptic. Els factors de risc per la NOIA-NA són 
múltiples sent els més reconeguts la HTA i la diabetis. 
Els increments bruscos de la pressió arterial durant les 
apnees estimulen l’alliberació l’endotelina 1 que al seu 
torn estimula la vasoconstricció; els episodis repetits d’ 
hipoxèmia i restabliment de circulació ocasionen un 
estrès oxidatiu que ocasiona dany endotelial. La relació 
clínica entre SAHS i neuropatia òptica isquèmica s’ha 
analitzat en diferents estudis observant-se una elevada 
prevalença de SAHS en pacients amb NOIA-NA215-217. En 
quan a la relació inversa, de pacients amb SAHS i risc 

de neuropatia isquèmica, en un anàlisis retrospectiu 
de cohorts192 es va observar que existeix un augment 
de risc entre pacients no tractats amb CPAP de patir 
NOIA-NA i que el risc s’iguala al fer tractament amb 
ventilació mecànica CPAP. En un altre estudi prospec-
tiu fent un seguiment dels pacients en el temps es 
va relacionar un major risc de patir NOIA-NA en l’ull 
contra lateral en els pacients amb SAHS sever i no ús 
de CPAP217.

Per tot el descrit fins ara considerem que la SAHS 
ocasiona canvis que poden ser considerats factors 
fisiopatològics per una susceptibilitat a patir glau-
coma. Clínicament s’observa en la majoria d’estudis 
en poblacions SAHS un increment del risc de patir 
glaucoma tot i la dificultat de definir el glaucoma 
i la variabilitat entre els estudis pel què fa a criteris 
diagnòstics. En aquest context creiem convenient 
aprofundir en el coneixement de les característiques 
del glaucoma que pateixen aquests pacients i la re-
lació amb la severitat de la SAHS. Pel què calen uns 
criteris definits de les diferents variables del glaucoma 
i un anàlisi del paper individual de la SAHS en el risc 
de presentar dany glaucomatós. 
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Hipòtesis de treball

La Síndrome d’apnea hipoapnea del son s’associa 
a una alteració del teixit connectiu que pot estar impli-
cada en la presència de la laxitud palpebral i una major 
susceptibilitat de la papil•la al dany glaucomatós. 

La Síndrome d’apnea hipoapnea del son comporta 
un risc de dany papil•lar glaucomatós independent de 
l’augment de la PIO. La severitat de la síndrome està 
relacionada amb un major risc de dany glaucomatós.  
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Objectius

Objectius secundaris

−− Valorar els factors predisponents a la classificació de 
papil•la sospitosa de glaucoma, analitzant particu-
larment la relació amb la laxitud palpebral. 

−− Descriure les alteracions oftalmològiques no-
glaucomatoses associades a la SAHS. Per tal de tenir 
una visió general de les conseqüències de la SAHS 
en els diferents teixits oculars 

Objectius principals

Analitzar en els pacients amb SAHS 

−− La presència de papil•la sospitosa de glaucoma

−− La presència de camp visual amb característiques 
glaucomatoses 

−− La PIO en posició assegut i estirat

−− La correlació entre les variables oftalmològiques i 
la severitat de la SAHS (IAH). 
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Població de l’estudi i 
mètodes

nocturna (PSG). Els pacients van ser reclutats des de les 
consultes externes de pneumologia en la primera visita 
per valorar problemes del son. En la primera visita de 
pneumologia es va explicar l’estudi i se’ls hi va facilitar 
una fulla informativa (secció annex) on es descrivien les 
associacions publicades entre SAHS i malalties oculars, 
així com una explicació dels objectius i procediments 
de l’estudi.

El període de reclutament va ser de 8 mesos. De les 
128 primeres que es van realitzar en el servei de pneu-
mologia i es va indicar la necessitat de PSG diagnòstica, 
92 pacients van acceptar la participació a l’estudi i no 
presentaven criteris d’exclusió pneumològics (oxigeno 
teràpia prèvia, CPAP prèvia o problemes de motilitat). 

Es va programar la prova de la polisomnografia, 
seguint el procediment habitual, per un o dos mesos 
més endavant. I es va explicar al pacient que se’l trucaria 
des del servei d’oftalmologia per explicació dels detalls 
i programar cita. 

En el servei d’oftalmologia se’ls hi explicaven dub-
tes que es poguessin presentar i es recollia el full del 
consentiment informat signat pel pacient abans de 
començar les exploracions oftalmològiques.

Disseny de l’estudi

Estudi de transversal d’una població de risc de 
SAHS. La polisomnografia defineix la severitat de la 
SAHS i la categoritza en funció del IAH. L’exploració 
oftalmològica es va realitzar prèviament a la polisom-
nografia per tal de què l’estudi es desenvolupés en 
condicions de doble cec; és a dir, no es coneixia la 
presència de SAHS per part dels pacients ni per part 
de l’oftalmòleg. Un cop realitzada la PSG es va definir 
al presència i severitat de la SAHS segons el IAH. Es 
va realitzar una anàlisi estadística de la mostra en 
conjunt per buscar correlacions entre variables i una 
anàlisi comparativa entre els dos grups de severitat de 
SAHS: SAHS no/lleu i SAHS moderat/sever amb punt 
de tall de IAH de 15. 

Població de l’estudi

La població d’estudi eren pacients amb sospita 
de SAHS, alteracions del son o pendents de cirurgia 
bariàtrica en els que s’indica una polisomnografia 
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Els pacients que van requerir altres exploracions 
mèdiques arrel de les troballes oftalmològiques van 
ser derivats com a primeres visites als serveis indicats. 
En el cas dels pacients en el que es van detectar es-
tries angioides van ser avaluats per dermatologia. La 
dermatòloga (G.A) va realitzar una exploració minu-
ciosa del tegument cutani que va descarta la presència 
d’alteracions cutànies; tot i no evidenciar-se lesions 
característiques cutànies i es va realitzar biòpsia cutània 
axil•lar per descartar el pseudoxantoma elàstica (PEX), 
patologia més freqüentment relacionada amb les es-
tries, o altres patologies dermatològiques que no fossin 
evidents en l’exploració macroscòpica.

Aspectes ètics

El protocol de l’estudi va ser aprovat pel comitè ètic 
de l’hospital de l’Esperança (document secció annex). 
Tots els participants van llegir el full informatiu i van 
firmar el consentiment informat. 

Criteris d’inclusió 

−− Pacients majors de 18 anys en els que es considerés 
oportú realitzar un estudi del son amb polisom-
nografia. 

−− Acceptació voluntària per part del candidat i firma 
del consentiment informat.

Criteris d’exclusió

−− Pacients que haguessin rebut tractament amb 
CPAP prèvia 

−− Pacients amb problemes físics incapacitants per 
mantenir una deambulació autònoma.   

−− Pacients en tractament oxigen domiciliari. 

−− Pacients amb camps visuals no fiables. Per tal de què 
un camp visual es considerés fiable les pèrdues de 
fixació havien de ser menors al 20%, els falsos positius 
menors al 15% i els falsos negatius menors al 20%. 

−− Agudesa visual corregida menor a 0,5 (Escala 
Snellen). 

−− Patologia retiniana que pogués alterar l’aparença 
de la papil•la o del camp visual: coriorretinopatia 
miòpica, despreniments de retina, trombosis ve-
noses, oclusions arterials, cicatrius coriorretinanes 
importants, degeneració macular associada a l’edat, 
retinopatia diabètica no proliferativa amb edema 
macular, retinopatia diabètica proliferativa

−− Antecedents de cirurgies intraoculars, excepte ci-
rurgia de cataractes no complicada amb lent intrao-
cular més de 6 mesos abans de l’exploració, o bé 
antecedents de tractament amb làser tipus Argon 
(excepte segellament d’un forat retinià perifèric).

−− Antecedents de malalties del sistema nerviós cen-
tral que puguessin produir alteracions en el camp 
visual com a seqüela: accidents cerebro vasculars , 
patologia tumoral o traumàtica, etc.

−− Antecedents de neuropaties cròniques o heredi-
tàries que puguin afectar el camp visual.

−− Pacients en els que no es puguin obtenir mesures 
de pressió intraocular per falta de col•laboració. 

−− Pacients en els que no es puguin obtenir retinogra-
fies de qualitat suficient per opacitats de medis o 
poca col•laboració.

Exploració oftalmològica

Es va realitzar:

−− Anamnesi als pacients per detectar la presència 
de malalties cardiovasculars, malalties relaciona-
des amb vasospesames: migranyes i malalties de 
Raynaud i malalties del teixit connectiu: Ehlers-
Danlos, Pseudoxantoma elàstic i Marfan. Es van 
recollir episodis de IAM, AVC, presència d’HTA i 
HTA refractària (3 medicaments); Presència de 
vasospasmes vasculars i /o Malaltia de Raynaud i 
migranyes conegudes. Es van recollir antecedents 

Població de l’estudi i mètodes
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oftalmològics de cirurgies o malalties prèvies així 
com història familiar de glaucoma. 

−− Posteriorment el pacient passava el test d’agudesa 
visual amb refracció i una exploració de la flaccidesa 
palpebral amb tracció manual. 

−− En la làmpada de fenedura, es va avaluar: estat de 
la còrnia i conjuntiva, profunditat de la càmera 
anterior i presència de cataracta clínicament sig-
nificativa. En els en cas de que la càmera anterior 
fos grau 2 o menor segons la classificació de Van 
Herick es va fer la gonioscòpia i classificació de 
l’angle segons la classificació de Shaffer.

−− Es continuava amb el test de la paquimetria de no 
contacte. Es van realitzar 2 mesures i si la diferència 
era major a 2 micres se’n realitzava una tercera. Es 
considerava el valor el de la mitjana. 

−− Posteriorment es realitzava el test del camp visual 
amb el campímetre automatitzat Humphrey (Zeiss 
Humphrey systems, San Leandro, California, USA). 
Utilitzant l’estratègia Sita Standard i el programa 24-
2. Es van considerar els CV fiables quan presentaven 
un índex menor del 15% de falsos positius, menor 
del 20% de FN i menor del 20% de pèrdues de 
fixació. Es va utilitzar la classificació de severitat del 
Bascom- Palmer basada en els criteris de  Hodapp- 
Anderson- Parrish per tal de definir quins índexs es 
considerarien anormals218: 

-	 Test de l’hemicamp (PHG) sigui definit com 
anormal. No com a dubtós 

-	 Agrupació (clúster) de tres punts o més en 
localitzacions típiques de glaucoma amb una 
depressió de la sensibilitat p <5%, un d’ells amb 
una p <1%, en la Gràfica de desviació patró.

-	 PSD <5%. 

En cas de què el CV presentés algun d’aquest criteris 
es realitzava una nova campimetria per confirmar el 
defecte. Si era completament normal no es repetia. 
En l’avaluació posterior del CV, si existia més d’un CV 
amb alteracions es van utilitzar els índexs i criteris de 
l’últim realitzat. 

−− Un cop finalitzat el CV es prenia la PIO assegut, 
prèvia instal•lació de col•liri fluotest (Fluoresceïna 

sòdica i oxibuprocaina hidroclorur, Alcon, El Mas-
nou, Espanya) . La mesura es prenia amb tonòmetre 
de Perkins (Haag Streit,Essex, UK). Posteriorment, es 
demanava al pacient d’estar durant 10 minuts en la 
posició de decúbit supí. Per tal de poder assegurar 
la comoditat del pacient es disposava d’una camilla 
amb un coixí d’una alçada d’uns 15 cm i de con-
sistència tova. En aquesta posició es va mesurar la 
PIO amb el tonòmetre de Perkins, seguint el mateix 
protocol de 2 mesures i en cas de què la diferència 
de PIO fos major a 2 mmHg se’n realitzava una 
tercera. Un cop ja iniciat l’estudi es va considerar 
adequada la mesura de la PIO en decúbit lateral, 
arrel de diversos comentaris de pacient de ser una 
postura més aproximada a la realitat de la posició 
del son. Es demanava al pacient que es col•loqués 
en decúbit lateral, elegint el costat segons la seva 
comoditat. Passats 10 minuts en aquesta posició 
es mesurava novament la PIO de la manera prè-
viament descrita en els dos ulls. 

−− Finalment, es proposava al pacient la midriasis 
farmacològica amb tropicamida en el mateix dia 
o en una altra cita. La dilatació farmacològica es va 
realitzar amb la instal•lació d’una gota de tropicami-
da 1% (Alcon, El Masnou, Espanya). En cas de que la 
midriasi no fos suficient es va instal•lar una segona 
dosis de tropicamida associada a una gota de feni-
lefrina 10% (laboratori Llorens, Barcelona, Espanya).  
Posteriorment es va avaluar l’estat de la papil•la, 
capa de fibres nervioses i retina en la làmpada de 
fenedura amb una lent de no contacte de 90 i 78D. 
Posteriorment es van realitzar retinografies amb 
Imaginet (Topcon Medical Systems,Oakland, USA) 
del pol posterior i fotografies estereoscòpiques 
seqüencials de la papil•la. L’estudi quantitatiu de 
la capa de fibres nervioses es va realitzar amb OCT 
stratus amb el programa fast RNFL (Carl Zeiss Medi-
tec, Inc., Dublin, CA, USA). No es va considerar vàlida 
una qualitat menor de 5, una papil•la descentrada 
o una curvatura amb zones de valoració de 0. En 
cas de que els valors de la capa de la fibra nervioses 
estiguessin per sota la normalitat (p <95%) en els 
paràmetres de l’hemisferi inferior, superior o de la 
mitjana es va repetir el test 3 vegades, agafant el 
valor de millor qualitat i centrat. 
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−− La valoració de les imatges de retinografia es va 
fer mitjançant un visor estereoscòpic (Screen-VU 
stereoscope, Eye supply, Florida, USA) per part de 
dos especialistes en glaucoma (A.C i M.C) tal i com 
s’observa en Figura 1. 

Polisomnografia

Posteriorment es va realitzar l’estudi del son mi-
tjançant la poligrafia respiratòria o polisomnografia 
amb l’aparell Exea sèrie 5 (Meditel Ingeniería Médica, 
S.L., Zaragoza, Espanya) i lectura dels registres seguint 

Figura 1. Estudi de les retinografies estereoscòpiques.

Retinografies seqüencials estereoscòpiques interpretades 
mitjançant un visor estereoscòpic (Screen-VU stereosco-
pe, Eye supply, Florida, USA) per dos subespecialistes de 
glaucoma.

Figura 2. Registre de polisomonografia de pacient normal.

Els dos primers canals es corresponen a les senyals electroencefalogràfiques de les derivacions C3-O2 i C4-O1. Els dos següents 
canals, Eogl, es correspon al registre de l’electrooculograma. El següent canal és el registre de  l’electromiograma, EMG. Poste-
riorment apareix el registres de l’electrocardiograma, ECG. Els següents canals son de les variables respiratòries: la saturació d'O2 
(SaO2%) mesurada mitjançant el pulsioxímetre; el flux aeri ( Ftr i te) mesurat amb una cànula nasal i un termistor oral (detector 
de la temperatura del flux aeri) i els moviments tóraco-abdominals (th, ab i  thab) mesurats amb bandes tóraco-abdominals. El 
canal Mov es refereix al moviments de cames, mesurat amb un electrode a nivell pretibial. El canal R representa el Ronc, s'obté 
de la senyal de la cànula de flux. El canal pulso és el pols cardíac que s’obté de la senyal del pulsioxímetre. L’últim canal és el de 
la posició del son, per poder determinar si la SAHS té predomini postural (supí, lateral dret o esquerra). 
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les recomanacions del Consenso Nacional sobre el sín-
drome de apnea-hipoapnea del sueño4. 

−− Defineix apnea obstructiva com absència o dismi-
nució de >90% de la senyal de flux de més de 10 
segons de duració en presència d’esforç respiratori 
detectat per les bandes toraco-abdominals. 

−− Defineix hipoapnea com una reducció clarament 
discernible de la senyal de flux (>30% i <90%) 
de més de 10 segons de duració que cursa 
amb una disminució de la saturació d’oxigen 
major o igual a 3% i/o un microdespertar a 
l’electroencefalograma. 

−− L’índex d’apnea-hipoapnea (IAH) es calcula dividint 
el número total d’apnees i hipoapnees entre el 

temps de registre (per les poligrafies respiratòries) 
o el temps total de son (per les polisomnografies 
convencionals). Es considera patològic un IAH >5 
per hora i d’aquests pacients, es decideix tracta-
ment amb CPAP en funció de la somnolència diürna 
i del risc cardiovascular associat. En les figures 2, 3 i 
4  s’observen exemples de PSG normal, amb apnees 
obstructives i hipoapnees.

Per determinats aspecte de l’anàlisi estadística la 
mostra es va dividir en 2 grups: grup SAHS moderat/
sever (grup casos) amb un IAH>15 i grup SAHS no/lleu 
( grup control) amb un IAH <=15. 

En el grup de casos des del servei de pneumologia 
es va decidir el tractament amb CPAP o no en funció de 
la simptomatologia del pacient i el risc cardiovascular 

Figura 3. Registre de polisomnografia amb apnees obstructives.

Els canals són els mateixos descrits en la Figura 2.Per interpretar la prova es marquen amb les senyals verdes en el electroencefalo-
grama els arousals (microdespertars), que es troben just després dels episodis obstructius respiratoris; les apnees, en color blau, en 
el canal del flux respiratori i els roncs en gris. Es determina el temps de duració de cada episodi apneic i les seves característiques.
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Figura 4. Registre de polisomnografia amb hipoapnees obstructives.

associat seguint les recomanacions establertes i que 
s’utilitzen en la pràctica clínica diària.

Variables principals

Com a variable principal respiratòria es va utilitzar 
l’IAH. La polisomografia és el mètode diagnòstic per la 
SAHS i la seva classificació es basa en l’IAH. La relacions 

entre variables oftalmològiques i demografies es va fer 
amb l’IAH. 

Com a variables oftalmològiques per valorar el 
glaucoma es van considerar les següents variables:

−− PIO. Mesura en posició asseguda, decúbit supí i 
decúbit lateral. (Mesura amb Tonòmetre de Perkins 
(Haag Streit, Essex, UK)).

Els canals son els mateixos descrits en les dues figures prèvies. S’observen les hipoapnees obstructives senyalitzades amb color rosa 
en els canals de flux respiratori seguides de microdespertars senyalitzats en color verd en els canals de l’electroencefalograma i els 
roncs en el canal del ronc.
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−− Variables del camp visual (Zeiss Humphrey systems, 
San Leandro, California, USA): Test de l’hemicamp 
(PHG), PSD (Desviació estàndard del patró) i Desvia-
ció mitjana (DM) del camp visual. Al ser dos camps 
visuals es va tenir en compte la millor DM i el PSD 
del mateix CV.

−− Mitjana del gruix de la capa de fibres nervioses 
CFNR (mesures amb OCT stratus amb el programa 
fast RNFL. Carl Zeiss Meditec, Inc., Dublin, CA, USA). 

−− Classificació de l’aspecte papil•lar en sospitós de 
glaucoma / no sospitós amb la interpretació sub-
jectiva de les retinografies estereoscòpiques.

Variables secundàries

−− Variables demogràfiques i d’antecedents: Edat, 
sexe, índex de massa corporal (IMC) categoritzat en 
20-25 Kg/m2: adequat, 25-30 Kg/m2: sobrepès, 30-
40 Kg/m2: obesitat, >40 Kg/m2: obesitat mòrbida, 
malalties associades (HTA, IAM, col•lagenopaties, 
migranyes).

−− Variables respiratòries: CT 90 (temps amb una sa-
turació d’oxigen menor del 90%).

−− Variables oftalmològiques: laxitud palpebral i pa-
quimetria.

Definicions i categories   

Definició categories de la SAHS

Per la subdivisió entre grups es va seguir la classifi-
cació habitual9,219 en: No SAHS (IAH <5), lleu (IAH ≥5 
<15), moderada (IAH ≥15- ≤30), severa (IAH >30). 
Per certes anàlisis estadístiques i tenint en compte les 
diferències que presenten de risc clínic als pacients 
amb SAHS lleu respecte els moderats i severs, es va 
dividir la mostra en dos grups: SAHS no/lleu (IAH 
menor o igual a 15) i SAHS moderat/sever (IAH 
major de 15).

Definició de les categories de 
glaucoma

−− Sospita funcional de glaucoma: dos CV fiables 
que presentessin dos o més criteris de anormalitat: 

-	 PHG anòmal.

-	 PSD <5%.

-	 3 punts amb p <5% 1 un p <1% en el mateix 
escotoma (contigus) en la Gràfica de desviació 
del patró.

−− Sospita estructural de glaucoma, papil•la 
sospitosa de glaucoma: Papil•les descrites com 
a sospitoses en base a la valoració qualitativa de 
les fotografies estereoscòpiques, realitzades de 
forma seqüencial, i valorades per 2 oftalmòlegs 

Figura 5. Test de la flaccidesa palpebral mitjançant la tracció manual amb el polze en la parpella superior.

Pacient a, no s’observa flaccidesa palpebral (no es visualitza  la conjuntiva tarsal amb el test de tracció); Pacient b, flaccidesa palpebral 
moderada (es visualitza més d’un 1/3 i menys de la meitat de la conjuntiva tarsal al traccionar la parpella superior). Pacient c, flaccidesa 
palpebral greu ( més de la meitat de la conjuntiva tarsal és visible en el test de tracció de la parpella superior)
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especialistes en glaucoma (MC, AC). La valoració 
de les imatges es va fer mitjançant un visor es-
tereoscòpic (Screen-VU stereoscope, Eye supply, 
Florida, USA). (imatge 1). En cas de discrepància 
un tercer examinador, oftalmòleg expert en 
glaucoma (AA), va donar el seu veredicte. Es va 
considerar sospita estructural de glaucoma la 
presència d’hemorràgies peripapil•lars no atribuï-
bles a altres causes, la pèrdua de capa de fibres 
nervioses sectorial peripapil•lar, la disminució de 
rodet neurosensorial focal en respecte a la resta 
de rodet, la presència d´un índex excavació papil•la 
major a 0,8 o una asimetria en l’excavació major a 
0,2 sense que s’associés a una diferència de tamany 
papil•lar. No es va considerar sospita de glaucoma 
l’incompliment de la regla ISNT per si sola tenint 
en compte que la distribució de l’excavació pot 
ser desplaçada.

Definició de les categories de 
flaccidesa palpebral

El diagnòstic i quantificació de la flaccidesa palpe-
bral es van realitzar segons la proporció de conjuntiva 
tarsal superior visible quan la parpella superior és 
traccionada amb el dit polze (Figura 5). Es va seguir la 
gradació descrita per Tzong-Shyue Liu .

−− No: no s’observa conjuntiva tarsal.

−− Lleu: s’observa menys d’un terç de la conjuntiva 
tarsal superior.

−− Moderat: s’observa entre un terç i una meitat de 
la conjuntiva tarsal superior.

−− Sever: s’observa més de la meitat de la conjuntiva 
tarsal superior. 

Per la realització de certes anàlisis estadístiques es 
va classificar la flaccidesa en 2 grups: flaccidesa, agru-
pava el grau de flaccidesa moderada i severa (més d’un 
terç de conjuntiva tarsal era visible amb el test de trac-
ció) i no flaccidesa, agrupava el grau lleu de flaccidesa 
i l’absència (menys d’un terç de la conjuntiva tarsal era 
visible amb el test de tracció).

Anàlisi estadística

Es va realitzar un estudi de tall transversal. Per definir 
la grandària de la mostra es va assumir una prevalença 
del 2% en el grup control per detectar una diferència 
igual o superior a 0,37 entre la prevalença de sospita 
de glaucoma seran necessaris 16 pacients en el grup 
1 (controls) i 32 pacients en el grup 2 (casos) amb un 
error tipus I del 5% i una potència del 20%. S’ha de tenir 
en compte l’elevada variabilitat en la literatura respecte 
la diferència entre els dos grups. 

En primer lloc es va fer una anàlisi descriptiva cal-
culant freqüències i percentatges per a les variables 
qualitatives en i mitjanes, desviacions típiques, media-
nes i quartils  per a les variables quantitatives en funció 
de dels grups  SAHS no/lleu vs el grau SAHS moderat 
/severa. Per contrastar les diferències es va utilitzar la 
proba Khi quadrat o exacta de Fisher per a les variables 
qualitatives i la proba t-test, U de Mann-Whitney, Anova 
i Kruskal-Wallis segons el nombre de grups a comparar 
i la simetria i normalitat de les variables quantitatives.

Per a veure les correlacions entre les diferents me-
sures quantitatives es va calcular l’índex de correlació 
de Spearman.

Per comprovar la concordança entre observadors 
alhora de classificar la variable depenent: dany estruc-
tural ( a partir de les retinografies estereoscòpiques) es 
va utilitzar el test de concordança kappa.

Per avaluar la relació múltiple de diferents variables 
amb el dany estructural es va ajustar un model de 
regressió logística, seleccionant les variables en funció 
dels canvis en la versemblança entre les variables que 
es relacionaven en el test univariant i aquelles que la 
literatura indicava com a relacionades amb el resultat. 
Per minimitzar els factors de confusió entre les variables 
d’exposició es va fer un anàlisi multivariat.

Les anàlisis van ser realitzades amb l’Stata 11 (Stata 
Corp LP, Texas, USA).
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Resultats

població d’estudi es va correspondre a un IAH sever de 
34 de mitjana (Taula 1). Dels 92 pacients 9 (9,7%) pre-
sentaven un IAH <5 ; 14 pacients (15,2%) presentaven 
un IAH entre 5 i 14; 20 pacients (21,7)% entre 15 i 30 i 
49 pacients (53,3%) un IAH major de 30. 

En la Gràfica 1 es pot observar la distribució en 
percentatges pel que fa a la mostra considerant ulls: el 

Caracterització de la 
mostra

Es van examinar 181 ulls de 92 pacients i es van 
excloure 4 ulls de 4 pacients: 2 per AV menor a 0,5 i 2 
per CV no fiable. El número final d’ulls en la mostra va 
ser de 177 ulls. 

Variables demogràfiques: IAH, CT90, 
Edat, IMC i sexe

En la Taula 1 s’observen les característiques de-
mogràfiques de la mostra i les diferències entre les 
diferents categories de la SAHS per l’IAH, el CT90, 
l’edat i l’IMC.

La mitjana d’IAH fou de 34,85 (SD 23,51) corres-
ponent a una SAHS severa amb una mediana de 33 
(rang 15;47), un valor mínim de 2 i màxim de 61. La 
mitjana d’edat va ser de pràcticament 53 anys (SD 11) 
i la mitjana d’IMC fou de 34 (SD 7,56). 

Severitat de la SAHS

Pel què fa la distribució de la mostra segons la se-
veritat de la SAHS s’observa que la mitjana d’ IAH de la 

Gràfica 1. Severitat de la SAHS en funció del IAH. 

Percentatges de la mostra dividida en subgrups SAHS 
sever, moderat, lleu i No SAHS
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51,9 % (18/177) de la mostra corresponia al grup SAHS 
sever. A menor gravetat de la SAHS menor representa-
ció a la mostra, representant la SAHS moderada el 22% 
de la mostra seguit del 15,8% de SAHS lleu i del 10,1% 
de No SAHS. 

En la Gràfica 2 s’observa el pes de les dades del sub-
grup SAHS sever respecte la resta de grups i una major 
dispersió de l’IAH en aquest grups degut a l’absència 

de límit superior de l’IAH. El CT90 fou de mitjana de 
11,45% (temps per sota el qual la saturació d’oxigen 
arterial es troba per sota el 90%) augmentant de forma 
significativa a mesura que augmentava la severitat de 
la SAHS (Gràfica 3). 

En estudiar les relacions entre les variables demo-
gràfiques i la severitat de la SAHS vam observar una 
relació positiva entre l’IAH i el CT90, amb el Test de 

Taula 1. Característiques demogràfiques en funció de la severitat de la SAHS.

SAHS: Síndrome apnea hipoapnea del son; IAH: índex apnea hipoapnea;  CT90: temps SaO2 < 90%;  IMC: Índex massa corporal; 
SD: desviació estàndard. 1test més adecuat  segons prova de normalitat  Shapiro_Wilk.

Gràfica 2. Grups de la mostra segons l’IAH: No SAHS, SAHS lleu, grups SAHS moderat i SAHS sever. 

Diferències significatives aplicant el test de Kruskall Wallis entre el IAH dels 4 subgrups de severitat.

Resultats

Variables	 Total mostra 		                                        Grups SAHS		  p-valor	 p-valor 
		  N (92 )					     ANOVA	 Kruskal- 
		  mitjana (sd)	 No	 Lleu	 Moderat	 Sever		  Wallis  
			   (<5)	  (≥5<15)	 (≥15≤30)	 (IAH>30)	 	

N (pacients)	 92	 9	 14	 20	 49		

IAH		 34,85 (23,51)	 2,56 (1,13)	 10,93 (3,12)	 23,80 (3,96)	 52,12 (17,91)	 0,000	 0,0001

CT90	 11,45 (18,01)	 0,00 (0,00)	 2,21 (4,21)	 6,85 (7,86)	 18,06 (21,98)	 0,000	 0,0001

Edat	 52,98 (11,45)	 38,00 (6,18)	 49,07 (9,22)	 57,00 (12,07)	 55,20 (10,14)	 0,0001	 0,000

IMC		 34,04 (7,56)	 33,11 (9,48)	 33,43 (0,43)	 31,90 (7,06)	 35,27 (6,36)	 0,379	 0,0141
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Spearman la correlació va ser de r = 0,5378 i amb 
una p = 0,000 (Annex. Gràfica 1). La relació entre 
l’IAH i l’IMC també fou positiva amb una r = 0,252 i 
una p = 0,0151 (Annex. Gràfica 2). Pel què fa a l’edat 
es va observar una relació positiva amb l’ IAH, r = 
0,223 i p = 0,025 (Annex. Gràfica 3) i negativa, sense 
significació estadística, amb l’IMC, r = -0.14 i p = 0,573 
(Annex. Gràfica 4).

Gràfica 3.  Distribució del CT90 en funció dels subgrups de severitat de la SAHS.

Diferències significatives aplicant el test de KrusKall Wallis entre el CT90 dels 4 subgrups de severitat.

Gènere de la mostra

Pel què fa al gènere la majoria de la població era 
de sexe masculí (63%) i existien diferències entre la 
distribució de gènere segons la severitat de la SAHS 
(Taula 2).

El 65% (38/58) d’homes van ser catalogats al sub-
grup SAHS sever, respecte el 32% (11/34) de les dones. 

Taula 2. Distribució de gènere en la mostra en funció de la severitat SAHS.

Px: pacients; IC 95%: interval de confiança del 95%. 
Els càlculs de la Taula es van realitzar respecte el nombre d’ulls. Les exploracions unioculars es distribuiren en els 13 homes 
que es trobaven en el grup SAHS (3 ulls no van complir criteris d’inclusió) i en els 38 homes del grup SAHS sever (1 ull no va 
complir criteris d’inclusió).

Npx; ulls 		                                                 Grups SAHS			   Total	 p-valor	
(% columna) 						      Xi  
[ IC 95%] 	 No	 Lleu	 Moderat	 Sever		  quadrat 
 			 

Dona 	 6; 12 (66,67%)	 10; 20 (71,43%) 	 7; 14 (37,84%)	 11; 19 (20,21%)	 34; 65 (36,72%)

	 [46,52%; 86,66%]	 [55,13%; 86,78%]	 [24,75%; 55,24%]	 [13,51%; 29,75%]	 [29,62%; 44,28%]	

						      0,00028

Home 	 3; 6 (33,33%)	 4; 8 (28,57%)	 13; 23 (62,16%)	 38; 75 (79,79%)	 58; 112 (63,28%)

	 [17,3; 59,01%]	 [15,88%; 48,67%]	 [47,46%;77,54%]	  71,44%; 87,37%]	 [55,72%; 70,38%]	
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(4 subgups). Es va observar que la PIO en supí i l’estudi 
de la CFNR per OCT en el sector superior presentava 
diferències entre grups que eren estadísticament sig-
nificatives (p <0,05, test de Kruskal Wallis). El subgrup 
SAHS sever presentava la mitjana de la mesura de PIO 
en posició supí més elevada, 19,28 mmHg (sd 4,8), 
mentre que el grup SAH lleu presentava la menor mi-
tjana de PIO supí, 17,61 mmHg (Sd 3,73). Pel què fa a 
la mesura d’OCT de la CFNR en el sector superior (OCT 
SUP avg) el grup amb menor gruix va ser el grup amb 
SAHS lleu i el de major gruix el grup de no SAHS. Tot 
i que es van observar diferències entre subgrups per 
aquesta mesura de la OCT no es van relacionar amb 
la severitat de la SAHS tal i com es pot observar en la 
secció de relacions entre les variables oftalmològiques 
i la SAHS (Gràfica 14, pàgina 53).

No hi havia diferències entre grups pel què fa a AV, 
sent la mitjana de la mostra de 0,92 (SD 0,12). La paqui-
metria mitjana va ser de 561 micres (sd 37) sense que es 
detectessin diferències entre els subgrups de severitat 
de la SAHS. La PIO en posició assegut no va presentar 
diferències entre grups sent la mitjana de 15,33 (sd 
3,27). La PIO en decúbit lateral (ull inferior) es va mesurar 
en 57 ulls, amb representació en els 4 subgrups (9 No 

El 5% (3/58) d’homes formaven part del grup No SAHS 
mentre que el 17% (6/34) de les dones formaven 
part d’aquest grup. La diferència de gènere entre 
subgrups va ser significativa, p = 0,000028, en el test 
de Xi Quadrat (Gràfica 4). En el diagrama de barres es 
pot veure la diferència de distribució de gènere amb 
un pes major d’homes en els grups SAHS moderat i 
sever (Gràfica 4).

Variables oftalmològiques de la 
mostra en funció de la severitat de la 
SAHS

Com a antecedents oftalmològics tres ulls presenta-
ven antecedent de cirurgia de cataractes, facoemulsifi-
cació amb implant de lent intraocular sense incidències, 
de més d’una any d’evolució. Dos ulls presentaven an-
tecedent de fotocoagulació de lesió retinina perifèrica 
predisponent a despreniment de retina. No hi havia 
ulls en tractament o ja diagnosticats de glaucoma en 
el moment de l’estudi.

En la Taula 3 es descriuen les variables oftalmolò-
giques contínues en funció de la severitat de la SAHS 

Gràfica 4. Distribució del percentatge d’homes i dones en la mostra distribuïda en 4 subgrups de severitat de la 
SAHS.
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Taula 3. Variables oftalmològiques en els diferents subgrups de severitat de SAHS.

N (ulls)	 Total		                                                   SAHS (IAH)			   p-valor 
mitjana (sd)	 mostra					     Kruskal		
mediana		  No ( <5)	 Lleu	 Moderat	 Sever	 Wallis 
[p25;p75]			   (≤5<15)	 (≥15-≤30)	 (IAH>30)	

Agudesa	 177	 18	 28	 39	 92	 P= 0,012 
Visual	 0,92 (0,12)	 0,97 (0,09)	 0,91 (0,13)	 0,84 (0,19)	 0,92 (0,16) 
		  1 [0,8 ; 1]	 1,00 [0,80; 1,00]	 1,00 [0,80; 1,00]	 1,00 [0,80; 1,00]	 1,00 [0,80; 1,00]

Paquimetria	 173	 18	 26	 39	 90	 P=0,485 
		  561,16 (37,11)	 557,77 (46,39)	 560,95 (150,48)	 557,95 (30,48)	 565,95 (30,48) 
		  560	 542,00 	 555,00	 561,00	 561,00 
		  [539; 575]	 [512,00; 582,50]	  [34,00;574,00]	  [542,00; 584,00]	 [543,00; 572,00]

Pressió 	 177	 18	 28	 39	 92	 P=0,1405 
intraocular	 15,33 (3,27)	 14,27 (3,40)	 15,17 (2,75)	 14,51 (2,95)	 15,54 (4,05) 
		  16	 12,00	 14,50	 15,00	 16,00 
		  [13; 17]	 [12,00; 16,00]	  [14,00; 16,00]	 [12,00; 16,00]	 [14,00; 18,00]

Pressió 	 177	 18	 28	 39	 92	 P= 0,01901 
intraocular 	 18,75 (3,87)	 18,13 (4.12)	 17,61 (3.73)	 17,48 (3,29)	 19,28 (4,83) 
supí	 18 [16; 21] 	 18,00	 16,00	 18,00	 19,00 
			   [15,00; 20,00]	  [15,50; 18,00]	 [15,00; 21,00]	 [17,00; 22,00]	

Pressió 	 57	 9	 11	 12	 26	 P=0,6702 
intraocular 	 21,17 (4,68)	 19,66 (3,55)	 19,83 (5,04)	 21,41 (5,14)	 21,85 (6,74) 
decúbit 	 20	 20,00	 20,00	 20,50	 21,0 
lateral	 [18; 24]	 [16,00; 22,00]	 [16,00; 22,50]	 [18,00; 25,50]	 [18,00; 25,50]

MD CV	 177	 18	 28	 39	 92	 P=0,5654 
		  -1,74 (1,80)	 -1,78 (1,59)	 -1.46 (1,50)	 -2,07 (1,98)	 -1,69 (1,88) 
		  -1,45	 -1,69 	 -1,21	 -2,11	 -1,33  
		   [-2,98; -0,45]	 [-2,92; -0,66]	 [-2,73; -0,37]	  [-3,03; -0,45]	 [-2,83; -0,37]

PSD CV	 177	 28	 28	 39	 92	 P= 0,1055 
		  2,18 (1,14)	 2,08 (0,71)	 1,70 (0,46)	 2,25 (1,26)	 2,32 (1,26) 
		  1,83 	 2,04	 1,78	 1,78	 1,98 
		  [1,55; 2,39]	  [1,39; 2,15]	 [1,37; 2,09]	 [1,55; 2,39]	 [1,57; 2,59]

OCT	 170	 18	 27	 36	 89	 P=0,0794 
	Avg THICK	 100,44 (10,11)	 104,82 (10,26)	 93,67 (21,70)	 99,67 (9,70)	 103,92 (9,70) 
		  99,96	 101,32	 95,78	 100,78	 99,78 
		  [93,28; 108,17]	 [91,52; 107,92]	 [89,80; 103,18]	 [92,80; 108,18]	 [93,00; 107,18]

OCT SUP 	 170	 18	 27	 36	 89	 P=0,01991 
avg		 126,70 (17,96)	 132,98 (17,90)	 114,69 (27,96)	 122,69 (17,96)	 128,69 (17,96) 
		  127	 131,00	 111,50	 123,00	 128,00 
		  [113; 138]	 [118,00; 144,00]	 [107,00; 129,00]	 [113,00; 139,00]	 [116,00; 139,90]

OCT INF 	 170	 18	 27	 36	 89	 P=0,1065 
avg		 124,82 (17,361)	 130,20 (18,69)	 119,56 (29,93)	 124,06 (16,93)	 124,96 (16,93) 
		  125	 130,05	 117,00	 125,50	 125,00 
		  [114; 137]	 [112,00; 146.00]	 [104,00; 127,00]	 [114,00; 139,50]	 [114,00; 137,00]

1Significació estadística p< 0,05; MD: desviació mitjana del CV;OCT: tomografia coherència òptica; Avg Thickness: gruix capa fibres 
nervioses retina (CFNR) peripapil•lar 360º; SUP Avg: gruix CFNR sector 90º superior; INF avg: gruix CFNR sector 90º inferior.
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SAHS, 11 SAHS lleu, 12 SAHS moderat i 26 SAHS greu). 
Les mesures no van presentar diferències estadística-
ment significatives entre grups (p = 0,67). Essent de 
19 mmHg (sd 3,5) en el grup no SAHS, de 19,83 mmHg 
(sd 5) en el grup SAHS lleu, de 21,41 mmHg (sd 5,1) en 
el grup SAHS moderat i de 21,85 mmHg (sd 6,4) en el 
grup SAHS greu, presentant una tendència progressiva 
a l’augment de PIO en aquesta posició en augmentar 
la severitat de SAHS. 

Categories de glaucoma (dany 
funcional, dany estructural ) i de 
flaccidesa palpebral segons els 
subgrups de la SAHS

El 20% (19/94) del grup SAHS sever presentaven 
dany glaucomatós a la papila (dany estructural), res-
pecte un 10,8% (4/37) en el grup SAHS moderat. La 

diferència entre els 4 subgrups va ser estadísticament 
significativa (p = 0,01; test Xi quadrat) (Taula 4 i Gràfica 
5). 

També existien diferències entre grups pel què fa 
al camp visual sospitós de glaucoma, definit per dos o 
més criteris d’anormalitat en dos camps visuals (criteris 
descrits en l’apartat de mètodes). El 36% (34/95) del 
grup SAHS sever presentaven CV anormal; representant 
el 70% (34/48) dels CV anormals. Un 27% (5/18) del grup 
No SAHS presentaven camp sospitós, respresentant 
el 10% (5/48) de camps visuals considerats anormals, 
un percentatge d’alteració del CV major al SAHS lleu i 
moderat (Gràfica 6). 

La flaccidesa palpebral, objectivada amb el test de 
tracció manual, va ser més freqüent i més severa en 
incrementar-se la severitat de la SAHS. Pel què fa a la 
flaccidesa palpebral greu es va presentar en un 5,5% 
(1/18) del grup No SAHS respecte un 24% (23/94) del 

Taula 4. Categories de dany glaucomatós, estructural i funcional i de flaccidesa palpebral, en funció de la severitat 
de la SAHS.

N (% columna) 		                                         		                       SAHS			   Total	 p-valor 
[IC 95%]   		     			     				    Xi. Quadrat	
 		    
Dany estructural

	 No 	 18 (100%)	 28 (100%)	 33 (89,19%)	 75 (79,79%)	 154 (87,01%)	 0,010 
		  [ .%; .%]	 [ .%; .%]	 [78,09%; 96,97% ]	 [71,44%; 87,37%]	 [81,14%; 91,58%]	  

	 Si	 0 (0%)	 0 (0%)	 4 (10.81%)	 19 (20,21%)	 23 (12,99%)	  
		  [ 0,14%; 18,53%]	 [ 0,09%; 12,34%]	 [4,54%; 25,42%]	 [13,51%; 29,75%]	 [8,42%; 18,86%]	

Dany funcional

	 No 	 13 (72,22%)	 27 (96,43%)	 29 (78,38%)	 60 (63,83%)	 129 (72,88%)	 0,006 
		  [52,36%; 90,31%]	 [87,66%; 99,91%]	 [64,84%; 90,17%]	 [54,36%; 73,49%]	 [65,7%; 79,28%]	  

	 Si 	 5 (27,78%)	 1 (3,57%)	 8 (21,62%)	 34 (36,17%)	 48 (27,12%) 
		  [13,34%; 53,48%]	 [ 0,88%; 18,35%]	 [11,77%; 38,21%]	 [27,48%; 46,73%]	 [20,72%; 34,3%]	

Flaccidesa palpebral

	 No 	 8 (44,44%)	 9 (32,14%)	 9 (25,71%)	 18 (19,15%)	 44 (25,14%)	 0,040 
		  [26,02%; 69,24%]	 [18,64%; 52,35%]	 [14,64%; 43,26%]	 [12,63%; 28,56%]	 [18,9%; 32,25%]	  

	 Lleu	 7 (38,89%)	 14 (50%)	 10 (28,57%)	 29 (30,85%)	 60 (34,29%)	  
		  [21,53%; 64,25%]	 [33,87%; 69,35%]	 [16,85%; 46,3%]	 [22,67%; 41,22%]	 [27,29%; 41,83%]	

	 Moderat	 2 (11,11%)	 3 (10,71%)	 11 (31,43%)	 24 (25,53%)	 40 (22,86%)	  
		  [3,58%; 34,71%]	 [4,03%; 28,23%]	 [19,13%; 49,29%]	 [18,01%; 35,57%]	 [16,86%; 29,8%]	

	 Greu  	 1 (5,56%)	 2 (7,14%)	 5 (14,29%)	 23 (24,47%)	 31 (17,71%)	  
	 (>1/2)	 [1,38%; 27,29%]	 [2,27%; 23,5%]	 [6,56%; 30,26%]	 [17,09%; 34,42%]	 [12,36%; 24,19%]	

No 	   Lleu 	     Moderat 	          Sever



Avaluació del glaucoma, i d’altres malalties oftalmològiques, en pacients amb síndrome d’apnea hipoapnea del son (SAHS)48

Gràfica 5. Dany estructural (papil•la sospitosa en fotografia estereoscòpica) segons la severitat de SAHS.

Diagrama de barres on s’observa els percentatges de papil•les sospitoses de glaucoma en els diferents subgrups de la mostra (4 subgrups).

Gràfica 6. Dany funcional segons la severitat de SAHS.

Diagrama de barres on s’observa el percentatge en cada subgrup de la mostra (4 subgrups) de CV definit com a anormal (presència 
de dos o més criteris d’anormalitat confirmats en 2 CV).
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grup SAHS sever. El 44% (8/18) del grup No SAHS no 
presentava flaccidesa palpebral, mentre que el 19% 
(18/94) del grup SAHS sever no presentava flaccidesa 
palpebral (Taula 4). La diferència entre subgrups de 
flaccidesa palpebral segons els subgrups de severitat 
de SAHS va ser estadísticament significativa (test Xi 
quadrat, p = 0,040) (Gràfica 7).

Relacions entre variables 
oftalmològiques i la SAHS

Per tal de veure el significat de les diferències entre 
grups, és a dir, valorar si existia una relació amb el grau 
de severitat de la SAHS, es va realitzar el test de corre-
lació de Spearman entre variables contínues.

Correlació entre la PIO, en diferents 
posicions, i l’IAH

La relació entre la PIO assegut i l’IAH va ser dèbil-
ment positiva, sense presentar significació significativa. 
Tal i com es pot veure en la Gràfica 8 la correlació va ser 
lleu (índex Correlació Spearman r = 0,14 i p = 0,053).

Es va observar una correlació positiva entre la PIO 
supí i l’IAH significativa estadísticament, tal i com es 
pot veure en la Gràfica 9. La relació entre la PIO supí 
i el CT90 va ser de r = 0,15 i amb una p de 0,09. La 
diferència entre la PIO en posició supí i assegut també 
es va correlacionar amb l’IAH amb una correlació de 
r =  0,188 i una p de 0,019 (Annex. Gràfica 5). 

La correlació de la PIO en decúbit lateral per l’ull en 
posició inferior amb l’IAH va ser lleument més potent 
que en decúbit supí (r=0,28 p= 0,0348), sent també 
estadísticament significativa (Gràfica 10). En aquesta 
posició el número d’exploracions va ser de 57 ulls.

Gràfica 7. Relació entre la flaccidesa palpebral (4 categories) i la severitat de la SAHS en subgrups.
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Gràfica 8. Relació entre la PIO en posició assegut i l’ IAH.

Gràfica 9. Relació entre la PIO en decúbit supí i l’ IAH.
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Gràfica 10. Relació entre la PIO decúbit lateral (ull posició inferior) i l’IAH.

Gràfica 11. 11a. Relació IMC i PIO assegut. 11b. Relació IMC i PIO decúbit supí.

Correlació de la PIO amb l’IMC 

La PIO en posició assegut i decúbit supí no es va 
relacionar amb altres variables com l’IMC, tal i com 
s’observa en la Gràfica 11. 

Tampoc va existir correlació entre l’IMC i la PIO 
decúbit lateral amb un índex de correlació r = 0,1448 
i una p = 0,28. 

Correlació de les mesures de la CFNR 
per l’OCT i l’IAH

Tot i observar-se diferències entre subgrups en la 
mesura de la CFNR superior en OCT en realitzar un 
anàlisis de correlació es va poder observar que no hi 
havia correlació entre la severitat de l’IAH i la CFNR 
superior ni en cap dels altres paràmetres estudiats 
per OCT.
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No vam observar correlació significativa entre les 
diferents mesures de la CFNR per OCT i la severitat de 
la SAHS (Gràfica 12, 13 i 14). 

Tot i observar-se diferències entre subgrups de se-
veritat de SAHS en el gruix de la CFNR superior (test Xi 
quadrat, p = 0,01), (Taula 2), en realitzar una anàlisi de 
correlació es va poder observar que no hi havia corre-
lació entre la severitat de l’IAH i la disminució de la CFN. 
Sent inclús la correlació lleument positiva (r = 0,128 
p = 0,0963), encara que sense significació estadística.

En la mesura de l’OCT recodificat en 3 grups: 
normal, anormal/borderline o supranormal no es van 
observar diferències entre els 4 subgrups de la SAHS 
(No, lleu, moderat i sever), tal i com s’observa en la Taula 
5. Cal destacar que de les 89 exploracions en ulls amb 
SAHS sever 11 presentaven OCT qualificat de supra-

normal en, com a mínim, un quadrant, en cap cas es 
va evidenciar la presència clínica d’edema.

Correlació dels Índexs del camp 
visual amb l’IAH 

A major severitat de la SAHS es va observar una 
tendència a un empitjorament dels índexs del CV 
(Gràfiques 15 i 16).

La relació entre l’IAH i el MD va presentar una ten-
dència negativa sense significació estadística (r=-0,047, 
p = 0,534) (Gràfica 15).

La relació entre l’IAH i el PSD va presentar una ten-
dència positiva sense significació estadística (r = 0,1463, 
p = 0,0521) (Gràfica 16).

Gràfica 12. Relació entre la mesura mitjana de CFNR (OCT) i l’IAH.
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Gràfica 13. Relació entre la mesura inferior de CFNR (OCT) i l’IAH.

Gràfica 14. Relació entre la mesura superior de CFNR (OCT) i l’IAH.
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Variable		                                              		              OCT recodificat 	

	n (ulls)	 Normal 	 Anormal o	 Supranormal	     Total 	 p-valor 		
		  (139)	 borderline	 (19)	    (170)	 Khi 
		   	 (12)			   quadrat

		  n 	 % 	 n 	 % 	 n 	 % 	 n 	 % 	

SAHS 

	 No 	 16 	 11,51% 	 0 	 0,00% 	 2 	 10,53% 	 18 	 10,59% 	 0,684 

	 Lleu 	 24 	 17,27% 	 2 	 16,67% 	 1 	 5,26% 	 27 	 15,88% 	

	Moderat 	 29 	 20,86% 	 2 	 16,67% 	 5 	 26,32% 	 36 	 21,18% 	

	 Sever 	 70 	 50,36% 	 8 	 66,67% 	 11 	 57,89% 	 89 	 52,35% 	

Gràfica 15. Relació entre el MD del camp visual i l’IAH.

Taula 5. OCT recodificat en 3 categories qualitatives en els 4 subgrups de la SAHS.
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Gràfica 16. Relació entre el PSD del camp visual i l’IAH.

Taula 6. Característiques demogràfiques del grup SAHS no/lleu respecte el grup SAHS moderat/sever.

1Test més adecuat segons la prova de normalidat Shapiro-Wilkoxon; IAH: índex apnea hipoapnea;  CT90: temps SaO2 < 90%; 
SD: desviació estàndard.

	 N	                                                                       Sleep Apnea en 2 grups		 p-valor	 p-valor 
	Mitjana (sd)			   T-Test 	 Mann-	
	 mediana	 No/Lleu  (IAH<15)	 Moderat/Sever (IAH≥15)		  Whitney 
	 [p25;p75] 
			 

IAH		 46	 131	 0,000	 0,0001 
		  7,65 ( 4,81)	 43,98 (19,62) 
		  7,00 [3,00; 12,00]	 39,00 [30,00; 56,00]

CT90	 46	 131	 0,000	 0,0001 
		  1,35 (3,38)	 14,79 (19,71)		   
		  0,00 [0,00; 1,00]	 7,00 [1,00; 22,00]

Índex massa corporal	 46	 131	 0,430	 0,2312 
		  33,30 (9,74)	 34,33 (6,67)		   
		  32,00 [26,00; 41,00]	 34.00 [29,00; 38,00]

Edat	 46	 131	 0,0001	 0,000 
		  44,74 (9,62)	 55,64 (10,55)	  
		  45,00 [38,00; 49,00]	 56,00 [50,00; 62,00]
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Comparativa entre els 
grups SAHS no/lleu i 
SAHS moderat/sever

Variables demogràfiques i 
antecedents

Per tal de buscar diferències entre el grup amb 
SAHS no/lleu i el grup SAHS moderat/sever es va fer 
una anàlisis de les variables demogràfiques (edat, IMC, 
sexe), (Taula 6), i dels antecedents patològics destacats 
i d’antecedents familiars de glaucoma entre els dos 
grups (Taula 7). 

El grup SAHS moderat/sever estava format per 131 
ulls i presentava de mitjana un IAH de 43,9 (SD19,62). El 
grup SAHS no/lleu estava format per 46 ulls i presentava 
una mitjana de IAH de 7,8 (sd 4,8). El CT90 també va 
ser significativament major en el grup SAHS moderat/
sever respecte el grup control i l’edat (Taula 6). 

La mitjana d’edat va ser de 44.75 anys (sd 9,65) 
en el grup control (SAHS No/lleu) i de 55,6 anys (sd 

10,55) en el grup SAHS (SAHS moderat/sever), (Taula 
6 i Gràfica 17).

Pel què fa als antecedents patològics no es van 
observar diferències entre els antecedents familiars de 
glaucoma entre els dos grups, representant en global 
el 13% dels pacients. Pel què fa al sexe i a la presència 
d’HTA existien diferències significatives entre els grups 
(Taula 7) sent més freqüent la HTA i el sexe masculí en 
el grup SAHS moderat/sever. 

El 88% (51/58) d’homes van ser catalogats com 
a SAHS moderats/severs, respecte el 52% (18/34) 
de les dones. La diferència de gènere entre els 2 
grups va ser significativa p<0,001 en el test de Xi. 
Quadrat (Taula 7 i Gràfica 18). Pel què fa a l’HTA 
el 90% de pacients amb SAHS moderat/sever van 
presentar HTA respecte el 63% dels pacients amb 
SAHS no o lleu.

Pel què fa la HTA es va observar una elevada pre-
valença d’ HTA en els pacients amb SAHS moderat/
greu essent la diferència amb el grups SAHS no/lleu 
estadísticament significativa (Gràfica 19).

Taula 7. Antecedents patològics i familiars de glaucoma en el grup SAHS no/lleu respecte SAHS moderat/sever.

1:  Test exacte de Fisher, Test més adequat segons prova de normalitat Shapiro-Wilkoxon. IAM: infart agut de miocardi.

Antecedents patològics		  SAHS No/Lleu	 SAHS Moderat/Sever	 Total	 p-valor 
i familiars	   	 (IAH<15)	  (IAH≥15)		  Xi-quadrat/ 
						      test de Fisher

			   N 23	 25 %	 N 69	 17 %	 N 92	 100%	

Antecedents familiars 	 No 	 21 	 26% 	 59 	 74% 	 80 	 87% 	 0,7231 
de glaucoma	 Si 	 2 	 17% 	 10 	 83% 	 12 	 13% 	

Sexe	 Dona 	 16	 48%	 18	 52%	 34	 37%	 <0,001 
		  Home 	 7	 12%	 51	 88%	 58	 63%	

IAM		 No 	 23 	 26% 	 65 	 74% 	 88 	 96% 	 0,569  
		  Si 	 0 	 0% 	 4 	 100% 	 4 	 4% 	

HTA		 No 	 19 	 37% 	 32 	 63% 	 51 	 55% 	 0,0031 
		  Si 	 4 	 10% 	 37 	 90% 	 41 	 45% 	

Migranyes	 No 	 19 	 24% 	 61 	 76% 	 80 	 87% 	 0,4861 
		  Si 	 4 	 33% 	 8 	 67% 	 12 	 13% 	

Malaltia de 	 No 	 23 	 25% 	 69 	 75% 	 92 	 100% 	  
Raynould	 .

Col•lagenopaties	 No 	 23 	 25% 	 69 	 75% 	 92 	 100% 	
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Variables oftalmològiques en el grup 
control (SAHS no/lleu) versus casos 
(SAHS moderat/sever)

Variables quantitatives: AV, PIO en diferents 
posicions, índexs de CV i CFNR (OCT)

En quant a les variables oftalmològiques contínues 
es va observar que la PIO en supí presentava diferèn-

cies entre els dos grups essent major en el grup SAHS 
moderat/sever, 19,80 mmHg de mitjana (SD de 3.83), 
respecte 17,8 mmHg de mitjana (SD de 3,89) en el grup 
SAHS no/lleu. La major diferència entre PIO en diferents 
posicions pels dos grups fou de PIO en decúbit lateral 
respecte PIO assegut sent de 6,47 mmHg (sd 3,73) en el 
grup SAHS moderat/greu i de 4,76 (SD 3,87) en el grup 
SAHS no /lleu. La menor diferència es va correspondre 
entre la PIO en decúbit i la PIO en supí, tot i que cap 
diferència va ser estadísticament significativa (Taula 8).

Gràfica 17. Distribució de l’edat en el grup SAHS moderat/sever i grup SAHS no/lleu.

Gràfica 18. Distribució del percentatge d’homes i dones en el grup SAHS moderat/sever i grup SAHS no/lleu.



Avaluació del glaucoma, i d’altres malalties oftalmològiques, en pacients amb síndrome d’apnea hipoapnea del son (SAHS)58

Pel què fa a les mesures de la CFNR amb OCT, si bé 
la mesura de la CFNR del sector superior va presentar 
diferències entre els 4 subgrups de severitat de la 
SAHS (Taula 3), en agrupar la mostra en dos grups la 
mesura de CFNR per OCT no va presentar diferències 
ni en la mesura de mitjana de gruix ni en les mesures 
sectorials (Taula 8). El PSD del camp visual va demostrar 
diferències entre els dos grups sent major en el grup 
SAHS moderat sever respecte el grup SAHS no/lleu 
tot i que la diferència en el test de Mann-Withney no 
va ser significativa (p = 0,097). Per la resta de variables 
oftalmològiques no hi va haver diferències entre els 
dos grups. 

Categoria de glaucoma i flaccidesa 
palpebral en els grups SAHS no/lleu i 
SAHS moderat/sever

La presentació de les diferents variables de glau-
coma i la flaccidesa palpebral es presenten en la Taula 
9. Vam observar que tan els criteris funcionals com 
estructurals de glaucoma van ser significativament més 

prevalents en el grups SAHS moderat /sever respecte el 
grup SAHS no/lleu.  El 12.9% (IC 95%, 12.11% ; 25.17%) 
dels ulls del grup SAHS moderat/sever presentaven 
sospita de dany estructural, respecte a cap ull del 
grup SAHS no/lleu (p = 0,002). El 32% [ IC 95%, 24.88%; 
40.77%) del grup SAHS moderat/sever presentava al-
teració del camp visual, respecte el 13% del grup SAHS 
no /lleu (p = 0,013).

La PIO major a 21 mmHg en posició assegut, que 
defineix el criteri d’HTO no va presentar diferències 
estadístiques entre els dos grups. Trobant-se en un 2% 
(1/46) del grup SAHS no /lleu i un 9% (12/131) del grup 
SAHS moderat/sever amb una p = 0,102.

Analitzant els criteris d’anormalitat del camp visual 
entre els dos grups, SAHS no/lleu i SAHS moderat/sever 
observem en la Gràfica 20 que existien diferències entre 
els dos grups p = 0,0009. El grup SAHS moderat/sever 
presentava un major percentatge de CV que complien 
3 criteris d’anormalitat. El percentatge de CV que com-
plien 2 criteris d’anormalitat va ser semblant entre els 
dos grups i més freqüent el criteri d’anormalitat del PSD 
p<5% en el grup SAHS no/lleu.

Gràfica 19. Distribució del percentatge d’HTA en el grup SAHS moderat/sever i grup SAHS no/lleu.
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Taula 8. Variables oftalmològiques en el grup SAHS no/lleu i SAHS moderat/sever.

1Test més adequat seguint la prova de normalitat Shapiro-Wilkoxon; CV: camp visual, MD: Desviació mitjana del camp visual; PSD: 
desviació estàndard del patró del camp visual; OCT: Tomografia de coherència òptica; Avg Thickness: Gruix de la capa fibres nervioses 
retina (CFNR) peripapil•lar 360º; SUP Avg: Gruix de la CFNR del sector 90º superiors; INF avg: Gruix de la CFNR del sector 90º inferiors.

N 		  Total	                                                      SAHS en 2 grups		  p-valor	 p-valor 
mitjana (sd) 				    T-Test	 Mann- 
mediana		  SAHS No/Lleu 	 Moderat/Sever		  Whitney 
[p25;p75] 		

Agudesa Visual	 177 	 46	 131	 0,475	 0,4121 
		  0,92 (0,12)	 0,93 (0,11) 	 0,92 (0,13)  
		  1 [8; 1] 	  1,00 [0,80; 1,00] 	 1,00 [0,80; 1,00]	  

Pressió intraocular	 177 	 46	 131	 0,2231	 0,110 
		  15,33 (3,27) 	 14,83 (3,03) 	 15,51 (3,35)  
		  16 [13; 17] 	 14,00 [12,00; 16,00] 	 16,00 [14,00; 18,00]

Pressió intraocular 	 177	 46	 131	 0,059	 0,0301 
supí	  18,75 (3,87) 	 17,83 (3,89) 	 19,08 (3,83) 
		  18 [16; 21] 	 18,00 [15,00; 20,00]	 18,00 [16,00; 22,00]

Pressió intraocular 	 57	 21	 36	 0,0821	 0,108 
decúbit lateral ull	 21,17 (4,68)	 19,76 (4,35) 	 22,00 (4,74) 		   
inferior	 20 [18; 24] 	 20,00 [16,00; 22,00]	 21,50 [18,00; 25,50 ]

Diferència PIO 		  21	 36	 0,1051 	 0,271	  
decúbit assegut		  4,76 (3,87) 	 6,47 (3,73)  
			   6,00 [3,00; 6,00] 	 6,00 [4,00; 8,00] 	

Diferència PIO 		  46	 131	 0,1931 	 0,115	  
supí-assegut		   3,00 (2,53) 	 3,56 (2,52) 		   
			   2,00 [2,00; 4,00] 	 4,00 [2,00; 5,00 ] 	

Diferència PIO 		  21	 36		   
decúbit-supí		  1,86 (3,79) 	 2,14 (3,24) 	 0,7671 	 0,586 
			   2,00 [1,00; 4,00] 	 2,00 [0,00; 4,00] 

 Paquimetria	 173 	 44	 129	 0,900 	 0,3601	  
		  561,16 (37,11) 	 561,77 (52,39)	 560,95 (30,48)  
		  560 [539; 575] 	 555,00 [522,00; 582,50]	 561,00 [544,00; 574,00]

 MD CV	 177 	 46	 131	 0,506	 0,9191 
		  -1,74 (1,80) 	 -1,59 (1,59)	 -1,80 (1,88)		   
		  -1,45 [-2.98; -0,45] 	 -1.59 [-2,92; -0,66] 	 -1,33 [-3,03; -0,37] 	  	  

PSD CV	 177 	 46	 131	 0,030	 0,0971 
		  2,18 (1,14) 	 1,88 (0,61) 	 2,30 (1,26) 		   
		  1,83 [1,55; 2,39] 	  1,77 [1,39; 2,15] 	 1,88 [1,57; 2,59] 	  	  

OCT AVG THICK	 170 	 45	 125	 0,6301 	 0,420 
		  100,44 (10,11) 	 99,82 ( 11,26) 	 100,67 (9,70) 		   
		  99,96 [93,28; 108,17] 	 98,32 [91,52; 107,92] 	 100,78 [93,80; 108,18]

OCT SUP AVG	 170 	 45	 125	 0,2361 	 0,085	  
		  126,70 (17,96) 	 123,98 (17,90) 	 127,69 (17,96) 		   
		  127 [113; 138] 	  121,00 [110,00; 136,00]	 128,00 [116,00; 139,00]

OCT INF AVG	 170 	 45	 125		   
		  124,82 (17,361) 	 124,20 (18,69) 	 125,06 (16,93)  
		  125 [114; 137] 	 124,00 [112,00; 139,00] 	 126,00 [114,00; 137,00] 	 0,7781 	 0,690 

OCT tamany 	 117	 36	 81	 0,6501 	 0,878	  
nervi	 1,71 (0,20) 	 1,70 ( 0,21)	 1,72 (0,20)  
		  1,72 [1,57; 1,85] 	 1,71 [1,62; 1,84] 	 1,72 [1,57; 1,86] 
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Característiques dels 
pacients amb dany 
estructural

La sospita estructural es va definir a partir de l’estudi 
estereoscòpic de la papil•la per part de dos subespecia-
listes en glaucoma (MC, AC). De les 177 observacions 

23 es van considerar compatibles amb glaucoma. Es 
va obtenir un índex de concordança de 96,72%  amb 
un Índex Kappa de 0,851, desviació estàndard de 0,06. 
95% interval de confiança (0.734 a 0.967) sobre un total 
de 177 observacions.

En la Taula 10 es resumeixen les característiques 
demogràfiques i les variables oftalmològiques dels 
pacients amb dany estructural. 

Taula 9. Categories de dany glaucomatós, estructural i funcional, HTO i de flaccidesa palpebral, en el grup  SAHS 
no/lleu i SAHS moderat/sever.

N (% columna) 	            SAHS en 2 grups 	 Total	 p-valor 
[IC 95%]  			   Xi-quadrat 
		  No, Lleu 	 Moderat, Sever 		

Dany estructural

	 No	 46 (100%)	 108 (82,44%) 		  0,002	
 
		  [ .% ; .% ]	 [75.69%; 88.53%]

	 Sí	 0 (0%)	 23(12,99%)	 23 (12,99%) 
		  [0,06%; 7,71%]	 [12,11%; 25,17%]	 [8,42%; 18,86%]	

Dany funcional

	 No	 40 (86,96%)	 89 (67,94%	 129 (72,88%)	 0,013 
		  [76,43%; 95,06%]	 [60,02%; 75,82%]	 [65,7%; 79,28%]	

	 Sí	 71  → (13,04%)	 42 (32,06%)	 48 (27,12%) 
		  [6,34%; 26,26%]	 [24,88%; 40,77%]	 [20,72%; 34,3%]	

HTO: PIO supí  >21 mmHg

	 No	 45 (97,83%)	 119 (91,67%)		  0,102 
		  [92,29%; 99,94%]	 [84,99%; 94,77%]		

	 Sí	 1 (2,17%)	 12 (9,16%)		   
		  [0,53%; 11,53%]	 [5,79%; 15,9%]		

Flaccidesa palpebral

	 No	 17 (36,96%)	 27 (20,93%)	 44 (25,14%)	 0,003 
		  [25,09%; 52,45%]	 [14,93%; 28,97%]	 [18,9%; 32,25%]	  

	 Lleu 	 21 (45,65%)	 39 (30,23%)	 60 (34,29%) 
		  [32,89%; 60,99%]	 [23,16%; 38,94%]	 [27,29%; 41,83%]	

	 Moderat	 5 (10,87%)	 35 (27,13%)	 40 (22,86%)	  
		  [4,94%; 23,57%]	 [20,37%; 35,66%]	 [16,86%; 29,8%]	

	 Greu (>1/2)	 71 → (6,52%)	 28 (21,71%)	 31 (17,71%)	  
		  [2,42%; 17,9%]	 [15,6%; 29,82%]	 [12,36%; 24,19%]	

Flaccidesa palpebral en 2 grups

	 No/lleu	 38 (82,61%)	 66 (51,16%)	 104 (59,43%)	 0,000 
		  [71,13%; 92,18%]	 [42,97%; 60,06%]	 [51,76%; 66,77%]	

	 Moderat/greu	 71 → (17,39%)	 63 (48,84%)	 71 (40,57%)	  
		  [9,36%; 31,42%]	 [40.69%; 57.79%]	 [33,23%; 48,24%]	
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En la Taula 10 s’observa que el grup amb dany 
estructural presentaven un major índex de IAH, sent 
pràcticament 51 de mitjana (sd 20,8), respecte el 32 
de mitjana (sd 22.7) en el grup sense dany estructural. 
L’edat va ser significativament major en el grup amb 
dany estructural sent la mitjana de 57,6 anys (sd 8,9) 
respecte els 51,9 anys (sd 11.48) en el grup sense dany 
estructural. La PIO en posició assegut va ser estadística-
ment més alta en el grup amb dany estructural respecte 
en el grup sense dany, amb unes mitjanes respectives 
de 17,7 mmHg i 14,98 mmHg. Tant la PIO en posició 
decúbit supí com decúbit lateral va ser més alta en el 
grup amb dany estructural, amb mitjanes respectives 
de 20,35 i 22,22 mmHg, respecte el grup sense dany, 
mitjanes respectives de 18,51 i 20,98 mmHg; sense 
que arribessin a ser significatives les diferències entre 
ells (Taula 10).

En la Taula 11 es poden observar les diferències 
entre el grups dany estructural i no dany pel què fa a 
categories de dany funcional, severitat de SAHS i de 
flaccidesa palpebral. 

Dels 23 ulls amb dany estructural 16 ulls presenta-
ven dany funcional i estructural a la vegada, represen-

tant un 69% dels de dany estructural (IC 95% , 51.59% ; 
86.79%) (Taula 11). Un 12.99% ( IC 95% 8.42% ; 18.86%.) 
del grup amb SAHS moderat/sever presentava dany 
estructural i un 12,03% (16/133) presentava dany fun-
cional i estructural concomitant.

En dos ulls (de dos pacients) es van observar he-
morràgies peripapil•lars no atribuïbles a despreniment 
posterior de vitri, retinopatia diabètica o retinopatia 
hipertensiva. En els dos pacients l’hemorràgia es va 
localitzar en el quadrant temporal inferior de la papil•la. 

En les Figures  6,7,8 i 9 s’observen papil•les classifi-
cades com a sospitoses en l’examen estereoscòpic (en 
el que es pot examinar la profunditat de l’excavació i 
les pèrdues de rodet neurorretinià).

Estudi univariant i multivariant de 
les variables relacionades amb el 
dany estructural 

Per detectar l’efecte de diferents variables exposi-
ció sobre la variable depenent, papil•la sospitosa de 
glaucoma, es va realitzar un test univariant, Taula 12. 

Gràfica 20. Distribució dels criteris d’anormalitat del camp visual en el grup SAHS Moderat/Sever i grup SAHS No/
Lleu.
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Taula 10. Característiques demogràfiques i oftalmològiques del grup amb dany estructural.

N  		                                                                        Dany estructural 		  p-valor	     p-valor 
mitjana (sd) 			   T-Test	       Mann-Whitney 
mediana [ p25;p75 ] 	 No 	 Si 		

IAH 		 154 	 23	 0,000 	 0,0001 
		  31,94 (22,78) 	 50,96 (20.86) 		   
		  30,00 [14.00; 42.00] 	 47.00 [33.00; 60.00] 	  

CT90 	 154 	 23	 0,011 	 0,0061 
		  9,95 (16,43) 	 20,26 (25,71)  
		  2,00 [0,00; 12,00] 	 11,00 [3,00; 31,00] 	  

Índex massa corporal 	 154 	 23	 0,126 	 0,0321 
		  33,70 (7,89) 	 36,30 (4,79) 		   
		  33,00 [27,00; 38,00] 	 36,00 [33,00; 39,00] 	  

Edat 	 154 	 23	 0,0251	 0,012 
		  51,94 (11,48) 	 57,61 (8,95)		   
		  51,50 [43,00; 59,00] 	 59,00 [52,00; 63,00] 	  

OCT tamany nervi 	 102 	 15	 0,8141 	 0,948 
		  1,71 (0,20) 	 1,70 (0,20) 		   
		  1,71 [1,59; 1,85] 	 1,78 [1,48; 1,86] 	  

Agudesa Visual 	 154 	 23	 0,230 	 0,2411 
		  0,92 (0,12) 	 0,95 (0,16) 		   
		  1,00 [0,80; 1,00] 	 1,00 [0,80; 1,00] 	  

Pressió intraocular 	 154 	 23	 0,0001 	 0,001 
		  14,98 (3,04) 	 17,70 (3,85) 		   
		  15,00 [12,00; 16,00] 	 18.00 [16.00; 21,00] 	  

Pressió intraocular supino 	 154 	 23	 0,034 	 0,0951 
		  18,51 (3,73) 	 20,35 (4,50) 		   
		  18,00 [16,00; 21,00] 	 18,00 [18,00; 22,00] 	  

Pressió intraocular 	 48 	 9	 0,4701 	 0,530 
decúbit lateral	 20,98 (4,58) 	 22,22 (5,40) 		   
		  20,00 [18,00; 24,00] 	 22,00 [18,00; 25,00] 	

Paquimetria 	 150 	 23	 0,697 	 0,9091  
		  561,59 (38,42) 	 558,35 (27,69) 		   
		  560,00 [536,00; 577,00] 	 563,00 [550,00; 569,00] 	

MD CV 	 154 	 23	 0,000 	 0,0001 
		  -1,46 (1,55) 	 -3,66 (2,26)		   
		  -1,21 [-2,55 ; -0,33] 	 -3,34 [-4,92; -1,85] 	  

PSD CV 	 154 	 23	 0,000 	 0,0001 
		  1,96 (0,73) 	 3,73 (1,97) 		   
		  1,75 [1,47; 2,20] 	 3,32 [2,10; 5,09] 	  

OCT AVG THICK 	 148 	 22	 0,0011 	 0,004 
		  101,40 (9,78) 	 94,00 (10,18) 		   
		  100,93 [93,94; 108,59] 	 94,24 [91,08; 101,65] 	  

OCT SUP AVG 	 148 	 22	 0,0191 	 0,055 
		  127,95 (17,53) 	 118,36 (19,05) 		   
		  128,00 [114,50; 139,00] 	 121,00 [109,00; 129,00] 	  

OCT INF AVG 	 148 	 22	 0,0081 	 0,013 
		  126,18 (17,01) 	 115,73 (17,35) 		   
		  126,00 [115,00; 138,00] 	 115,50 [105,00; 132,00] 	

1.Test més adequat seguint la prova de normalitat Shapiro-Wilkoxon; CV: camp visual; MD: Desviació mitjana del camp visual; PSD: 
Desviació estàndard del patró del camp visual; OCT: Tomografia de coherència òptica; Avg Thick: Gruix de la capa de fibres nervioses 
retina (CFNR) peripapil•lar 360º; SUP Avg: Gruix de la CFNR del sector 90º superiors; INF avg: Gruix de la CFNR del sector 90º inferiors.
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Posteriorment, per detectar el pes individual de cada 
variable exposició sobre el risc de determinar una 
papil•la sospitosa de glaucoma, es va realitzar un test 
multivariant, Taula 13.

En el test univariant (Taula 12) es va considerar  
l’IAH, l’edat, el sexe, l’IMC i la PIO com a variables que 

podrien influir en la categorització de sospita de dany 
papil•lar. Els resultats van ser que totes les variables 
aportaven risc de dany estructural excepte l’IMC.  

Per conèixer el risc individual de cada variable i evi-
tar la possible confusió degut a l’associació entre elles 
es va realitzar un test multivariant, desestimant l ‘IMC. 

Taula 11. Característiques del grup dany estructural respecte el de no dany per categories de dany funcional, seve-
ritat de SAHS, sexe i flaccidesa palpebral.

N (% columna) 	                                                  Dany estructural		  Total 	 p-valor 
	 [IC 95%]				    Chi-cuadrado 
		  No 	 Si		   

				  
Dany funcional

	 No 	 122 (79,22%) 	 7 (30,43%) 	 129 (72,88%)	 0,000 
		  [72,66%; 85,33%] 	 [16,38%; 52,92%] 	 [65,7%; 79,28%] 	

	 Si 	 32 (20,78%) 	 16 (69,57%)	 48 (27,12%) 	  
		  [15,23%; 28,05%] 	  [51,59%; 86,79%] 	 [20,72%; 34,3%] 	

SAHS en 2 grups

	 No, lleu 	 46 (29,87%) 	 0 (0%) 	 46 (25,99%) 	 0,002 
		  [23,36%; 37,76%] 	 [0,11%; 14.82%] 	 [19,7%; 33,1%] 	  

	 Moderat, sever 	 108 (70,13%) 	 23 (100%) 	 131 (74,01%) 	  
		  [62,92%; 77,23%] 	 [ .% ; .% ] 	 [66,9%; 80,3%] 	

Sexe

	 Dona 	 62 (40,26%) 	 3 (13,04%) 	 65 (36,72%) 	 0,012 
		  [33,06%; 48,46%] 	 [4,95%; 33,59%] 	 [29,62%; 44,28%] 	  

	 Home 	 92 (59,74%) 	 20 (86,96%)	 112 (63,28%)	  
		  [52,2%; 67,55%] 	 [71,96%; 97,22%] 	 [55,72%; 70,38%] 	

Flaccidesa palpebral

	 0 	 42 (27,63%) 	 2 (8,7%)	 44 (25,14%) 	 0,207 
		  [21,29%; 35,46%] 	 [2,78%; 28,04%] 	 [18,9%; 32,25%] 	

	 Lleu 	 52 (34,21%) 	 8 (34,78%) 	 60 (34,29%) 	  
		  [27,33%; 42,33%] 	 [19,71%; 57,27%] 	 [27,29%; 41,83%] 	

	 Moderat 	 33 (21,71%) 	 7 (30,43%)	 40 (22,86%)	  
		  [16,02%; 29,12%] 	 [16,38%; 52,92%] 	 [16,86%; 29,8%] 	

	 Greu (>1/2) 	 25 (16,45%) 	 6 (26,09%) 	 31 (17,71%) 	  
		  [11,49%; 23,31%] 	 [13,21%; 48,41%] 	 [12,36%; 24,19%] 	

Flaccidesa palpebral en 2 grups

	 No/lleu 	 94 (61,84%) 	 10 (43,48%)	 104 (59,43%)	 0,095 
		  [54,29%; 69,59%] 	 [26,82%; 65,51%] 	 [51,76%; 66,77%] 	  

	 Moderat/greu 	 58 (38,16%) 	 13 (56,52%)	 71 (40,57%) 	  
		  [31,03%; 46,38%] 	 [38,54%; 76,81%] 	 [33,23%; 48,24%] 	
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Figura 6. Retinografia de papil•la amb sospita de dany estructural. 

S’observa la reducció de l’anell temporal inferior amb canvi de la curvatura vascular i una disminució de l’anell temporal que es pot 
evidenciar en aquesta imatge amb la incurvació dels vasos temporals.

Figura 7. Retinografia de papil•la amb sospita de dany estructural. 

S’observa la reducció de l’anell temporal, més marcat temporal superior. Són visibles els septes i l’estructura porosa de la làmina cribosa.

En la anàlisis multivariant es va observar que 
tant l’edat, com la PIO, com l’ IAH eren variables in-
dependents pel risc de presentar dany estructural. 

L’IAH va presentar un OR de 1,03 (IC 95% 1,01; 
1,05) i la PIO (posició assegut) va presentar un OR 
de 1,25 (IC95% 1,02; 1,48). Cada increment d’un 
punt del IAH comportaria un augment del risc del 3% 

de presentar una papil•la sospitosa de glaucoma, per 
tant, per cada increment de 10 punts d’ IAH augmen-
taria un 30% el risc de presentar dany estructural . Pel 
què fa la PIO per cada mmHg d’augment de la PIO 
hi hauria un increment del 23% de risc de presentar 
papil•la sospitosa de glaucoma. Pel què fa a l’edat 
l’índex de confiança del 95% incloïa el 1, pel què 
aquesta associació positiva perdria pes.
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Figura 8. Retinografia de papil•la amb sospita de dany estructural.

S’observa una hemorràgia peripapil•lar en estella en l’anell neurorretinià inferior a les 19h. En la zona temporal superior 
s’observava en estereoscòpia una disminució del anell neurorretinià. 

Figura 9.  Retinografia de papil•la amb sospita de dany estructural.

Resultats

No hi havia aprimaments apreciables en el rodet. S’observauna hemorràgia peripapil•lar en estella entre les 17 i 18 h. En la modificació 
de la imatge digital (saturació del 0% i augment del contrast) és possible evidenciar millor la pèrdua focal de CFNR  (entre fletxes 
blanques).
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Taula 12. Anàlisi univariant dels factors de risc per la sospita de dany estructural. 

Taula 13. Anàlisi multivariant dels factors de risc per la sospita de dany estructural. 

Gràfica 21. Distribució de la flaccidesa palpebral, en 4 categories de severitat, en el grup amb dany glaucomatós 
(papil•la sospitosa) i en el grup sense dany glaucomatós.

Variable 		  OR 	 (95%CI) 	 p-vàlua 

IAH			  1,03	 (1,02; 1,05)	 0,0002

Edat		  1,05	 (1,01; 1,09)	 0,0189

Sexe	 Dona	 1		
0,0225

		  Home	 4,49	 (1,24;16,32)	

Índex massa corporal	 1,04	 (1,00; 1,09)	 0,0778

Pressió intraocular	 1,29	 (1,06; 1,57)	 0,0122

Variable depenent sospita de dany estructural. N=177.

Variable depenent sospita de dany estructural. N=177.

Variable 		  OR 	 (95%CI) 	 p-vàlua 

IAH			  1,03	 (1,01; 1,05)	 0,0051 

Edat		  1,05	 (1,01; 1,09)	 0,0370

Sexe	 Dona	 1		
0,1584

 

		  Home	 2,63	 (0,69;10,04)	

Pressió intraocular	 1,23	 (1,02; 1,48)	 0,0322
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Relació entre la flaccidesa palpebral i 
el dany estructural

El grup amb dany estructural presentava un 56%, 
(IC 95% 38.54% ; 76.81%) de flaccidesa palpebral 
(més d’ 1/3 de la conjuntiva tarsal superior visible 

amb tracció manual amb el polze) respecte el grup 
sense lesió papil•lar sospitosa de glaucoma. En 
aquest grup es presentava la flaccidesa palpebral en 
el 38,1% (IC 95% 31.03% ; 46.38% ); Les diferències 
entre grups no van ser estadísticament significatives 
(Taula 14).

Taula 14. Presència de flaccidesa palpebral en el grup amb dany estructural. 

N (% columna) 	                                                      Dany estructural 		  Total 	 p-valor 
[ IC 95% ] 	   			   Khi-quadrat  
		  No 	 Si
			 

Flaccidesa palpebral en categories

No		  42 (27,63%) 	 2 (8,7%) 	 44 (25,14%)	 0,207 
		  [21,29%; 35,46%] 	 [2,78%; 28,04%] 	 [18,9%; 32,25%] 	  

Lleu (<1/3)	 52 (34,21%) 	 8 (34,78%) 	 60 (34,29%)	  
		  [27,33%; 42,33%] 	 [19,71%; 57,27%] 	 [27,29%; 41,83%] 	

Moderat (> 1/3 <1/2)	 33 (21,71%) 	 7 (30,43%)	 40 (22,86%) 	  
		  [16,02%; 29,12%] 	  [16,38%; 52,92%] 	 [16,86%; 29,8%] 	

Greu (>1/2) 	 25 (16,45%) 	 6 (26,09%)	 31 (17,71%)	  
		  [11,49%; 23,31%] 	 [13,21%; 48,41%] 	 [12,36%; 24,19%] 	

Flaccidesa palpebral No/Sí

No (<1/3)	 94 (61,84%) 	 10 (43,48%)	 104 (59,43%)	 0,095 
		  [54,29%; 69,59%] 	 [26,82%; 65,51%] 	  [51,76%; 66,77%] 	

 Sí (>1/3)	 58 (38,16%) 	 13 (56,52%)	 71 (40,57%)	  
		  [31,03%; 46,38%] 	 [38,54%; 76,81%] 	 [33,23%; 48,24%] 	

Gràfica 22. Distribució de la flaccidesa palpebral, en 2 categories de severitat, en el grup amb dany glaucomatós 
(papil•la sospitosa) i en el grup sense dany glaucomatós.
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Taula 15. Característiques del grup dany funcional respecte el de no dany per categories de dany estructural, seve-
ritat de SAHS, sexe i flaccidesa palpebral.

N (% columna)	                                               Dany funcional		  Total	 p-valor 
[IC 95%]				    Chi-quadrada 
		  No	 Si

Dany estructural

	 No	 122 (94,57%)	 32 (66,67%)	 154 (87,01%)	 0,000 
		  [90,15%; 97,79%]	 [53,75%; 79,6%]	 [81,14%; 91,58%]	

	 Sí	 7 (5,43%)	 16 (33,33%)	 23 (12,99%)	  
		  [2,72%; 10,86%]	 [22,16%; 48,41%]	 [8,42%;18,86%]	

SAHS en 2 grups

	 No, lleu	 40 (31,01%)	 6 (12,5%)	 46 (25,99%)	 0,013 
		  [23,87%; 39,75%]	 [6,07%; 25,25%]	 [19,7%; 33,1%]	

	 Moderat, sever	 131 (74,01%)	 89 (68,99%	 42 (87,5%)	  
		  [66,9%; 80,3%]	 [61,06%; 76,84%]	 [77,34%; 95,27%]	

Sexe

	 Dona	 49 (37,98%)	 16 (33,33%)	 65 (36,72%)	 0,568 
		  [30,31%; 46,95%]	 [22,16%; 48,41%]	 [29,62%; 44,28%]	

	 Home	 80 (62,02%)	 32 (66,67%)	 112 (63,28%)	  
		  [53,84%; 70,41%]	 [53,75%; 79,6%]	 [55,72%; 70,38%]	

Flaccidesa palpebral

	 No	 81 (63,28%)	 23 (48,94%	 104 (59,43%)	 0,087 
		  [55,11%; 71,62%]	 [36,06%; 63,94%]	 [51,76%; 66,77%]	

	 Sí	 47 (36,72%)	 24 (51,06%)	 71 (40,57%)	  
		  [29,1%; 45,69%]	 [38,08%; 65,92%]	 [33,23%; 48,24%]	

Es va observar en el grup amb sospita estructural 
un major percentatge d’ulls amb flaccidesa greu i un 
menor percentatge d’ulls sense flaccidesa (Gràfica 21).

Al agrupar les categories de flaccidesa en dos grups, 
considerant flaccidesa quan més d’un terç de la conjun-
tiva tarsal superior s’exposava amb la tracció manual, 
es va observar un percentatge major de flaccidesa en 
el grup amb sospita de dany papil•lar glaucomatós, si 
bé la diferència no va ser estadísticament significativa 
(p = 0,094), Gràfica 22. 

Característiques del dany 
funcional

En la Taula 15 es descriuen les característiques dels 
pacients amb dany funcional pel què fa a severitat de 
la SAHS, del dany estructural, del sexe i de la flaccidesa 
palpebral. 

Es va observar que el 68,9% dels ulls amb dany 
funcional presentaven un IAH major de 15. Un 33% dels 
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Figura 10. Retinografia bilateral d’un pacient amb SAHS sever i estries angioides peripapil•lars bilaterals.

S’observen les estries angioides en el sector temporal, nasal i superior peripapil•lar d’ambdós ulls. Les papil•les no presentaven 
criteris de sospita estructural de glaucoma.

ulls amb dany funcional presentaven dany estructural i 
el 94% dels que no presentaven dany funcional tampoc 
en presentaven d’estructural, sent la diferència entre 
grups estadísticament significativa (p = 0,013) (Taula 
15). No es va trobar relació entre CV anòmal i flaccidesa 
palpebral o sexe. 

Altres manifestacions no 
glaucomatoses

NOIA-NA, papil•ledema

No es van observar edemes de papil•la ni hemorrà-
gies papil•lars a part dels dos ulls amb una hemorràgia 
peripapil•lar en estella característica de glaucoma.

Estries angioides

En 6 ulls es van trobar estries angioides represen-
tant un 3,38 % de tota la mostra. Aquests pacients, dos 

homes i una dona, presentaven un IAH de 33, 35 i 43, 
corresponent a la classificació de SAHS severa (IAH>30). 
Representaven el 6,1% (3/49) de les SAHS severes i el 
3,2% (3/92) de la mostra en general. En les Figures 10,11 
i 12 s’observen les retinografies d’aquests pacients. 

Es van remetre al servei de dermatologia per 
descartar pseudoxantoma elàstic i/o una altra 
afectació cutània del teixit connectiu que pogués 
estar-hi associada. L’exploració del tegument cu-
tani va descartar la presència d’alteracions. En els 
3 pacients es va realitzar una biòpsia cutània per 
descartar lesions microscòpiques. L’estudi histo-
lògic amb tinció de hematoxilina-eosina i amb 
tinció de Von Kossa no va observar degeneració 
ni calcificació de les fibres elàstiques de la dermis 
mitja i profunda. 

La pacient de la Figura 12, 4 anys posteriors a la 
detecció de les estries va presentar una hemorràgia 
macular secundària a membrana neovascular subre-
tiniana en l’ull esquerre i alteració EPR (canvis atròfics) 
en la màcula de l’ull dret (Figura 13). 
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Figura 12. Retinografia d’una pacient amb SAHS sever amb estries angioides bilaterals.

Les estries circumval•len les papil•les i s’extenen radialment. Les papil•les no van presentar criteris de sospita de glaucoma.

Figura 11. Retinografia bilateral d’un pacient amb SAHS sever i estries angioides peripapil•lar bilaterals.

Les estries son simètriques en els dos ulls, visibles en el sector nassal i superior rodejant la papil•la. Les papil•les , lleument obliqües, 
amb una excavació que no presentaven criteris de sospita de glaucoma.
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Figura 13. Retinografia i angiografia de la pacient de la Figura 12 que va desenvolupar una membrana neovascular 
retiniana secundària a les estries angioides.

Figura 13a. Estries i alteracions EPR macular ull dret. 13b. Estries i hemorràgia  macular i canvis en el EPR. 13c. Angiografia de l’ull dret on 
no s’evidencia membrana neovascular, hi ha alteració del EPR. 13d. Angiografia de l’ull esquerre on s’evidencia la membrana neovascular 
subretiniana. 
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Discussió

Estudi de les variables del 
glaucoma en la SAHS

Els estudis que busquen relació entre la SAHS i el 
glaucoma utilitzen diferents criteris diagnòstics que 
fan que no sigui possible una comparació directe. En 
la Taula 16 es descriuen els principals estudis que ava-
luen aquesta relació, els seus criteris i els resultats més 
destacats. En general, el disseny més habitual és el de 
tall transversal o de casos i controls, si bé hi ha estudis 
retrospectius amb una mostra molt àmplia basats en 
bases de dades. Pel què fa als criteris diagnòstics de la 
SAHS en la majoria d’estudis es basa en la polisomno-
grafia176-179,188, si bé alguns estudis utilitzen criteris menys 
rigorosos com el registre cardiorespiratori nocturn181 o 
bé els codis ICD-9 de bases de dades193,220. El diagnòstic i 
la severitat de la SAHS ve determinat per l’IAH si bé hi ha 
discrepàncies entre els estudis en el tall entre SAHS i no 
SAHS, i les repercussions patològiques de la SAHS lleu. 
En el nostre cas el diagnòstic de la SAHS es va realitzar 
amb una polisomnografia completa, seguint els criteris 
més habituals de classificació9-11,219: No SAHS (IAH <5), 
SAHS lleu (IAH ≥5 <15), SAHS moderada (IAH ≥15-≤30) 
i SAHS severa (IAH >30). Quan va ser necessari la divisió 
en 2 subgrups es va considerar el punt de tall en IAH de 
15 tenint en compte la presència comprovada de de 
risc cardiovascular en els pacients amb SAHS amb IAH 
>1517,18,80 i la controvèrsia del tall diagnòstic a IAH de 512. 

Referent als criteris de glaucoma en la majoria d’estudis 
es té en compte el criteri de l’expert per la valoració 
de glaucoma establert, en el què s’associa alteració 
papil•lar i la seva correspondència en el camp visual. 
O bé es busca exclusivament una alteració estructural 
mitjançant la mesura de la CFNR per OCT. En el nostre 
estudi es van analitzar els diferents aspectes del dany 
glaucomatós: PIO, dany estructural i funcional. Per tal de 
poder realitzar un diagnòstic de sospita, més habitual 
en el diagnòstic precoç que no el diagnòstic de certesa. 
L’estudi dels diferents aspectes del glaucoma permet 
comprendre millor les característiques glaucomatoses 
que presenten aquests pacients. 

La PIO, el principal factor 
de risc del glaucoma 

En el nostre estudi la mitjana de PIO en posició 
assegut no fou diferent entre els grup SAHS no /lleu i 
el grup SAHS moderat/sever sent el valor mig per sota 
de 21 mmHg amb una paquimetria dins la normali-
tat. Es va observar una tendència a la relació positiva 
entre la PIO i la severitat de la SAHS (IAH); si bé no va 
ser estadísticament significativa (correlació Spearman 
r = 0,145; p = 0,0532). Els resultats descrits fins ara a 
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la literatura, respecte la relació entre la PIO i la SAHS 
no són concordants. Mojon et al176, en un estudi en el 
que van fer la mitjana de la PIO entre els dos ulls, van 
correlacionar la PIO amb la severitat de la SAHS de 
manera positiva; no van descriure la PIO mitjana dels 
dos grups. Karakucuck et al179 van trobar diferències 
significatives entre la PIO en la SAHS lleu (mitjana de 
PIO de 10,5 mmHg) i la SAHS severa (mitjana de PIO 
de 14,5 mmHg). No detallen amb quin mètode es va 
prendre la PIO. Van observar una relació positiva entre 
la PIO i l’IAH, r = 0,42 i estadísticament significativa. Hem 
de tenir en compte que en grup control van considerar 
un criteri d’exclusió pacients amb PIO >21 mmHg, pel 
què hi podia haver un baix de selecció que influís en els 
resultats. Sergi et al177  també van observar una relació 
positiva de la PIO amb l’IAH, sent la mitjana de la PIO 
pels dos ulls per sota 21 mmHg, pel que van considerar 
que el glaucoma era de tipus normotensiu (GNT). No 
es detalla amb quin mètode es va prendre la PIO i el fet 
de fer una mitjana de la PIO entre els dos ulls pot evitar 
la detecció d’hipertensions monoculars. Xin et al221 van 
descriure la PIO en posició assegut segons la severitat 
de SAHS en els 4 grups estàndards (no, lleu, moderat 
i sever), i van observar una diferència estadísticament 
significativa entre la mitjana de PIO en el grup control, no 
SAHS, 14 mmHg i en el grup SAHS sever (16,7 mmHg); 
no es va observar una diferència significativa entre els 
grups moderat i sever. 

Tanmateix, en d’altres estudis no es troba la relació 
entre la PIO i l’IAH. Lin PW188 amb tonometria de Perkins, 
no va observar diferència entre la PIO en IAH major a 
30 (SAHS sever) respecte al grup control. Muniesa181 no 
va trobar correlació entre l’IAH i la PIO. Bendel et al178 

tot i observar una elevada prevalença de glaucoma en 
100 pacients amb IAH >15, no van trobar relació entre 
la PIO i l’IAH, amb PIO tant en el grup amb glaucoma, 
com sense glaucoma, per sota 21 mmHg. Hem de tenir 
en compte que en aquest estudi no hi havia pacients 
amb SAHS lleu o sense SAHS pel què dificulta poder 
trobar relacions entre la PIO i l’IAH. Geyer190 en un estudi 
sobre 228 pacients amb SAHS (RDI > 10) no va detectar 
relació del IAH amb la PIO, si bé els criteris de definició 
de glaucoma son clars s’utilitzava una base de dades 
com a plataforma d’elecció dels candidats pel què no 
sabem quants estaven en tractament de la SAHS amb 
CPAP, fet que podria alterar els resultats .

En tots aquests estudis, quan es detalla la PIO, 
aquesta es troba dins els límits de la normalitat. En el 
nostre estudi, pel què fa al criteri clínic d’HTO per pres-
sions majors a 21 mmHg en posició assegut no vam 
observar diferències estadístiques entre els grups SAHS 
no/lleu i SAHS moderat /sever si bé la prevalença en el 
primer grup va ser del 2% i del 9% en el segon. Clíni-
cament podríem plantejar-nos considerar la diferència 
com a significativa. Hem de tenir en compte que el 
percentatge d’hipertensos oculars es descriu entre el 
4 i el 9% en pacients majors de 40 anys222.

Podem concloure com a resultats del nostre estudi 
en relació a la PIO, que la PIO mitjana en els pacients 
amb SAHS es trobava dins el rang de la normalitat, tot 
i que hi havia un percentatge més elevat de pacients 
amb HTO (>21 mmHg) en el grup SAHS moderat/sever. 
Que existia una tendència a la relació positiva de la PIO 
en posició assegut amb l’IAH, però que era lleu, trobant-
se discrepàncies en els diferents estudis descrits. Una 
explicació possible a l’augment de la PIO podria ser el 
dany oxidatiu a nivell de la malla trabecular que podria 
ser secundari i/o relacionat amb la severitat de la SAHS 
i que podria contribuir a una disminució del flux de 
sortida de l’humor aquós per la via convencional en 
aquest pacients. 

PIO en decúbit supí 

Es coneix que l’augment de PIO en decúbit supí es 
produeix tant en pacients sans com glaucomatosos; I 
que l’augment és major en pacients amb glaucoma 
primari d’angle obert, HTO o GNT respecte a pacients 
normals223,224. S’ha descrit una major PIO nocturna asso-
ciada a defectes papil•lars concèntrics en pacients amb 
glaucoma225 i un major risc de progressió de glaucoma 
normotensiu en pacients amb un major increment de 
PIO en decúbit supí; observant-se una relació entre la 
PIO supí i l’índex MD del CV169. S’ha descrit en pacients 
joves sans un increment de 4mmHg en passar de 
posició assegut a estirat tant en comprovacions de 
dia com de nit, sent lleugerament la PIO més baixa en 
el decúbit supí nocturn (17,8 mmHg) respecte al supí 
diürn (18,9 mmHg)168. 
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Taula 16. Estudis investigant la relació entre la SAHS i el glaucoma.

Sèrie	 Disseny de l’ estudi (n pacients)	 Criteris SAHS	 Criteris oftalmològics	 % Glaucoma	 Resultats destacats

Mojon et al176. 1999	 Tall transversal (114)	 69 pacients consecutius estudi SAHS. SAHS RDI >10	 CV octupus. mitjana de la PIO entre 	 (5/69) 7,2% glaucoma	 RDI correlació amb PIO, sospita  
				    els 2 ulls.	 (2/69) 2,9% GNT	 estructural i de glaucoma i 
						      paràmetres del CV 
						    

Sergi et al177. 2007	 Cas-control (94)	 50 SAHS (IAH > 10)	 Glaucoma criteri exper CV + papil•la	 5,9% GNT en SAHS	 Relació PIO amb IAH 
			   40 controls (PIO <21 mmHg) 		  0% en Controls

Bendel et al178. 2008	 tall transversal (100)	 100 SAHS consecutius IAH > 15	 Estudi CV  (octopus) i fotografies 	 27% (IC 19-37%) 	 Glaucoma relació amb edat, no IAH  
				    estereoscòpiques. 	 glaucoma						    

Karakucuk et al179. 2008	 Cas control (56)	 31 IAH >5	 Defecte al CV + papil•la	 (4/31)12,9% 	 PIO grup control 13,4 mmHg 
			   25 controls (aparellats per edat i sexe) PIO <21		  GPAO, (3/31) 9,7% GNT	 Grup SAHS 14 mmHg 
						      Relació PIO i IAH (r= 0,426 p= 0,001) 
						    

Lin PW et al188. 2011	 Cas control (127)	 105 SAHS (2 grups IAH <15 i >15 IAH) 	 Valoració dany estructural per OCT		  Diferències CFNR average entre 
						      grups i correlació CFNR amb IAH 
						      en moderats i severs SAHS 

Lin CC et al220. 2013	 Retrospectiu, cas-control (7.084)	 1.012 SAHS / 7.072 controls	 Base de dades ICD-9	 Hazard ratio 1,67 (95% 	 No PIO 
			   22 controls		  CI, 1,3-2,17) a 5 anys  
					     (incidència 1,126% 
					     (IC 0,861-1,445) 
					     respecte 0,676% (IC 0,58-0,78)

Bilgin et al174. 2014	 Cas control (48) 	 GNT 24 vs 24 controls aparellats per edat i sexe	 Defecte morfològic al CV + 	 47% SAHS (IAH >20) en GNT	  
				    papil•la sospitosa	 vs 12% SAHS en controls

Geyer et al190.  2003	 Tall transversal (228)	 228 SAHS (RDI >10)	 Glaucoma:  criteris de CV + 	 (5/228)2,2% GPAO i (2/228)	 No diferències amb la població general 
				    papil•la sospitosa	 0,9% GNT.	 No correlació RDI amb PIO

Muniesa et al181. 2013	 Tall transversal (157)	 75 SAHS no Floppy eye/ 52 SAHS amb floppy eye	 PSG o registre cardiorespiratori.	 Prevalença glaucoma 12% (23%	 Floppy eye com indicador de 
				    Glaucoma: CV i papil•la	 en SAHS-FES vs 5,3 SAHS no FES )	 glaucoma en SAHS 
				  

Aptel F. et al193. 2014	 Prospectiu multicèntric	 6754 SAHS >15 i 2.826 no SAHS IAH <15	 Base de dades	 Percentatges 3,14% en IAH <15;	 Test multivariant Factors de risc 
				    Tant per SAHS com per glaucoma	 4,95% in IAH 15–30; 3,79% SAHS >30	 per glaucoma edat, HTA i DL. 
						      Factor protector IMC

Wu X et al189. 2015	 Metanàlisis	 12 estudis	 Base de dades o IAH	 SAHS presenten OR = 2,03)	 Augment de risc en SAHS sever  
			   36.909 pacients		  (IC 1,12-3,69) de patir glaucoma	 (OR = 5,49; 95% IC, 1,04-33,83)  
						      no en SAHS lleu o moderat 
						      IAH correlació PIO supí i PIO 
						      decúbit lateral

Castany et al 	 Tall transversal (92)	 92 px sospita de SAHS estudi grups IAH >15	 Criteri estructural: fotografies	 SAHS >15: 12% sospita estructural	 6% pacients SAHS sever amb	  
(unpublished data)		  IAH ≤15	 estereoscòpiques. 	 GPAO. OR 1,03 ( IC 1,01-1,05)	 estries angioides bilaterals 
				    Criteri CV. Valoració PIO	 32% sospita funcional 
				    diferents posicions	 11% sospita funcional i estructural



75Discussió

Sèrie	 Disseny de l’ estudi (n pacients)	 Criteris SAHS	 Criteris oftalmològics	 % Glaucoma	 Resultats destacats

Mojon et al176. 1999	 Tall transversal (114)	 69 pacients consecutius estudi SAHS. SAHS RDI >10	 CV octupus. mitjana de la PIO entre 	 (5/69) 7,2% glaucoma	 RDI correlació amb PIO, sospita  
				    els 2 ulls.	 (2/69) 2,9% GNT	 estructural i de glaucoma i 
						      paràmetres del CV 
						    

Sergi et al177. 2007	 Cas-control (94)	 50 SAHS (IAH > 10)	 Glaucoma criteri exper CV + papil•la	 5,9% GNT en SAHS	 Relació PIO amb IAH 
			   40 controls (PIO <21 mmHg) 		  0% en Controls

Bendel et al178. 2008	 tall transversal (100)	 100 SAHS consecutius IAH > 15	 Estudi CV  (octopus) i fotografies 	 27% (IC 19-37%) 	 Glaucoma relació amb edat, no IAH  
				    estereoscòpiques. 	 glaucoma						    

Karakucuk et al179. 2008	 Cas control (56)	 31 IAH >5	 Defecte al CV + papil•la	 (4/31)12,9% 	 PIO grup control 13,4 mmHg 
			   25 controls (aparellats per edat i sexe) PIO <21		  GPAO, (3/31) 9,7% GNT	 Grup SAHS 14 mmHg 
						      Relació PIO i IAH (r= 0,426 p= 0,001) 
						    

Lin PW et al188. 2011	 Cas control (127)	 105 SAHS (2 grups IAH <15 i >15 IAH) 	 Valoració dany estructural per OCT		  Diferències CFNR average entre 
						      grups i correlació CFNR amb IAH 
						      en moderats i severs SAHS 

Lin CC et al220. 2013	 Retrospectiu, cas-control (7.084)	 1.012 SAHS / 7.072 controls	 Base de dades ICD-9	 Hazard ratio 1,67 (95% 	 No PIO 
			   22 controls		  CI, 1,3-2,17) a 5 anys  
					     (incidència 1,126% 
					     (IC 0,861-1,445) 
					     respecte 0,676% (IC 0,58-0,78)

Bilgin et al174. 2014	 Cas control (48) 	 GNT 24 vs 24 controls aparellats per edat i sexe	 Defecte morfològic al CV + 	 47% SAHS (IAH >20) en GNT	  
				    papil•la sospitosa	 vs 12% SAHS en controls

Geyer et al190.  2003	 Tall transversal (228)	 228 SAHS (RDI >10)	 Glaucoma:  criteris de CV + 	 (5/228)2,2% GPAO i (2/228)	 No diferències amb la població general 
				    papil•la sospitosa	 0,9% GNT.	 No correlació RDI amb PIO

Muniesa et al181. 2013	 Tall transversal (157)	 75 SAHS no Floppy eye/ 52 SAHS amb floppy eye	 PSG o registre cardiorespiratori.	 Prevalença glaucoma 12% (23%	 Floppy eye com indicador de 
				    Glaucoma: CV i papil•la	 en SAHS-FES vs 5,3 SAHS no FES )	 glaucoma en SAHS 
				  

Aptel F. et al193. 2014	 Prospectiu multicèntric	 6754 SAHS >15 i 2.826 no SAHS IAH <15	 Base de dades	 Percentatges 3,14% en IAH <15;	 Test multivariant Factors de risc 
				    Tant per SAHS com per glaucoma	 4,95% in IAH 15–30; 3,79% SAHS >30	 per glaucoma edat, HTA i DL. 
						      Factor protector IMC

Wu X et al189. 2015	 Metanàlisis	 12 estudis	 Base de dades o IAH	 SAHS presenten OR = 2,03)	 Augment de risc en SAHS sever  
			   36.909 pacients		  (IC 1,12-3,69) de patir glaucoma	 (OR = 5,49; 95% IC, 1,04-33,83)  
						      no en SAHS lleu o moderat 
						      IAH correlació PIO supí i PIO 
						      decúbit lateral

Castany et al 	 Tall transversal (92)	 92 px sospita de SAHS estudi grups IAH >15	 Criteri estructural: fotografies	 SAHS >15: 12% sospita estructural	 6% pacients SAHS sever amb	  
(unpublished data)		  IAH ≤15	 estereoscòpiques. 	 GPAO. OR 1,03 ( IC 1,01-1,05)	 estries angioides bilaterals 
				    Criteri CV. Valoració PIO	 32% sospita funcional 
				    diferents posicions	 11% sospita funcional i estructural
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En la nostra població la PIO en decúbit supí es 
va correlacionar de manera positiva, i estadística-
ment significativa, amb l’IAH (r = 0,251 p = 0,0007). 
La diferència entre la PIO en posició supí i assegut 
també es va correlacionar amb l’IAH r = 0,188 i una 
p de 0,019.

Al estudiar la població en dos grups, es va observar 
que PIO decúbit supí fou més alta, de manera significati-
va, en el grup SAHS moderat/sever versus el grup SAHS 
no/lleu sent la PIO de 19,08 mmHg i de 17,83 mmHg 
respectivament. En un estudi amb 21 pacients amb 7 
pacients amb SAHS es va descriure un increment de 
la PIO en el decúbit nocturn de 6,7 mmHg respecte el 
valor diürn170, mesurat amb tonòmetre de Perkins. No 
s’ha descrit en la literatura fins ara, que en tinguem co-
neixement, que aquests pacients presentin una major 
PIO decúbit supí relacionat amb la severitat del SAHS. 

Els estudis consideren compatible l’augment de 
la PIO en decúbit a l’augment de la pressió venosa 
epiescleral, tot i que també s’ha postulat que hi pot 
haver una reducció de la filtració per la via uveoes-
cleral degut a una expansió del volum coroidal226. En 
l’augment de la PIO nocturna hi influeix l’augment de 
PIO en decúbit a més d’altres mecanismes poc cone-
guts que van més enllà de l’increment de la pressió 
venosa epiescleral164,168. En pacients amb GNT i GPAO 
s’ha observat un augment dels fluxos i una reducció 
de la resistències de les arteries ciliars posteriors cur-
tes en el canvi de posició d’assegut a decúbit supí 
respecte a pacients sans95. Una possible explicació de 
l’augment de la PIO en decúbit supí relacionat amb 
la SAHS seria una alteració en l’autoregulació del flux 
vascular relacionat amb factors intrínsecs i amb la 
regulació autosòmica. 

Durant la nit en aquests pacients es podria produir 
un augment de la PIO degut al decúbit supí associat 
a una menor reducció del flux d’humor aquós (que 
es produeix de manera fisiològica a la nit) degut a 
la sobreproducció de catecolamines (norepinefrina i 
fenilefrina) nocturna i diürna165,227. Pel què l’augment 
de la PIO nocturna podria ser major a l’esperat també 
tenint en compte una reducció de les fases REM, degut 
a les apnees, fase en la que s’ha trobat una PIO menor 
que en altres fases del son228.

PIO en decúbit lateral

En el nostre estudi vam observar un increment de la 
PIO en la posició decúbit lateral per l’ull inferior respecte 
la posició assegut i decúbit supí. En passar d’assegut a 
decúbit lateral es va observar en el grup SAHS moderat/
sever un increment de PIO de 6,5 mmHg en l’ull en 
posició inferior (decúbit lateral) respecte un increment 
de PIO de 4.76 mmHg en el grup SAHS no/lleu; tot i 
que la diferència no va ser estadísticament significativa 
(p = 0,105). La diferència de PIO d’assegut a decúbit 
lateral va ser major a la que és va trobar respecte supí i 
decúbit lateral i supí i respecte supí i assegut. El fet de 
tenir només 57 exploracions en decúbit lateral fa que 
la potència estadística no sigui suficient per valorar 
diferències. 

En la correlació entre el IAH i la PIO en decúbit 
lateral de l’ull inferior es va observar que la correlació 
era positiva (r = 0,28) i significativa estadísticament 
(p = 0,0348). En estudis recents amb pacients sans, 
mesurats amb tonòmetre de rebot Icare (Tiolat Oy, 
Helsinki, Finlandia) o amb pneumotonòmetre, es 
va observar una major PIO en decúbit lateral per 
l’ull en posició inferior respecte a la posició supí, i 
d’aquesta respecte la PIO en posició assegut229,230. Es 
va observar que la diferència es mantenia més enllà 
de 30 minuts. En cas de dany asimètric en GPAO i en 
GNT s’ha descrit una relació entre el dany funcional 
i l’ull que presenta una major fluctuació de la PIO 
en relació als canvis posturals169,231. En pacients amb 
glaucoma i dany asimètric s’ha relacionat el decúbit 
lateral, segons preferència del pacient a l’hora del 
son, amb un major dany glaucomatós per l’ull en 
posició inferior231. Fins ara, que en tinguem conei-
xement, no s’han publicat les variacions de PIO en 
posició decúbit lateral en pacients amb SAHS ni la 
relació amb l’IAH. 

Durant la nit en aquests pacients es podria produir 
un augment de la PIO degut al decúbit lateral, tot i 
que, tal i com s’ha argumentat en l’apartat de la PIO en 
decúbit supí, no es pot fer una extrapolació d’aquestes 
pressions intraoculars amb la PIO nocturna, en la que 
a més de la influència posicional hi influeixen altres 
paràmetres poc coneguts.  
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PIO i IMC

La relació entre l’IMC i la PIO s’ha descrit en diversos 
estudis poblacionals com el Beaver Dam Eye study143, el 
Barbados Eye Study91 i el Tajimi Eye Study232. Tots observen 
una relació entre major IMC i PIO. Es considera que els 
pacients obesos presenten una major pressió orbitària 
secundària a una major pressió venosa epiescleral que 
redueix la facilitat del flux de sortida de l’humor aquós. 
En pacients amb glaucoma s’ha descrit un augment 
en la fluctuació de la PIO amb el test de l’aigua, degut 
a una menor facilitat teòrica a incrementar el flux de 
sortida d’humor aquós amb una ingesta brusca i abun-
dant d’aigua. En aquest test es requereix una ingesta 
d’aigua d’un litre en aproximadament 5 minuts, amb 
mesures de PIO posteriors cada 15 minuts durant una 
hora. Curiosament, s’ha descrit un efecte contrari a 
l’esperat segons l’IMC.  En un estudi amb pacients amb 
GPAO en el què es valorava la influència del IMC es va 
observar que tant l’increment com la fluctuació de la 
PIO era menor en pacients amb major IMC233. 

Recentment, en un estudi en pacients sans234 amb 
IMC entre 18 i 70 es va descriure la relació positiva entre 
l’IMC i la PIO tan en posició assegut com decúbit supí, 
però sense que l’IMC tingués un efecte en l’augment 
de la PIO en el decúbit supí. Es va observar, amb me-
sures amb Tonopen (Reichert Inc., Depew, NY), que 
l’increment per cada 10 punts de IMC era de 0,5 mmHg 
en posició assegut i de 0,45 mmHg en posició supí. En 
la nostra població no es va observar una relació entre 
l’IMC i la PIO en cap posició corporal, si bé hem de tenir 

en compte que la mostra presentava un IMC mitjà dins 
el rang d’obesitat i força homogeni (IMC mitjà de 34,04 
i desviació estàndard de 7,56); pel què l’IMC podria 
condicionar els resultats de la PIO però no la relació 
entre les variables o les diferències entre grups. 

Prevalença de glaucoma 
en la SAHS

L’edat com a factor de risc pel 
glaucoma i la SAHS

L’edat és un factor de risc conegut tant pel glauco-
ma com per la SAHS. La prevalença de la SAHS en un 
estudi en població espanyola publicat el 200114 en 555 
pacients el 19% dels homes i el 15% de les dones van 
presentar un IAH per sobre a 10. L’edat va ser un factor 
de risc de patir SAHS sense diferències entre sexes amb 
un odds ratio de 2,2 per cada 10 anys. En el nostre estudi 
l’edat es va relacionar amb l’IAH (r = 0,2231, p = 0,0025), 
en concordança amb els estudis previs. També és àm-
pliament conegut l’ augment de risc de la SAHS amb 
l’edat: dels 40 als 49 anys es descriu entre el 0,1 %-0,3% i 
arriba al 9,7% en pacients d’entre 80 a 89 anys89,100-102. En 
el nostre estudi es va observar una diferència de 10 anys 
de mitjana entre el grups SAHS moderat/sever (55 anys) 
i el grup SAHS no/lleu (44 anys), pel què podria existir 
un biaix cap a l’augment de risc de patir glaucoma 
en el grup SAHS moderat/sever. En l’estudi univariant 
de factors de risc per categoritzar els pacients com a 
dany estructural l’edat va ser una de les variables amb 
significació estadística, OR 1,05 (IC 95%: 1.01; 1.09). Tant 
Muniesa181 com Bendell178 observen una relació entre 
la classificació de glaucoma segons la SAHS i l’edat. La 
mitjana d’edat en el grup glaucoma va ser de 67 anys 
per aquest dos treballs i de 57 anys en el nostre. Per 
valorar el pes independent de cada variable en relació 
al dany papil•lar es va realitzar l’anàlisi multivariant on 
es va incloure la PIO, l’edat, el sexe i l’IAH. Es va observar 
que les variables que s’associaven de manera indepen-
dent a la sospita de glaucoma per dany papil•lar eren 
la PIO, amb un OR de 1,23 ( IC 95% 1.02; 1.48); l’edat, 

Alguns estudis detecten una  
relació entre la PIO en posició assegut i 

la severitat de la SAHS. No hi ha  
estudis en quant a la relació entre la 
PIO en posició decúbit supí o lateral 
i la SAHS. En la nostra mostra es va 

observar una relació positiva i   
estadísticament significativa entre la 

PIO en posició supí i en decúbit lateral 
i la severitat de la SAHS (IAH)
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amb un OR de 1,05 (IC 95% 1,00; 1,09) i l’IAH amb un 
OR de 1,03 (IC 95% 1.01; 1.05). L’edat, amb l’interval de 
confiança que comprèn el número 1, representaria una 
associació incerta. 

directe . La seva manifestació és altament específica de 
glaucoma i estan relacionades tant amb el diagnòstic115 
com amb el risc de progressió el glaucoma237,238,115. La 
seva importància ha estat estudiada principalment en 
el GNT111,239. En dos pacients es van detectar hemorrà-
gies peripapil•lars en estella, descartant la presència 
d’altres causes oftalmològiques en les que puguin 
aparèixer com el despreniment posterior de vitri, la 
retinopatia diabètica o hipertensiva. 

Sergi et al177 van observar un 5.9% de GNT en 40 
pacients amb SAHS amb una mitjana de IAH de 30 i 
amb una mitjana d’edat de 64 anys. Els criteris diag-
nòstics de glaucoma comprenien una PIO <21mmHg 
en posició assegut, amb alteració del camp visual (no 
es descrivien criteris ni  índexs) i de l’aspecte papil•lar 
(avaluació subjectiva no es descrivia si ús de fotografia). 
No es va realitzar un estudi de regressió logística però 
es va observar una correlació amb la mitjana de CFNR 
mesurada per HRT II ( Heidelberg Engineering GmbH, 
Dosenheim, Germany) i l’IAH. Van concloure que el 
percentatge que obtenien de GNT (5,9%) era clarament 
més elevat a l’esperat per la població de la mateixa 
edat (0,5%). Mojon et al176 en estudi de tall transversal 
de 114 pacients, el 60% dels quals presentaven SAHS, 
van observar una prevalença de glaucoma del 7,2% 
(5 pacients) sent 3 pacients considerats glaucoma 
normotensiu. Van observar que existia una correlació 
entre la sospita estructural de glaucoma amb lectura 
de fotografies estereoscòpiques per experts i l’índex 
d’anomalia respiratòria (RDI). Bendel et al178 en 100 pa-
cients amb IAH major de 15 observaren una prevalença 
de glaucoma del 27% (IC 95% 19–37%). En els criteris 
diagnòstics van englobar pacients amb defectes en el 
CV i en la papil•la (14%, 24 ulls); amb només afectació en 
el nervi òptic (9%, 12 ulls) i per diagnòstic previ, 4%. En el 
nostre estudi el 12.9% (IC 95%, 12.11%; 25.17%) dels ulls 
de SAHS moderat/sever presentaven sospita de dany 
estructural i el 32% [IC 95%, 24.88%; 40.77%] presenta-
ven alteració del camp visual amb criteris de glaucoma. 
Dels 23 ulls amb dany estructural 16 ulls presentaven 
dany funcional i estructural a la vegada, representant 
un 69% dels ulls amb dany estructural. [IC 95%, 51.59%; 
86.79%] i el 12,2% dels ulls SAHS moderat/sever. Al com-
parar el grup amb glaucoma vs el grup sense glaucoma 
Bendel et al178 van observar que hi havia diferències en 

 Amb l’edat augmenta la  
prevalença de la SAHS i del  

glaucoma. En la nostra mostra el grup 
SAHS moderat/sever presentava una 

mitjana d’edat major al grup SAHS 
no/lleu i el grup sospita de glaucoma 

estructural respecte al grup sense 
sospita de dany glaucomatós. En 

l’anàlisi multivariant, l’edat va ser un 
factor de risc incert pel dany  

glaucomatós estructural. 

Dany estructural, papil•la sospitosa 
de glaucoma

Degut als diferents criteris utilitzats per definir glau-
coma es fa difícil fer una comparativa directa amb els 
estudis previs. En la nostra mostra vam observar una 
prevalença de papil•la sospitosa de glaucoma (sospita 
de dany estructural) en el 12,99% d’ulls (IC del 12,11% 
al 25.17%)  en el grup SAHS moderat/sever. Les papil•la 
sospitosa de glaucoma es van definir a través de la 
interpretació de fotografies estereoscòpiques per part 
de dos especialistes en glaucoma (MC, AC). La detecció 
de dany estructural amb fotografies estereoscòpiques 
interpretades per experts no s’ha vist superada per les 
proves d’imatge que ens ofereixen dades quantitatives 
de paràmetres papil•lars o de la CFN235. La interpretació 
de les imatges tridimensionals ens permet obser-
var defectes no quantificables com zones d’atròfia 
peripapil•lar beta236 i hemorràgies peripapil•lar. Les 
hemorràgies en estella glaucomatoses presenten unes 
característiques morfològiques específiques (contacte 
amb el marge papil•lar, superficials, seguint la capa de 
fibres nervioses) que les fan discriminables d’altres cau-
ses d’hemorràgies peripapil•lar, el seu diagnòstic pot 
passar desapercebut quan estan en el rodet neurorre-
tinià o en fase de resolució, o inclús en l’exploració en 
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quant a edat però no en quant a PIO ni IAH. En la nostra 
mostra tant l’edat com l’IAH presentaven diferències 
pel què es va realitzar un test multivariant en el què es 
va objectivar el pes independent de l’IAH i la PIO en el 
risc de dany estructural. L’IAH va presentar un OR de 
1,03 (IC 95% 1,01; 1,05) i la PIO assegut va presentar un 
OR de 1,25 (IC95% 1,02; 1,48). Com a possibles causes 
per la discrepància hi ha el fet de què tota la població 
estudiada fos SAHS moderat/sever en el cas de Ben-
del, no coneixem mitjanes ni distribució de grups i és 
possible que sigui més difícil observar diferències. En 
el seu cas el grup glaucoma presentava un IAH de 32 
de mitjana sent de 51 en el nostre. Mentre que en el 
grup no glaucoma va ser de 40 en el seu estudi i de 32 
en el nostre. Una altra possible causa que expliqui les 
diferències en els resultats son els criteris diagnòstics 
de glaucoma, en el nostre cas només es van considerar 
els pacients amb dany estructural, considerant que per 
les característiques del test del camp visual (rigorós) i 
dels pacients (somnolència) podria haver-hi cert biaix 
al tenir en compte la anormalitat del camp visual. El fet 
de què la PIO no presentés diferències entre els pacients 
amb glaucoma i sense glaucoma en el treball de Bendel 
hi pot contribuir el biaix de què un 4% dels pacients 
ja presentaven diagnòstic de glaucoma i estaven sota 
tractament. En la nostra mostra no hi havia tractaments 
previs de glaucoma i s’observava una PIO mitjana en 
posició d’assegut de 14.98 mmHg en els pacients sense 
sospita estructural respecte un 17.7 mmHg en pacients 
amb sospita estructural (p = 0,001). La diferència entre 
la mitjana de PIO en el grup amb sospita estructural 
és congruent amb el fet de que la PIO és un factor de 
risc de glaucoma, independentment del seu valor per 
sobre o per sota 21 mmHg. Karakucuk et al179 en 31 
pacients amb SAHS (IAH >5) i 25 controls observen una 
prevalença de glaucoma del 12,9% definit com una 
alteració característica en la papil•la i en el CV Octo-
pus per criteris subjectius de morfologia del defecte. 
Tots ells es trobaven en el grup SAHS sever amb un 
IAH major de 30. No analitzen les característiques del 
grup glaucoma en funció de les variables de SAHS, no 
troben una correlació entre IAH i dany i sí entre valors 
de fluxometria vascular i el camp visual. El percentatge 
de glaucoma és semblant al nostre.

Lin220 en un estudi retrospectiu en una cohort de 
1.012 pacients amb SAHS (rescatats d’una base de da-

des utilitzant codis ICD-9 MD) i amb un grup control 
de més de 6.000 pacients van observar que el hazard 
ratio, per ser diagnosticats de glaucoma en un interval 
de temps de 5 anys, era 1,67 vegades més alt en els 
pacients que en els controls. Les limitacions d’aquest 
estudi foren que no poder estratificar el risc segons 
severitat de SAHS o criteris de glaucoma ja que es 
basaven en diagnòstics descrits en la base de dades 
segons el ICD-9 MD. Geyer et al190 en un estudi de 228 
pacients amb SAHS (RDI >10) amb una mitjana d’edat 
de 56 anys van observar una prevalença de glaucoma 
del 2% definida per criteris de papil•la examinats per 
un expert i criteris de CV (Humphrey, 2 criteris: PHG 
alterat i clúster de tres punts en la Gràfica de desviació 
patró amb p <0,5 ) considerant que la prevalença es 
sobreposa amb la població general de més de 40 anys 
(1,7-3%). No van tenir en compte la possible afectació 
asimètrica del camp visual i de la papil•la i no tenim 
informació sobre la pressió. En 4 dels 5 pacients que 
van diagnosticar de glaucoma l’IAH va ser per sobre de 
30, tot i que no es va avaluar la possible relació de la 
severitat de la SAHS amb el glaucoma. Muniesa detecta 
una relació entre l’IAH i el glaucoma que no es confirma 
en ajustar-la per l’IMC181.

En la nostra mostra vam detectar un augment de 
risc de dany estructural en pacients amb SAHS mode-
rat/sever respecte als pacients amb SAHS no/lleu. En el 
context d’una PIO mitjana en posició assegut menor de 
21 mmHg i sense diferències entre el grup SAHS mo-
derat/sever i grup SAHS no/lleu. En l’anàlisi estadística 
amb regressió logística multivariant es va confirmar 
l’IAH com a factor de risc independent de dany estruc-
tural amb un OR de 1,03 ( IC 95% 1.01; 1.05), juntament 
amb la PIO, OR 1,23 (IC 95% 1,02-1,48) i en menys me-
sura l’edat, OR de 1,05 (IC 95% 1,00;1,09). La sospita de 
glaucoma d’aquests pacients, classificada mitjançant 
l’estudi papil•lar amb fotografies estereoscòpiques, 
va ser congruent amb un menor gruix de la CFNR per 
OCT i una major afectació del CV. Pel què fa a la PIO 
el grup amb sospita de dany papil•lar presentava una 
PIO mitjana per sota 21mmHg però significativament 
més elevada que en el grup sense dany glaucomatós, 
la mitjana de PIO en SAHS moderat/sever va ser de 
17,7 mmHg (SD 3,85) respecte mitjana de 14,98 mmHg 
(SD 3,04) en grup SAHS no /lleu . Per tant, els pacients 
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amb sospita de glaucoma presenten una major edat 
que els pacients sense sospita, una major PIO i un 
major IAH que contribueixen de manera significativa i 
independent al risc de dany glaucomatós. 

amb IAH major de 15 comparat amb el grup IAH menor 
de 15188 van observar una disminució mitjana i superior 
de la CFNR en el grup SAHS amb IAH >15. Hem de tenir 
en compte que, tot i les diferències, el gruix mitjà de la 
CFNR el grup SAHS moderat-sever (IAH >15) fou de 103 
micres, dins de la normalitat i major que la mitjana en el 
nostre grup SAHS moderat-sever que fou de 100 micres 
. En el mateix sentit Huseyinoglu et al187 van observar 
una reducció de la mitjana de la CFNR en pacients 
amb SAHS sever respecte els grups moderats, lleus i 
controls. Les mesures van ser realitzades amb l’OCT 
Stratus obtenint una mitjana de CFNR de 106 micres en 
el grup SAHS sever (IAH >30), de 113 micres en el grup 
moderat (IAH entre 15 i 30) i de 112 micres en el grup 
control (IAH <15). La diferència doncs, entre el nostre 
estudi i els descrits es troba en el grup SAHS no /lleu, 
més que en el SAHS moderat/sever. 

En diferents estudis han observat una disminució 
de la CFNR nasal en pacients amb SAHS respecte 
controls221,185 però només en l’estudi de Shiba et al185 
obtenen una correlació entre el IAH i la CFNR nasal en 
l’ull esquerre. La pèrdua nasal no va ser avaluada en la 
nostra mostra pel què no podem comparar els resul-
tats, degut a què es considera la pèrdua nasal menys 
característica del dany glaucomatós incipient. 

Una possible explicació a les discrepàncies entre els 
estudis és que la varietat de la normalitat del gruix de 
la CFNR és major a la diferència que pugui observar-se 
entre normals i glaucomes incipients en una mostra 
relativament petita i amb les mesures amb OCT Stratus. 
Hem de tenir en compte que el glaucoma incipient 
pot presentar una pèrdua lleu de CFNR, que faci que 
els resultats entre glaucomes incipients i normalitat 
es sobreposin en un gran percentatge de la població. 
Segurament, la tecnologia millorada de l’estudi de la 
CFNR per OCT, i un millor coneixement de la normalitat, 
amb bases de dades més personalitzades, ens permetrà 
observar millor petites diferències entre la població. 
Una altra possible explicació es que no coneixem el 
mecanisme fisiopatològic que porta a la pèrdua de la 
CFNR en el glaucoma, no es pot descartar un edema 
de la CFNR no visible clínicament que ens alterin els 
resultats. Tsang et al180 van observar un 2% de papil•les 
sospitoses d’edema en pacients d’ètnia xinesa amb 

La majoria d’estudis observen  
un augment de la prevalença de  

glaucoma en la SAHS. En el nostre 
estudi el risc de sospita estructural va 

ser del 12,99% en el grup SAHS  
moderat/sever. L’IAH i la PIO van ser 
factors de risc independents per el 
risc de sospita estructural, amb un  

OR de 1,03( IC 95% 1.01; 1.05) i  
de 1,23 (IC 95% 1,02-1,48)  

respectivament.

Dany estructural, mesura de la capa 
de fibres nervioses per OCT 

En el nostre estudi no vam observar diferències sig-
nificatives entre el grup SAHS no/lleu i SAHS moderat/
sever pel què fa a les diferents mesures per sectors i 
mitjana del gruix de la CFNR. Pel què fa a la correlació 
amb l’IAH no va ser significativa en cap del paràmetres. 
Els resultats descrits fins ara en la literatura son con-
tradictoris i possiblement influenciats per la mostra 
de base i per la capacitat discriminatòria de l’OCT. La 
mesura de CFNR es va realitzar amb el mateix OCT 
i software que la majoria d’estudis (OCT Stratus Carl 
Zeiss Meditec, Inc., Dublin, CA, USA). En un estudi amb 
108 pacients amb apnea moderada o severa compa-
rada amb 108 controls186 observaren que en papil•les 
d’aspecte normal hi havia una diferència de 4.20 micres 
de mitjana entre pacients amb SAHS i no SAHS, sent 
menor en els primers, però no van trobar una correlació 
entre el gruix de la CFNR i la severitat del IAH. Casas et 
al184 i Muniesa et al181 tampoc van observar relació del 
IAH amb els paràmetres de mitjana o de sectors del 
gruix de la CFNR.

En d’altres estudis s’ha descrit un menor gruix de 
CFNR en pacients amb SAHS. En un estudi en pacients 
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SAHS moderat i sever (IAH >20). Seria interessant rea-
litzar estudis prospectius per valorar la pèrdua més que 
el número absolut de gruix de CFNR en un determinat 
moment.

el grup SAHS moderat/sever i el grup SAHS no/lleu, 
sent significativa la diferència entre grups i observant-
se una major presència de 2 i 3 criteris d’ anormalitat 
en el CV en el grup SAHS moderat/sever respecte al 
grup SAHS no/lleu. El CV és una prova exigent que 
en molts casos pot presentar criteris d’ anormalitat en 
pacients sense glaucoma, que no es confirmen en el 
seguiment amb el temps. En la nostra mostra en el 
subgrup sense SAHS (IAH menor a 5) va presentar un 
percentatge major al grup SAHS lleu i SAHS moderat. 
Sent del 27% (IC 95% 13,34%-53,48%) en el grup sense 
SAHS respecte el 36% (IC95% 27, 48%; 46,7%) en el SAHS 
greu. Tenint en compte l’elevat percentatge de CV no 
perfectament normal en pacients sense SAHS es va 
considerar interessant tenir en compte la gravetat 
de l’afectació campimètrica en funció del nombre 
de criteris patològics, observant-se en el grup SAHS 
moderat/sever un major nombre de CV patològics 
que complien tres criteris d’anormalitat respecte el 
grup SAHS no/lleu.

En la subanàlisi del grup de pacients amb CV pato-
lògic es va observar que aquests pacients presentaven 
un major índex d’ IAH, de CT90 i un major percentatge 
de sospita de glaucoma per l’aspecte papil•lar. No hi va 
haver relació amb els paràmetres de l’OCT.

És interessant comentar que en l’estudi de Ka-
rakucuk179 observaren una correlació entre l’índex de 
resistència de l’artèria oftàlmica i l’artèria central de 
la retina mesurat per eco-doppler en decúbit supí i 
el DM del camp visual (Octopus) en 31 pacients amb 
SAHS. Sense que s’observés relació amb la PIO assegut, 
tot i que es va observar una major PIO decúbit supí 
en pacients amb criteris d’ anormalitat en el CV. En la 
discussió proposaren que el defectes campimètrics 
podien ser deguts a problemes de circulació a nivell 
del nervi òptic. 

Ha estat descrita un major increment de la PIO en 
pacients amb GNT al passar a la posició en decúbit i la 
relació d’un major increment de PIO en decúbit supí 
amb la progressió del dany en el CV169. Els pacients 
amb SAHS podrien tenir un major increment de la 
PIO nocturna, sobretot en cas de posició en decúbit 
lateral, que pogués comportar un major risc de dany 
campimètric.

Hi ha discrepància en els estudis en 
quant a la pèrdua de la CFNR i la severi-

tat de la SAHS. La variabilitat de 
 la normalitat i les limitacions de la  

prova juntament amb l’estadi  
incipient del glaucoma o un possible 
edema subclínic poden ser causes de 
què no es detecti una pèrdua precoç  

de la CFNR.

Anomalia en el camp visual amb 
criteris de glaucoma en la SAHS

S’ha descrit una major presència de defectes cam-
pimètrics (índexs de MD i PSD) en pacients amb SAHS 
moderada i severa comparat amb pacients controls de 
la mateixa edat; descartant que hi hagués glaucoma 
previ en qualsevol dels pacients180. En el nostre estudi 
vam observar una correlació negativa entre el MD i 
l’IAH i una correlació positiva entre el PSD i l’IAH si bé 
no assoliren significació estadística. Xin et al221 obser-
varen una correlació negativa entre l’IAH i el MSD i una 
correlació positiva entre l’ IAH i el PSD, la correlació va 
assolir significació estadística pel què van concloure 
que a major severitat de la SAHS major afectació del 
CV. Concordant amb l’estudi de Xin vam observar una 
correlació negativa entre el MD i l’IAH, sense assolir 
significació significativa i una correlació positiva amb el 
PSD (r = 0,146) amb una p de 0,0521. En els dos estudis, 
el nostre i el de Xin, es va realitzar l’estudi de CV amb 
el mateix programa, Sita-Standard 24-2 de Humphrey, 
i els subgrup SAHS sever presentava un IAH semblant, 
de 49 en la nostra mostra i de 50 en la de Xin. Una pos-
sible explicació a la diferència de significació, pot ser la 
diferència del MD en el grups SAHS sever que fou de 
-4dB en el treball de Xin i de -2 dB en la nostra mostra. 

En la anàlisis del CV en funció de criteris de anor-
malitat es van observar diferències significatives entre 
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Relació de la síndrome de la parpella 
laxa (FES) amb la SAHS i amb el dany 
estructural de glaucoma

S’ha observat una elevada prevalença de FES 
entre la població de SAHS i de SAHS entre pacients 
amb FES202,205,208,240. Els resultats en la nostra mostra 
són congruents, observant-se una major prevalença 
de flaccidesa palpebral moderada i severa en el grup 
SAHS moderat/sever respecte el grup SAHS no/lleu. 
La flaccidesa palpebral es diagnostica amb la tracció 
manual de la parpella superior en la zona temporal 
superior amb el dit polze. En el nostre estudi no es va 
tenir en compte la presència de papil•les conjuntiva 
tarsal superior per considerar-se una conseqüència 
de l’eversió palpebral repetitiva. Es va realitzar una 
quantificació de la severitat en funció del percentatge 
de parpella exposada. Pel què fa la hipòtesis de una 
major prevalença de flaccidesa en relació a l’afectació 
estructural, si bé vam observar una major prevalença 
de FES, 56% (IC,38,54% ; 76, 81%) en el grup amb dany 
estructural respecte un 38% (IC 31%; 46,3% ) del grup 
sense sospita estructural, no vam obtenir resultats amb 
significació estadística. Muniesa et al181 van avaluar la 
relació de FES i SAHS amb la mateixa hipòtesi de rela-
ció del FES amb el glaucoma. Els pacients amb SAHS 
van ser diagnosticats per polisomnografia o estudi 
cardiorespiratori nocturn i el diagnòstic de FES es va 
fer per exploració clínica d’eversió de la parpella amb 
tracció suau superotemporal i visualització de papil•les 
subtarsals. El glaucoma el van diagnosticar per criteris 
de la papil•la en l’exploració en la làmpada de fenedura i 

per criteris de morfologia del defecte del CV (Humphrey 
Sita Standard, 24-2). Com a resultats van observar en el 
grup amb SAHS i FES un 23.07% (IC, 11.2%-34.6%) de 
dany glaucomatós i una prevalença del 5% (IC 1.5%-
13.1%) de dany glaucomatós en pacients amb SAHS 
sense FES. Van proposar la presència de FES com a 
biomarcador per detectar dany glaucomatós en els 
pacients amb SAHS i van apuntar cap a una possible 
relació entre la pèrdua d’elastina tant en la úvea com 
en la parpella i la presència de glaucoma per lesió de 
làmina cribosa o malla trabecular181. Una de les causes 
de no obtenir un resultat congruent podria ser el fet 
de què el diagnòstic del FES és subjectiu i que en el 
nostre cas vam fer una agrupació tenint en compte la 
severitat. El diagnòstic de FES va ser realitzat amb el 
mateix mètode en els dos estudis si bé en el nostre 
cas es va categoritzar el resultat. La categorització de 
la SAHS i de la flaccidesa poden portar a biaixos. Pel 
què fa a la població Muniesa buscava glaucoma, amb 
criteris estructurals i funcionals, en pacients amb SAHS 
i FES, respecte als pacients amb SAHS i sense FES, va 
observar que existien diferències en l’edat, l’IMC i l’IAH, 
pel què aquests factors podrien comportar biaixos 
en la mostra. En el grup amb glaucoma van observar 
una major PIO respecte el grup sense glaucoma que 
podria actuar també com a variable de confusió. Seria 
necessari un estudi amb una mostra més àmplia i si 
fos possible obtenir l’estat de l’elastina palpebral i una 
anàlisi estadística que exclogués les possibles variables 
de confusió. 

Altres manifestacions 
oftalmològiques. 
Troballes inesperades 

En un 12% (11/89) d’ulls del subgrup SAHS sever es 
va observar un o més sectors de 90º de la CFNR (OCT) 
per sobre el gruix esperat en la població del mateix rang 
d’edat (blanc en el codi de colors). No es van observar 
clínicament casos d’edema de papil•la que poguessin 
suggerir la presència de neuropatia òptica isquèmica 
o de papil•ledema. En 2 pacients es van observar he-

 El grup SAHS moderat/sever  
presentava un major PSD i un major 

percentatge d’afectació de CV per 
criteris glaucomatosos que els  

pacients sense SAHS o amb SAHS lleu. 
Els pacients amb criteris d’afectació 

campimètrica (sospita funcional) 
presenten un major IAH. El 33% dels 

pacients amb dany funcionals  
presentaven dany estructural  

associat. 
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morràgies retinianes en perifèria mitja compatibles 
amb retinopatia hipertensiva lleu, en el context d’HTA 
de difícil control. 

malia en el col•lagen tipus III)247, l’anèmia falciforme, la 
betatalasemia248, l’acromegàlia, la neurofibromatosis, 
la elastosis senil, la hiperpotassèmia o el Marfan, la 
relació més potent és amb el pseudoxantoma elàstic 
(PEX)249-251. En un estudi amb 58 pacients amb estries 
observaren que el 86% presentaven PEX245. 

El PEX és una malaltia sistèmica que afecta entre 
1/25.000 i 1/100.000 persones; Provoca alteracions en 
les fibres elàstiques de la pell, membrana de Bruch, 
subendocardi i paret de les artèries musculars252. El 
gen causant de la malaltia es el ABCC6 localitzat en el 
cromosoma 16 que codifica per un transportador de 
membrana MRP6 implicat en la síntesis de la matriu 
extracel•lular250,251,253. S’han descrit diverses mutacions 
d’aquest gen tot i que no s’ha trobat una relació entre 
mutació i variabilitat fenotípica251. No es coneix amb 
exactitud el mecanisme pel qual la disfunció del trans-
portador de membrana MRP6 ocasiona una alteració 
en el teixit elàstic. Aquest gen s’expressa primàriament 
en el fetge i en el ronyó i és probable que actuï en el 
procés de detoxifiació cel•lular, pel què s’acumularien a 
la circulació molècules no caracteritzades. En els fibro-
blast s’expressa aquesta proteïna d’una manera molt 
menor que en les cèl•lules hepàtiques o renals. La seva 
disfunció podria comportar un estrès oxidatiu en els 
fibroblast254, alterar la producció de matriu extracel•lular 
i de les fibres elàstiques255, promoure l’acumulació de 
substàncies afins a les fibres elàstiques i provocar al-
teracions en el balanç metabòlic de factors inhibidors 
de la calcificació que afavorissin la calcificació de les 
fibres elàstiques anòmales256. Tot i que la manifestació 
més visible del PEX és la cutània la gravetat ve deter-
minada per l’afectació intestinal i cardiovascular. Els 
canvis cutanis apareixen habitualment cap a la segona 
dècada de la vida essent característic en estadis inicials 
l’aparició de pàpules cutànies groguenques en regions 
axil•lars i plexes del coll, menys freqüentment en plecs 
inguinals, popliti, cubital i tronc, que acaben confluint 
en plaques inextensibles. Es confirma el diagnòstic amb 
una biòpsia cutània, habitualment axil•lar, on s’observa 
una fragmentació de les fibres elàstiques de la dermis 
associada a acumulació de calci i proteïnes anòmales 
en la matriu extracel•lular de les fibres elàstiques com 
la osteopontina i fibronectina que podrien propiciar 
aquest dipòsit de ions257. Els canvis degeneratius de 

L’associació SAHS i flaccidesa  
palpebral ha estat evidenciada en 

múltiples estudis amb resultats  
congruents. Vam observar una major 
prevalença de flaccidesa palpebral en 

el grup SAHS moderat i sever, però 
no vam observar un major grau de 
flaccidesa relacionat amb el dany 

estructural. 

Estries angioides

En tres pacients amb SAHS severa es van detec-
tar estries angioides bilaterals. Les estries angioides 
s’observen en el fons d’ull com línies irregulars de color 
marronós que apareixen per sota els vasos al voltant de 
la papil•la i que s’extenen de forma radial. Histopatològi-
cament es corresponen a ruptures de la membrana de 
Bruch241. La membrana de Bruch, situada entre l’epiteli 
pigmentari de la retina (EPR) i la coriocapilar, està for-
mada per una capa interna i externa de col•lagen i una 
capa central de fibres elàstiques enmig d’una matriu 
extracel•lular amb abundants proteoglicans242-244. En 
les estries angioides es produeix una ruptura de la 
capa elàstica que pot acabar evolucionar a una ruptura 
complerta de la membrana de Bruch associat a una 
alteració de l’EPR adjacent i fins i tot a un creixement de 
teixit fibrovascular al seu través. Clínicament solen ser 
asimptomàtiques si no es produeix l’afectació macular 
per l’alteració de l’EPR o la formació de membranes 
neovasculars. 

La prevalença d’estries angioides en la població 
general és baixa, d’aproximadament 1/80.000 si bé 
s’han identificat amb més freqüència en pacients amb 
druses del nervi òptic245,246. Pel què fa a malalties sistè-
miques, tot i que s’ha relacionat amb un gran nombre 
de malalties com el Paget, l’Ehler-Danlos tipus IV (ano-
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les fibres elàstiques del sistema vascular poden causar 
complicacions greus com cardiopatia coronària, acci-
dents cerebrovasculars, aneurismes arterials i claudi-
cació intermitent. A nivell digestiu es poden presentar 
amb hemorràgies gastrointestinals que poden posar en 
risc la vida del pacient. La manifestació oftalmològica 
més freqüent del PEX son les estries angioides que 
poden anar precedides per un aspecte fundoscòpic en 
pell de taronja en la zona temporal de la màcula degut 
a alteracions de l’epiteli pigmentari; si bé les estries no 
tenen implicació en la funció visual es pot produir una 
atrofia coriorretiniana i neovascularitzacions secunda-
ries amb pèrdua visual251. És interessant destacar que 
la beta talassèmia causa canvis ultra estructurals sem-
blants, amb calcificació i fragmentació258 de les fibres 
elàstiques, sense relació amb les mutacions del gen 
ABCC6248. En la malaltia de Paget també s’observa una 
calcificació de la membrana de Bruch, mentre que en 
l’anèmia falciforme s’observa dipòsit de ions de ferro i 
menys de calci, segurament relacionat amb la hemó-
lisis257. Les fibres elàstiques estan formades per una 
proteïna amorfa denominada elastina, que representa 
el 90% de l’estructura, i microfibres d’una glicoproteïna 
que es localitza en al perifèria denominada fibrilina259. 

En les fibres elàstiques del FES s’ha observat que el 
cor d’elastina disminueix considerablement augmen-
tant el recobriment per microfibres203. Aquests canvis es 
produeixen en altres malalties del teixit connectiu com 
el Marfan, Ehlers-Danlos i el pseudoxantoma elàstic197. 
Tot i que no s’ha publicat fins ara un augment de la 
prevalença de FES en aquestes malalties. 

L’alteració de les fibres elàstiques en el Marfan s’ha 
relacionat amb un augment de risc de SAHS; mentre 
que l’alteració de les fibres elàstiques en el PEX s’ha 
relacionat amb l’aparició de les estries angioides. Tant 
en el FES com en el PEX s’ha observat un augment de 
metal•lo proteïnases (MMP) que estan relacionades 
amb la degradació de les fibres elàstiques. Es coneixen 
quatre famílies de metal•loproteïnases que son capaces 
de degradar les fibres elàstiques: les gelatinases (MMP-2 
i MMP-9), la matrilisina (MMP-7) i la metal•loproteïnasa 
dels macròfags (MMP-12). En el FES s’ha trobat un in-
crement de les MMP-7 i MMP-9 en les àrees de deple-
ció i anomalies estructurals de les fibres elàstiques203, 

mentre que en un estudi comparatiu de pacients amb 
PEX i controls s’ha observat un augment de les MMP-2 
i MMP-9 plasmàtiques260 que podria respondre a un 
augment de l’estrès oxidatiu. En fibroblasts en cultiu 
de PEX s’ha observat un augment de l’expressió de la 
MMP-2 i per tant de la seva capacitat de degradació 
d’elastina i col•lagen. S’ha observat que els fibroblast 
de pacients amb PEX presenten espècies reactives 
d’oxigen (ROS) intracel•lulars amb major nombre que 
els fibroblast control i s’arriba a la conclusió l’estrès oxi-
datiu pot comportar aquests canvis en els fibroblast254. 

Així mateix també s’ha observat en fibroblast cardíacs 
que l’estrès oxidatiu crònic comporta una alteració 
en el balanç MMP-inhibidors de les MMP261 i que en 
regula la producció de la matriu extracelul•lular262. En 
el glaucoma les MMP s’han implicat en els canvis de les 
característiques biomecàniques de la làmina cribrosa. 
La MMP-2 i la MMP-1 s’ha observat que augmenta la 
seva síntesis sota l’estímul de la ET-1161 provocant canvis 
característics en la matriu extracel•lular mentre que la 
MMP-9 s’ha relacionat amb l’apoptosi de les cèl•lules 
ganglionars162. D’altra banda, i relacionat amb el teixit 
connectiu, s’ha postulat que alteracions en l’elastina, 
tant en la síntesi com en la maduració podrien estar 
implicades en la major prevalença de glaucoma entre 
els africans263. 

Realitzant una revisió exhaustiva de la literatura no 
s’ha descrit fins al moment l’associació entre estries 
angioides i SAHS. El fet de què en les altres sèries no 
s’hagin detectat estries pot ser degut a la dificultat 
de l’observació de les mateixes quan no s’associen 
a complicacions i no s’examinen els pacients amb 
retinografies. Els pacients amb estries angioides van 
ser remesos al departament de dermatologia on es va 
descartar en una exploració física minuciosa la presèn-
cia de manifestacions cutànies característiques del PEX. 
Tot i que no es pot corroborar que sigui útil la biòpsia 
pel diagnòstic de PEX quan no hi ha signes clínics264 en 
els 3 pacients es va realitzar biòpsia de la pell axil•lar. 
L’estudi histològic no va demostrar la degeneració ni la 
calcificació de les fibres elàstiques de la dermis mitja i 
profunda amb la tinció de hematoxilina-eosina i amb 
la tinció de Von Kossa.

La presència d’aquestes estries recolzarien la hi-
pòtesis d’un dany de les fibres elàstiques que justifica 



85Discussió

la coexistència de la flaccidesa palpebral i la SAHS. La 
nostra hipòtesis seria que existeix una alteració de les 
fibres elàstiques en la SAHS (s’ha observat a nivell de les 
fibres elàstiques de la úvea40) que justificaria l’elevada 
prevalença de FES i la presència de les estries angioides 
idiopàtiques. Seguint aquesta línia hi podria haver una 
alteració de les fibres elàstiques a nivell de la malla tra-
becular que es relacionés amb un augment de la PIO i 
una alteració a nivell de la làmina cribosa que augmen-
tés la susceptibilitat de la papil•la a increments de la PIO 
o disfuncions vasculars. La lesió de les fibres elàstiques 
podria ser un fet primari o secundari a la SAHS. 

que comportaven risc individual de dany glaucomatós. 
Quan es va realitzar la divisió entre 2 subgrups es va 
associar els pacients amb la SAHS lleu, amb IAH entre 
5 i 15, amb els pacients no SAHS. Tenint en compte la 
divisió presa per múltiples estudis12,178,188 i que la SAHS 
amb IAH menor a 15 presenta un risc cardiovascular 
controvertit, que no s’evidencia en estudis poblacio-
nals80,17,18.

La PIO mesurada en decúbit lateral va ser realitzada 
en un menor nombre de pacients pel què condiciona 
els resultats obtenint una menor significació estadística. 

Possibles biaixos segons les 
característiques de la mostra de 
sexe, edat i obesitat 

Tenint en compte el mètode de selecció de la 
mostra vam obtenir un major nombre de pacients 
masculins amb SAHS moderada o severa. El biaix del 
sexe cap a masculí fou clar, si bé s’ha de tenir en compte 
que el sexe no es considera un factor de risc pel GPAO. 
En el GPAC i en el GNT s’ha observat un augment de 
prevalença en el sexe femení104. Per tant, en cas de què 
el sexe pogués ser un biaix, seria a favor de patir glau-
coma en el grup SAHS no/lleu que presenta un major 
percentatge de pacients del sexe femení.

Els antecedents familiar de glaucoma no diferien en 
el dos grups, tot i que s’ha de considerar que aquesta 
informació era donada pel mateix pacient.

En la mostra es va observar una diferència estadísti-
cament significativa entre els dos grup SAHS moderat/
lleu i SAHS no/lleu en quant a l’ edat mitjana. El grup 
SAHS moderat/sever presentaven una mitjana d’edat 
de 55 anys, 11 anys més que el grup control. En els 
estudis poblacionals la prevalença de GPAO es situa 
en el 0,3% en pacients 40 anys i en 3,3% als 70 anys i 
arriba al 9,7% en pacients d’entre 80 a 89 anys89,100-102. 
Pel què aquesta diferència d’edat podria representar un 
baix cap a un augment de risc de patir glaucoma en el 
grup SAHS moderat/sever. La prevalença de sospita de 
glaucoma en el grup SAHS va ser, però, clarament més 
elevada del què pertocaria per una població caucàsica 

La troballa d’un major  
percentatge d’estries angioides  

idiopàtiques en el grup SAHS sever 
6% (3/49), respecte l’esperat a  

la població general, fan plantejar  
la validesa de la hipòtesi d’una lesió 
dels teixits connectius en la SAHS, 
ja sigui primària o secundària a les 
conseqüències fisiopatològiques.

Debilitats i fortaleses del mètode; 
limitacions de l’estudi

Cal destacar com a debilitats que la mostra de 
l’estudi no va ser representativa de la població gene-
ral, sinó de sospitosos de la SAHS. Els pacients eren 
reclutats des de la primera visita de pneumologia per 
descartar la SAHS, presentant-se amb problemes del 
son, somnolència diürna o bé eren candidats a cirurgia 
bariàtrica en els que la PSG forma part del protocol. Al 
ser remesos a un centre hospitalari i al fer una bona 
aproximació clínica del diagnòstic vam obtenir una 
proporció major de SAHS sever respecte a les altres 
categories. El grup No SAHS va ser clarament menys 
nombrós que el grup SAHS sever pel què tenint en 
compte les limitacions de les divisions ens subgrups 
es va buscar la correlació entre variables contínues i 
es va utilitzar l’anàlisi multivariant per definir variables 
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major de 40 anys arribant a un 12,9% de sospita estruc-
tural en els pacients amb SAHS moderat/sever i a un 
32% de sospita de lesió funcional en el mateix subgrup. 
Hem de tenir en compte que el percentatge poblacio-
nal amb sospita de glaucoma pot ser unes 4 vegades 
més alt que el diagnòstic de certesa. El possible biaix de 
l’edat es va tenir en compte fent una anàlisi multivariant 
pel risc de dany glaucomatós del nervi, observant-se 
que tant l’edat com el IAH presentaven una associació 
amb el glaucoma independent entre elles.

La mostra presentava un IMC de mitjana superior a 
30 sense diferències entre el grup SAHS moderat/lleu 
i SAHS no/lleu. L’IMC s’ha relacionat amb una major 
PIO. Si bé no és representatiu de la població general, 
el fet de què l’obesitat fos un tret constant i amb molt 
poca variació ens va permetre l’estudi d’una mostra 
homogènia en la què l’impacte de la obesitat fos el 
mateix en el grup de SAHS moderat/sever que en el 
grup SAHS no/lleu.

Fortaleses

La selecció de la mostra en pacients sospitosos de 
SAHS fa que fos una mostra homogènia en variables 
de confusió com l’obesitat i que en tots els pacients es 
realitzés una polisomnografia completa. Es va realitzar 
l’exploració oftalmològica sense conèixer el diagnòstic 
de SAHS, prèviament a la polisomnografia. L’exploració 
oftalmològica va ser exhaustiva a detectar les carac-
terístiques del glaucoma pel què es va analitzar inde-
pendentment la PIO, les característiques de la papil•la 
i del camp visual. Buscant l’objectivitat de diagnòstics 
basats en el criteri clínic es van analitzar els criteris 
d’anormalitat del CV, es va categoritzar el grau de flac-
cidesa palpebral i es va fer una anàlisi estereoscòpica 
d’imatges fotogràfiques de la papil•la, de manera cega, 
per part de dos especialistes de glaucoma. L’estudi de 
les fotografies va permetre troballes que no haurien 
estat possibles amb l’estudi per OCT del dany papil•lar 
o inclús amb l’evaluació del fons d’ull directa.

L’estudi de la principal variable de risc, la PIO, es va 
realitzar en posició assegut i en posició supí, conside-

rant que en condicions fisiològiques la PIO augmenta 
en aquesta posició i que l’augment és més important 
en pacients amb glaucoma223,224. L’estudi de la PIO en 
posició lateral fou introduïda un cop l’estudi estava en 
marxa, considerant que podia aportar informació en 
una posició més habitual del son i tenint en compte 
que s’havia observat més alta que en el decúbit supí 
en pacients sans229,230.

Es va realitzar una anàlisi estadística buscant la co-
rrelació entre variables, tenint en compte les limitacions 
de selecció de la mostra i fent estudi multivariant de 
les possibles variables associades en quant al risc de 
sospita estructural.

Limitacions de l’estudi

Degut a què l’estudi es va fer en un moment concret 
del temps la limitació més important és el poder fer 
un diagnòstic de certesa de glaucoma, el qual es basa 
en la valoració de la progressió de la malaltia. El fet de 
no haver realitzat un seguiment en el temps no ens 
permet valorar els factors de risc de la progressió o la 
velocitat de la mateixa. 

Seria necessari poder determinar si l’augment de la 
PIO en decúbit supí o lateral  pot ser un factor predic-
tiu pel risc de patir glaucoma en aquests pacients. No 
podem fer una extrapolació de la PIO nocturna a partir 
d’una PIO en decúbit supí o lateral, ja que l’augment 
nocturn de PIO no pot atribuir-se exclusivament al canvi 
posicional164,165,168. D’altra banda el patró de son deses-
tructurat pot alterar les fluctuacions que es coneixen 
de la PIO en diferents fases del son. Pel què seria útil la 
mesura nocturna de la PIO que pogués confirmar una 
major PIO durant les hores del son amb la severitat de 
la SAHS i amb el grau de lesió glaucomatosa.

Pel què fa al significat de la presència d’estries 
angioides com a relació amb la SAHS seria necessària 
una major mostra per confirmar l’associació clínica. I 
poder, posteriorment valorar la hipòtesis d’una base 
fisiopatològica d’alteració del teixit connectiu.
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Conclusions

−− Els pacients amb SAHS moderada o severa presen-
ten un elevat percentatge de sospita de papil•la 
glaucomatosa 12.99% (IC 95% 8.42%; 18.86%).

−− El camp visual presenta anomalies glaucomatoses 
en el 32% (IC 24.88%; 40.77%) dels pacients amb 
SAHS moderada o severa. 

−− La PIO en decúbit supí i en decúbit lateral (de l’ull 
en posició inferior) es correlacionen amb la severi-
tat de la SAHS (PIO supí r = 0,251, p = 0,0007), (PIO 
decúbit lateral r = 0,2801, p = 0,034).

−− La PIO i l’IAH son factors independents de risc per 
presentar sospita de dany papil•lar glaucomatós en 
pacients amb SAHS. 

−− Els pacients amb SAHS moderada o severa presenta 
un major grau de laxitud palpebral, però no hem 
observat relació entre la sospita estructural de 
glaucoma i la laxitud palpebral.

−− En pacients amb SAHS severa hem observat una 
freqüència clínicament rellevant, del 6% (3/49), 
d’estries angioides idiopàtiques.
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Plantejaments a partir de 
les conclusions 

Plantejament clínic

Els pacients amb SAHS moderada o severa haurien 
de ser considerats un grup de risc de patir glaucoma 
amb PIO dins el rang de la normalitat en les mesures 
preses en posició asseguda. Seria adequada la deriva-
ció a oftalmologia per realitzar la mesura de la PIO en 
decúbit supí i lateral, realitzar un fons d’ull i una prova 
de camp visual.   

Futurs estudis

Caldria aprofundir en el coneixement de la causa 
fisiopatològica de l’augment de la PIO supí i en posi-
cions en decúbit lateral en aquest pacients així com les 
seves conseqüències en quant al risc de desenvolupar 
glaucoma. Calen estudis prospectius en els que s’avaluï 
la progressió segons els factors de risc i la influència que 
pot tenir el tractament amb la CPAP.

La troballa clínica de les estries angioides cal ser 
reavaluada en estudis més amplis. Si es confirma 
aquesta relació ens podria obrir les portes a un estudi 
més profund de les alteracions del teixit connectiu 
d’aquests pacients i la seva relació amb les manifesta-
cions oftalmològiques.
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Annexes

Inscripció tesis, informe comitè ètic , full informatiu i 
consentiment informat
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Annex Gràfica 1. Relació entre IAH i CT90.

Correlació significativa entre IAH i CT90.

Annex Gràfica 2. Relació entre IAH i IMC.

Correlació positiva i estadísticament significativa entre IAH i IMC.
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Annex Gràfica 3. Relació entre edat i IAH.

A major edat major IAH, la correlació és positiva i significativa estadísticament

Annex Gràfica 4. Relació entre edat i IMC.

Relació negativa però estadísticament no significativa.
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Annex Gràfica 5. Relació entre la diferència entre PIO supí i assegut amb l’IAH.

Correlació positiva i estadísticament significativa entre la diferència de PIO entre supí i assegut (mitjanes) i l’ IAH .
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