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Resumen

Introduccion. ElI Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio (SAOS) es un
problema de salud publica; en nuestro medio la disponibilidad para la valoracion
clinica especializada es limitada; provocando que el tiempo de espera para
estudios sea prolongado. El Modelo Morfométrico propuesto por Kushida (MM),
fue descrito como una herramienta de exploracion craneofacial con una
sensibilidad y especificidad perfectas para el escrutinio de pacientes con SAOS.

Objetivo. Validar el MM en nuestra poblacién y compararlo con otras escalas
clinicas de prediccion comunmente utilizadas en la consulta del médico
otorrinolaringélogo.

Metodologia. Estudio prospectivo, observacional y transversal. Se reclutaron a 97
individuos, de los cuales se excluyeron a 36 por falta de piezas dentales. El
modelo se integré con 61 individuos. Nueve correspondieron a sujetos y cincuenta
y dos a pacientes consecutivos con diversos grados de SAOS diagnosticados por
polisomnografia. Se obtuvieron las medidas de la cavidad oral, circunferencia de
cuello e indice de masa corporal; para el calculo del modelo se introdujo la formula
en un programa estadistico que proceso los datos y arrojo los resultados de cada
individuo.

Resultados. EI MM fue significativamente diferente entre los sujetos y los
pacientes, 41 (35.6-45.6) y 61.3 (45.5-75.3) respectivamente, bajo ésta condicion
el area bajo la curva (ABC) fue de 0.83 (IC95% 0.71-0.94). Con el punto de corte
de 70 la sensibilidad fue de 100% (1C95%382.4-100), la especificidad fue de 21.4%
(1C95%10.3-36.8), el valor predictivo positivo fue de 36.5% (IC95% 23.6-51) el
valor predictivo negativo 100% (66.4-100), con el 47.5% de los individuos
correctamente clasificado. La confiabilidad inter-observador fue similar (coeficiente
de correlacion intraclase de 0.90 1C95%0.81-0.98). Con la finalidad de mejorar la
especificidad del modelo recomendamos un punto de corte de 46, el cual mostro
un ABC de 0.76 (1C95%0.61-0.92), la sensibilidad fue de 95.1% (IC95% 83.5-
99.4), especificidad del 35%(1C95% 15.4-59.2) con un VPP del 75%(1C95% 61-
86) y VPN 77.8% (1C95%40-97.2) con el 75.4% de los individuos correctamente
clasificados.

Conclusiones. EI MM es una excelente herramienta clinica para identificar a los
pacientes pero tiene una limitada capacidad para identificar a los sujetos. No
pudimos reproducir el alto desempefio del MM gue originalmente reporté Kushida,
probablemente porque nuestros rasgos craneofaciales sean diferentes, de tal
forma que la principal contribucién al modelo fue aportada por el componente
derivado de la obesidad.

Palabras clave: Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio, Modelo Morfométrico de Kushida, Validez.
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Introduccién

El sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAOS) es una enfermedad
caracterizada por el colapso repetivo de la via aérea superior. Las
manifestaciones clinicas son varias, sin embargo los datos clinicos que destacan
son: ronquido habitual, pausas respiratorias durante el suefio, somnolencia diurna
excesiva y los predictores clinicos, que la mayoria de las investigaciones han

reportado: la circunferencia del cuello y el indice de masa corporal®.

Tiene una prevalencia estimada en la poblacion mexicana del 3.9% (2.4%
en mujeres y 4.4% en hombres) en mayores de 40 afios®. Del grupo de pacientes
que padecen la enfermedad se ha estimado que menos del 10% son
diagnosticados y tratados.

El SAOS ha sido asociado con el incremento en la prevalencia de
hipertension arterial sistémica, resistencia a la insulina, infarto agudo al miocardio,
muerte sUbita, arritmias cardiacas, eventos vasculares cerebrales, hipertension

arterial pulmonar y aumento de accidentes de transito®*

La patofisiologia de la enfermedad no es del todo entendida, pero se sabe
que el fenémeno principal es la obstruccién de la via aérea superior (VAS) que
puede resultar de la obesidad, alteraciones anatomicas craneofaciales y
obstruccion fija en algin punto de la faringe, ademas de un tono muscular
alterado. Algunos de los factores implicados en el colapso de la VAS son: a)
disminucién de la actividad muscular dilatadora durante el dormir b) una via aérea
anatomicamente estrecha (espacio faringeo posterior reducido, hipertrofia de
amigdalas palatinas, macroglosia, pilares faringeos posteriores engrosados,
paladar blando redundante y Gvula elongada y/o engrosada)®® c) aumento en el
volumen total de grasa en espacio parafaringeo.® Algunas de las caracteristicas
craneofaciales que han sido relacionadas a SAOS y su gravedad son: retro

posicidbn maxilar, acortamiento de cuerpo mandibular, desplazamiento inferior de
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hioides, retrognatia, maloclusion tipo 2 y paladar duro ojival. Contrario a lo
anteriormente expuesto existen estudios que no han encontrado diferencia
estadisticamente significativa para caracteristicas anatomicas de la VAS entre
personas sanas y pacientes con SAOS; solo resultaron predictivos de SAOS, el
indice de masa corporal (IMC), la talla del cuello y el perimetro abdominal. © En
2006 Nuckton et al, publicaron un estudio prospectivo en el cudl se valido la escala
de Mallampati como herramienta clinica predictora, tanto de presencia como
severidad de SAOS, siendo que cada grado eleva probabilidad de SAOS al doble.
Con un riesgo de SAOS de 0.4 en pacientes con Mallampati clase I, 0.7 en clase

II, de 1.6 en clase lll y de 1.7 en clase \A

El estdndar de oro para el diagnostico de la enfermedad es la
polisomnografia (PSG), la cual consiste en un estudio complejo, costoso, con una
lista de espera prolongada y que requiere de personal altamente capacitado
para su realizacion. En México se estima contar con solo 40 a 50 laboratorios de
suefio en todo el territorio, con tiempo de espera para la realizacion de una PSG

de aproximadamente 90 a 180 dias.

En la basqueda por tener una herramienta util, de bajo costo, para poder
priorizar el envio de pacientes a diagndstico instrumentado se han disefiado
modelos clinicos predictivos. Estos utilizan sintomas referidos por los pacientes
combinados con variables demograficas y antropométricas. Los modelos
predictivos han sido disefiados con 3 objetivos: 1. Excluir el diagndéstico de SAOS
cuando la probabilidad es tan baja que es innecesaria la realizacion de otro
estudio. 2. Establecer una posibilidad de diagnostico a priori, previo a la
realizacion de un estudio dividido. 3. Priorizar a los pacientes que necesitan una
polisomnografia. En general tienen una buena sensibilidad (>85%) pero baja
especificidad (<55%), lo que indica que la mayoria de los pacientes con SAOS
seran detectados, sin embargo muchos pacientes sin la enfermedad seran

referidos para ser estudiados. °
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Se han descrito en la literatura diversos modelos predictivos de SAOS; en
1990 Crocker™® utilizando modelos de regresion logistica, realiz6 un modelo
predictivo basado en la presencia de hipertensién arterial sistémica (HAS), apneas
presenciadas, edad e indice de masa corporal (IMC) con una sensibilidad de 92%
y una especificidad de 51%; en 1991 Hoffstein! con los datos de edad, sexo, IMC
y presencia de ronquido, realizaron un modelo que obtuvo una sensibilidad de
60% y una especificidad de 63% para clasificar a pacientes como portadores
(indice de apnea hipopnea (IAH) >10) o no de SAOS (IAH <10). En 1994
Flemons®? realiz6 un modelo predictivo basandose en la circunferencia de cuello,
presencia de HAS, ronquidos y apneas; el cual demostré que los pacientes con un
resultado > 15 tienen una probabilidad de 81% de padecer la enfermedad. En
2002%°, se publicé una versién simplificada para el modelo de SACS (Sleep Apnea
Clinical Score), el cual establece que basados en la circunferencia de cuello en
centimetros y sumando 4 puntos en presencia de HAS, 3 puntos si es roncador
habitual y 3 si presenta apneas, se tendra un valor predictivo. Puntajes menores
de 43 tienen baja probabilidad, puntajes de 43 a 48 son de probabilidad intermedia
(4 a 8 veces mas probable) y puntajes mayores de 48 de alta probabilidad (20
veces mas probable) de padecer SAOS. En 1995 Maislin®® realiz6 otra ecuacién
que estima la probabilidad de que el paciente tenga un IAH >10, en base a datos
clinicos: edad, IMC y sexo con un valor predictivo positivo (VPP) de 75%, valor
predictivo negativo (VPN) 74%; sensibilidad 88% y especificidad 55%. Tsai'* en
2003 demostré que el espacio cricomental menor a 1.5cm, el grado faringeo
mayor a 2 y la presencia de maloclusion son predictores para la presencia de
SAOS. Este conjunto de hallazgos a la exploracion fisica tienen un VPP de 95%,
un VPN de 49%, sensibilidad de 40% y especificidad del 96%. Un espacio
cricomental mayor a 1.5cm excluye la posibilidad de SAOS (VPN del 100%).

En un estudio prospectivo realizado en 2000 por Rowley et al°, se analizé
la utilidad del modelo de Crocker, Maislin, Flemons y Hoffstein en 370 pacientes,
concluyeron que éstos modelos no fueron lo suficientemente especificos para ser

Gtiles en la discriminacion de pacientes con o sin SAOS; pero los proponen como
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una buena opcion para priorizar a pacientes para estudios polisomnograficos
divididos.

En 1997 Kushida®® publicé un modelo basado en medidas antropométricas
craneofaciales. Este modelo se aplic6 a 300 pacientes (224 hombres y 76
mujeres); en pacientes con IMC<25 sélo la primera parte de la formula es aplicable
y refleja el involucro craneofacial, mientras que la segunda parte de la férmula
refleja el componente de la obesidad o sobrepeso. El punto de corte para ésta
férmula es 70, por debajo de éste se excluye la probabilidad de SAOS, mientras
valores por arriba de 70 son predictivos para SAOS. Se obtuvo un VPP de 100% y
VPN de 88.5% con una sensibilidad de 97% y especificidad del 100% para el
diagnéstico de SAOS (IAH>5). Se muestra a continuacion la tabla de resultados

original del articulo. (Formula en anexo 1)

Variable Patients Patients Total Sensitivity Specificity Positive Predictive  Negative Predictive
with OSAS  without OSAS  Patients (95% CI (95% CI) Value (95% CI) Value (95% CI)
= — % -

Morphometric model value = 70 248 0 248 97.6 (95-98.9) 100 (92-100) 100 (98.5-100) 88.5 (77-96)

Morphometric model value < 70 6 46 52

Total 254 46 300
BMI > 25 kg/m? 235 12 247 925(89.3-958) 739(61.2-866) 95.1(925-97.8) 64.1(51.2-77.1)
BMI = 25 kg/m? 19 34 53

Total 254 a6 300
Neck circumference = 40 cm 154 3 157 606 (546-666) 934(863-100) 98.1(95.9-100) 30.1 (22.6-37.6)
Neck drcumference < 40 ¢m 100 43 143

Total 254 45 300

* BMI = BMI, OSAS = cbstructive sleep apnea syndrome

En cuanto al componente craneofacial: un paladar alto, arcos dentales estrechos y
un mayor traslape horizontal entre incisivos superiores e inferiores, son
caracteristicas craneofaciales que elevan la probabilidad de SAOS. En cuanto al
componente de sobrepeso: mayor indice de masa corporal y mayor circunferencia
de cuello, son caracteristicas que elevan probabilidad de SAOS. (anexo 2)

El modelo ha sido estudiado en otras poblaciones sin obtenerse los
mismos resultados”*8. El grupo de Jung et al de Corea'®, estudio una poblacion
de 70 pacientes, 16 de ellos sanos y 54 con diagnostico de SAOS por
polisomnografia, ellos al estudiar el modelo obtuvieron una sensibilidad de 89%,
especificidad de 94% con un VPP de 98% y VPN de 71%. En 2006 Soares et al
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7 en Brasil, estudié un grupo de 80 pacientes, 60 de ellos diagnosticados por

polisomnografia con SAOS; ellos propusieron el modelo de Kushida como
herramienta para intentar clasificar a los pacientes por gravedad de SAQOS, sin
lograr tal objetivo. Todos los valores del modelo que obtuvieron fueron menores de
70, incluso los pacientes con SAOS grave, sin embargo obtuvieron una diferencia

significativa del valor del modelo entre los grupos.

Justificacion

El SAOS es una enfermedad con una alta prevalencia y representa un
problema de salud publica nacional. En México contamos con escasos
laboratorios de suefio para poder detectar a toda la poblacion que cursa con la
enfermedad. Creemos que seria de enorme utilidad contar con una herramienta
clinica para el otorrinolaringélogo que ayude a diferenciar a los sujetos, de los
pacientes con SAOS. Lo anterior con la finalidad de dar prioridad a aquellos
pacientes que requieran de manera mas oportuna el estudio instrumentado y que
se traduzca en un esquema de tratamiento expedito. De igual manera podria ser
criterio para no realizar estudio en aquellos con una baja probabilidad de SAOS.
Dado que el MM cuenta con virtudes notables como prueba predictiva, el equipo
que requiere es de facil acceso y costo, es sencilla de aplicar y puede ser de
dominio y uso de cualquier otorrinolaringélogo y especialidades afines en el
consultorio, creemos que es oportuno contrastar el desempefio en nuestra

poblacion..

Objetivo principal

Validar el MM propuesto por Kushida para escrutinio de pacientes con SAOS.
Objetivos secundarios

Comparar el desempefio del cuello ajustado para la prediccion de apnea del
suefio S.A.C.S. contra el MM.

10
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Hipotesis nula: EI MM no discriminara correctamente a los pacientes con SAOS
Hipotesis alterna: El MM discriminara correctamente a los pacientes con SAOS
Material y Métodos

Disefio del estudio: Prospectivo, observacional, transversal.

Criterios de Inclusion

1. Adultos mayores de 18 afios
2. Saturacion de Oxigeno > 88% alerta 'y en reposo

Criterios de Exclusiéon

Pacientes que cursen con otros trastornos del dormir.
Deformidades craneofaciales

Paladar hendido

1.

2

3

4. Maloclusién severa con clasificacion Angle 2 0 3

5. Antecedente de cirugia maxilofacial reconstructiva.

6. Pacientes con apertura oral limitada, menor a 20° entre maxila y mandibula

7. Ausencia de incisivos centrales y/o de segundos molares tanto superiores
como inferiores.
Uso de protesis dentales

Rechazo en la participacion del protocolo

Criterios de Eliminacién.
1. Edéntulo mandibular y/o maxilar de piezas dentales necesarias para

obtener las mediciones.

11
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Seleccién de pacientes

Se invito a pacientes que acudieron por primera vez a la clinica de Trastornos
Respiratorios del Dormir, que fueron enviados por sospecha clinica de SAOS y
ademas se reclutaron sujetos voluntarios sanos (asintomaticos y sin antecedentes
patologicos relevantes) no obesos como grupo control. De manera inicial fueron
valorados por un médico adscrito a la clinica de Trastornos Respiratorios del

Dormir del Instituto.
Polisomnografia

Se les realizd a todos los participantes polisomnografia nocturna basal o dividida,
en caso de ameritar ventilacibn mecanica no invasiva con criterios de tratamiento
de la Academia Americana de Medicina del Suefio, con un equipo Grass (Grass-
Telefactor, Astro Med Inc., West Warwick, RI, EE. UU.); con sefiales para
electroencefalograma (F4M1, C4M1, O2M1), electro-oculograma, electromiograma
de mentdn, electromiograma de tibial anterior, flujo por termistor y por punta nasal,
micréfono para ronquido, sensor de posicion corporal, electrocardiograma,
saturacion de oxigeno, esfuerzo respiratorio por pletismografia por inductancia. La
calificacion del estudio se realizé manual de acuerdo a los criterios actuales de la
Academia Americana de Medicina del Suefio. Se defini6 apnea como un cese en
la respiracion de por lo menos 10 segundos, hipopnea como una reduccion en la
amplitud del flujo nasal mayor al 50% del basal por mas de 10 segundos, asociado
a una desaturacion >3% o un alertamiento electroencefalografico. Se clasificaron
como eventos obstructivos cuando ocurren en asociacién a esfuerzo inspiratorio,
en contraste se clasifican como centrales cuando carecen de asociacion con
esfuerzo inspiratorio. Se clasificaron a los participantes de la siguiente manera:
Sin apnea en presencia de un IAH<5, SAOS leve con IAH de 5 a 15, SAOS
moderado de 15 a 30 y SAOS grave >30 eventos por hora.

12
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Evaluacion de pacientes

Posterior a la realizacion de PSG, en una primera fase del estudio, fueron
examinados por un mismo otorrinolaring6logo, quien realizé las mediciones en
dos ocasiones para obtener un promedio de ambas tomas. Posteriormente se
realizaron las mismas medidas por un segundo examinador con la finalidad de

evaluar el acuerdo entre dos examinadores independientes.

Las mediciones se realizaron en la sala de endoscopias de consulta externa del
Departamento de Otorrinolaringologia del Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias “Ismael Cosio Villegas”. En la misma bascula y por duplicado se
realizaron las mediciones de peso y talla y posteriormente se calculé el IMC (peso
en kg/ talla en m?). Se realiz6 la toma de tensién arterial posterior a 10 minutos de
reposo con el mismo esfigmomandmetro y estetoscopio. Se midi6 la circunferencia
del cuello con misma cinta métrica en centimetros, a nivel de la membrana
cricotiroidea. En el sillon de exploracion, sentado, con respaldo a 90° se realizan
las mediciones de cavidad oral con un compas para electrocardiograma (Miltex Inc
ref 1-3015), al cual se le retiré la punta filosa previo a su uso dejando una
superficie roma para evitar lesionar la mucosa de los pacientes. Se colocaron los
extremos del compas entre las estructuras orales a ser medidas y sin mover
apertura se trasladé a regla flexible graduada en milimetros para registro de
medida. Para la toma de altura de paladar se colocé compas previamente abierto
a 20° con transportador, entre incisivos centrales derechos para obtener apertura
oral deseada y se midio la distancia entre el paladar duro y el dorso de la lengua

en reposo.
Analisis estadistico

Los datos se almacenaron en un programa Excel y se analizaron con el
programa de estadistica STATA 10. Las variables se reportan de acuerdo a su
distribucion para ulterior procesamiento en el analisis bivariado, analisis de
varianza y modelos de regresion multivariable; asimismo para calculo del

desempefio diagnéstico se utilizé el modelo propuesto por Seed y colaboradores.*

13
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La construccién de las curvas R.O.C. se realizé por el método no paramétrico. La
variable dependiente fue el MM en un continuo, las independientes fueron

derivadas del estudio de polisomnografia y clinicas.

Con la finalidad de eliminar errores con el célculo manual, la férmula se introdujo

en el programa estadistico STATA 10 para el resultado de cada individuo.

Para el calculo del tamafio de la muestra utilizamos los datos publicados por
Kushida y colaboradores, 95.3 + 21.2 para pacientes con SAOS y 61.6 = 6.2 para
controles, a= 0.05 3=0.90 relacion de muestras 1:5, resultaron 5 controles y 25
pacientes con SAOS con 20% de muestras perdidas la muestra fue de 6:30;

asimismo el célculo para ABC con a= 0.05 =0.90 con una relacion 1:5 fue similar

(T-F

ABc. -l AU

max— min

S —

(44— 1)
donde

S T_T max = FPR2 — FPRI

A=

min = 22X (FPR2 + FPR1)
2

Formula general para el calculo muestral
utilizando diferencias de medias para el MM. Férmula general para el calculo muestral utilizando
Resultados diferencias de Aréas Bajo la Curva (ABC) para el MM.

Se reclutaron a 97 pacientes de los cuales se excluyeron a 36, todos ellos por
ausencia de una o mas piezas dentales necesarias para las mediciones. Las
caracteristicas de la poblacién excluida se muestran en el anexo 3. Para la
validacion del MM se incluyeron a 61 pacientes. Se estudiaron a 9 sujetos y a 52
pacientes con SAOS. La mediana de edad del grupo sano fue de 31 afios (29-43),
y del grupo con SAOS de 40 (31-48). La mediana del IMC en el subgrupo de
sanos fue de 24.87 kg/m? y del subgrupo de pacientes con SAOS de 31.72 kg/m?,
lo cual resulté estadisticamente significativo (p 0.001). En el cuadro 1 se muestran
las caracteristicas generales de la poblacion. Las siguientes variables resultaron
estadisticamente significativas (p< 0.05): clase de Mallampati, circunferencia de
cuello y SACS. En un modelo de regresion logistica del MM 70 encontramos que
la clase de Mallampati tuvo una RM de 3.34 (IC95% 1.65-6.74) R? 0.20
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Validacién del Modelo Morfométrico de Kushida para diagnostico de SAOS en poblacién mexicana

Caracteristicas Control Pacientes con SAOS
grupo de estudio (n:9) (n:52) P
Edad (afios) 31 (29-43) 40 (31-48) 0.09
Género (F:M) 6/3 17/35 0.07
IMC(kg/m?2) 24.87 (23.4-27) 31.72 (26-35.3) 0.001
Clase de Mallampati 2(1-2) 3(2-4) 0.035
Amigdalas (0:1) 8:1 457 0.66
Perimetro cuello (cm) 34.5 (33-36) 39.8 (37.8-44) 0.001
Mx (mm) 41(38-42) 42 (40-43) 0.47
Mn (mm) 38.5 (36-41) 41 (39-42.5) 0.14
P (mm) 25 (20-30) 24 (20-29) 0.77
0J (mm) 3(2-4) 3(2-4.3) 0.43
Escala de Epworth 7 (4-7) 8(3-17) 0.20
IAH 1.2 (0.4 -2.4) 44.85 (13.6 - 80.8) 0.000
Sp02 PSG 94.5 (92.4-95.6) 91 (84-93) 0.003
Componente 35 (34-40.5) 36 (32-41.75) 0.86
craneofacial
Componente obesidad 9.6 (4.12-12.61) 27.63 (16.4-41.04) 0.009
MM 41 (35.6-45.6) 61.3 (45.5-75.3) 0.001
SACS 36 (34-36.5) 45.25 (39-50.75) 0.000

CUADRO 1: F: femenino, M: masculino, IMC: indice de masa corporal (kg: killogramo, m:metro),Amigdalas 0: no obstructivas, 1: obstructivas, Mx:
Distancia intermolar maxilar, Mn: Distancia intermolar mandibular, P: alto paladar, OJ: Traslape horizontal de las coronas de los incisivos centrales
derechos maxilares y mandibulares. IAH: indice de apnea hipopnea SpO2 : saturacién de oxigeno promedio durante polisomnografia, SACS: Sleep
Apnea Clinical Score. Valores expresados en mediana (intervalo intercuartilar p25-p75)

En el cuadro 1 también se muestra la mediana de las medidas craneofaciales
para cada uno de los subgrupos. Ninguna las medidas craneofaciales, es decir
alto de paladar, distancia intermolar maxilar, distancia intermolar mandibular y

traslape horizontal entre incisivos resultaron estadisticamente significativas.

La mediana del valor del MM en la poblacién sana fue de 40.5 (35.6-45.6), del
grupo de apnea leve 47.8 (44-62), apnea moderada de 49.4 (44.9-69.6) y el grupo
de apnea grave 72 (48.7-80) (cuadro 2). Existe diferencia significativa de los

valores del MM entre los grados de SAOS.
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Validacién del Modelo Morfométrico de Kushida para diagnostico de SAOS en poblacién mexicana

Sanos Apnea leve Apnea moderado Apnea grave
[n=3}) [n=14) [n=T7) [n=31}) p
Componente 35 39 38 35 033
craneo facial [34-40.5) [33-45) [34-42) [30-40) '
Componente 9.6 217 15.4 338 0.00
obesidzd [4.1-12.8) [15-25) [3-27.5) [25.4-42.8) .
40.5 47.8 4394 72
Kushida 0.00
[35.5-45.6) [44-52) [44.9-59.5) [45.7-80)

Cuadra T Medianas 2 imarvaio ImSoouaniian de oS componamiss  Granediadal. componams de abeskdad v wvalar dal modsia markEnAtien 92 HuEni

Se decidi6 analizar si el componente craneofacial tenia diferencia significativa
entre los grupos y para analizar la contribucién de éste componente al valor final
del modelo. Las medianas tanto del componente craneofacial como el componente
de obesidad (IMC y circunferencia de cuello) se muestran en el cuadrol. No existe
diferencia estadistica en la contribucién de las medidas craneofaciales entre
sujetos y pacientes con SAOS (p 0.86), contrario a esto se demostré diferencia
estadistica en el componente de obesidad (p 0.009). De igual manera como se
muestra en el cuadro 2, tampoco resulto estadisticamente significativo el valor del
componente craneofacial para los diferentes subgrupos de grado de SAOS
(p 0.39). Sin embargo el valor final del modelo resulté ser estadisticamente

significativo a expensas del componente de obesidad.

El MM con el punto de corte de 70, como originalmente descrito, se obtuvo una
sensibilidad del 100%, especificidad del 21.43%, con VPP de 36.54% y VPN del
100% para diferenciar a los pacientes con SAOS (IAH >5) de los sanos (IAH <5)
(cuadro 3). Con la finalidad de probar la utilidad del MM en la poblacién con un
IAH = 20 encontramos una sensibilidad de 89.5 (IC95% 67-99), especificidad de
52.4 (IC95% 36-68%), razén de verosimilitud positiva de 1.88 y negativa de 0.20,

clasificando correctamente al 64% de la poblacion (anexo 4)

16



Validacién del Modelo Morfométrico de Kushida para diagnostico de SAOS en poblacién mexicana

Varizble Sanos Con 5A05 Total Sensibilidad Especificidad VPP VPN
[I1AH =5} (I1aH=5]) [953 IC) [35% IC) [35%IC) [35%IC)
n ¥
Kushida =70 a 19 19 100 2143 36.54 100
Kushida <70 9 33 42 [82.35-100) [10.3-36.81) [23.5-51) [66.4-100)
Total 9 52 61
=/m? 7
:EE:E;S}(‘:'“E : 4: ;; 91439 3571 B2.69 EE5.56
Tutal_ kg/m 9 £n £l [79.62-97.63) [12.76-64.86) [69.67-91.77) [21.2-B6.3)
Cuello=40cm 1 26 27 ’
Cuello <40 em 8 26 24 3.3 \ 2..3'53 - =0 . E..E'EB -
Tatal 9 £o £l (81.03-9991) (10754117} (3581-6419) ([51.75-99.7)

Cuzdro 3;, Kushida 70 SAOS =5 IMC: indice de masa corporzl, |4H: indice de apnea hipopnes, ABC 0.83 [IC353% 0.71-0.94)

En la figura 1 se muestra una
comparacion de curvas ROC que
la similitud entre la
MM, IMC vy

circunferencia de cuello para

muestra

capacidad del

discriminar pacientes con SAOS

de sujetos.

Figura 2
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Comparacion de curvas R.O.C. Muestran capacidades similares para detectar a los
pacientes con SAOS (P=0.96), el ABC para el MM fue de 0.83 (IC95%0.71-0.94), la
circunferencia del cuello fue de 0.85 (IC95%0.71-0.98) y del IMC fue de 0.84 (IC95%
0.73-0.95)

Comparacion de curvas R.O.C. entre el M.M. y S.A.C.S. No muestran ser diferentes
estadisticamente P=0.77, el ABC del MM fue de 0.83 (IC95% 0.71-0.94) y del SACS

0.86 (IC95% 0.70-1)

En la figura 2 se muestra la comparacion
entre el MM y el modelo de SACS con
curvas ROC; en las cuales se demuestra
gue el MM muestra desempefio similar al
SACS para discriminar a los pacientes con
SAOS
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Validacién del Modelo Morfométrico de Kushida para diagnostico de SAOS en poblacién mexicana

Confiabilidad interobservador.

En cuanto a la primera fase del estudio, el acuerdo interobservador fue
analizado con el coeficiente de correlacion intraclase (CCI) de una muestra
aleatoria de 22 participantes (8 mujeres y 14 hombres), de los cuales 3 fueron
sujetos y 19 con SAOS. En lo que se refiere a la altura del paladar el CClI fue de
0.40 (IC95% 0.21-0.75) y la probabilidad de que los dos examinadores fuera
similar fue P=0.03, la distancia Figura 3
intermolar maxilar fue 0.92 (1C95% Limites de acuerdo 95%
0.85-0.99), en la  distancia .
intermolar mandibular fue 0.91
(IC95% 0.83-0.98), el traslape
horizontal de los incisivos fue de
0.91 (IC95% 0.84-0.94). Para el
calculo del MM el CCI fue de 0.90
(IC95% 0.81-0.98), la probabilidad a0 160 120

Promedio de examinador 1y 2

20 o

-20

Diferencias de examinador 1y 2

de que las mediciones fueran

Grafico de Bland v Altman gue permite observar las diferencias entre el

.. . calculo de las mediciones de dos examinadores independientes respecto del

similares fue 0.00, en la figura 2 se  wodel de Morfométrico. £ CCI fue 0.20 (1C95%0 81-0.98), &l promedio de
las diferencias fue -0.13£19 {1C95%-37 53 a 37.27)

muestran el grafico de Bland y

Altman del modelo.

De los acuerdos analizados se distingue la altura del paladar como la que
mayores variaciones tuvo entre los dos examinadores pero no fue

estadisticamente significativa y el calculo para el modelo fue similar.
Punto de corte para nuestra poblacién

Utilizando una de las mayores razones de verosimilitud pudimos encontrar un
mejor punto de corte para nuestra poblacion, el cual fue de 46 lo que nos permitio
elevar la especificidad al maximo sin perder significativamente sensibilidad. Al
establecer un éste punto, la sensibilidad fue del 95.1% (IC95% 83.5-99.4),
especificidad del 35%(1C95% 15.4-59.2) con un VPP del 75%(1C95% 61-86) y
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VPN 77.8% (1C95%40-97.2) LR+1.46(1.05-2.03) LR- 0.13(.03-.61), la RM fue de
10.5 como factor de riesgo para SAOS (IAH>5) (anexo 5).

Discusiodn

El MM con el punto de corte propuesto por Kushida no es reproducible en la
poblacion estudiada ya que se obtuvieron valores menores, con una sensibilidad y
especificidad no tan buena como se describi6. Sin embargo se obtuvo una
diferencia estadisticamente significativa en el valor del MM entre los subgrupos;
ésta a expensas del componente de obesidad. No existio diferencia

estadisticamente significativa en las medidas craneofaciales entre los subgrupos.

Las medidas craneofaciales tuvieron un promedio menor al reportado por
Kushida®® y Jung *® y similar a los reportados por Soares™* . Kushida en su estudio
original reporté diferencias estadisticamente significativas entre medidas
craneofaciales de pacientes sanos y pacientes con SAQOS, esto puede estar
relacionado a factores genéticos®® ya que nuestra poblacion es similar a la latina
estudiada por Soares. Contrario a lo supuesto, no hubo contribucion
estadisticamente significativa de las medidas craneofaciales para prediccion de
SAOQOS, sin embargo de manera clinica analizamos casos individuales en los que
no se tenia sobrepeso y fueron las alteraciones craneofaciales el Unico factor para

colapso de la via aérea y SAOS.

El MM mostré un buen desempefio al compararlo a través de curvas R.O.C. con
otros marcadores clinicos predicitivos, de efectividad comprobada, como lo son el
IMC vy la circunferencia de cuello®’, mostrando ABC similares. De igual forma el
MM mostré su efectividad al ser comparado a través de curvas R.O.C. con ABC

similares a la del SACS.

La repetitibilidad de las mediciones interobservador fue adecuada, ya que mostro
un coeficiente de correlacion interclase mayor de 0.9, esto nos habla de que el
modelo podria ser realizado por cualquier profesional de la salud y obtener

medidas confiables para la obtencion del valor del modelo. El Unico valor que
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mostro un CCl de 0.4 fue el alto del paladar y esto se debi6 a una mayor
complejidad en la medicion, ya que se debe establecer una apertura oral exacta
de 20° y por cuestion de cooperacion del paciente puede haber variabilidad. A
pesar del CCI obtenido, la probabilidad de que fuera similar entre los dos
examinadores fue de 0.03. Se debera realizar en otra fase de éste estudio,

medidas consecutivas para establecer la validez intraobservador.

Proponemos para nuestra poblacion un punto de corte para el MM de 46, el ctal
tiene una sensibilidad del 95% con una mejor especificidad (35%), lo cual
resultaria atil como prueba de consultorio para el escrutinio de pacientes y para
poder priorizar a los pacientes para programacion de polisomnografia. Ademas
otra modificacion propuesta, ademas del punto de corte, es utilizar el MM para
discriminar a pacientes sanos de pacientes con apnea grave (IAH>20), lo cual nos
da una sensibilidad de 73% y especificidad del 65%.(anexo 6)

El SAOS es una entidad compleja caracterizada por colapso/obstruccion de la via
aérea superior durante el suefio. El examen fisico y exploracion de la via aérea
superior da importantes datos para sospechar la enfermedad. Los modelos
predictivos no podrian sustituir a la polisomnografia para el diagndstico, pero
tienen el potencial de hacer eficiente la atencién de los pacientes que requieren

ser estudiados o referidos a clinica de trastornos del suefio.

El promedio del IMC en la poblacion estudiada fue de 30.8 lo cual corresponde a
obesidad grado 1 segun la WHO (World Health Organization), El grupo de SAOS
tiene una diferencia estadisticamente significativa comparada con el grupo de
sujetos, lo cual confirma que el IMC esta relacionado con la presencia y severidad
del SAOS*. De igual forma la mediana de la circunferencia del cuello del grupo
estudiado fue de 39 cm, con diferencia estadisticamente significativa entre los
subgrupos, lo anterior corrobora la relacién descrita en la literatura, que a mayor
circunferencia de cuello se incrementa la severidad de la apnea'. Se estudi6

12,13

también el Modelo de Flemons SACS, el cual resulto al igual que lo reportado ,

estadisticamente significativo y correlaciona con el grado de apnea.

20



Validacién del Modelo Morfométrico de Kushida para diagnostico de SAOS en poblacién mexicana

En cuanto la escala de Epworth, no resulto estadisticamente significativa entre los
subgrupos, posiblemente se deba a que algunos de los controles son residentes
de medicina y esto pueda condicionar somnolencia diurna debido a privacion de

sueno.

Existio diferencia significativa entre la SpO2 basal y durante PSG, entre los
subgrupos, lo que puede estar relacionado a la mayor colapsabilidad de la via
area en apneicos graves, debido a otros factores anatémicos que también
resultaron estadisticamente significativos, como la clase de Mallampati, el grado
de espacio faringeo posterior y presencia de un espacio cricomental menor de 1

cm.

Es importante notar que en ésta muestra de pacientes se excluyé al 37% de la
poblacién inicial, por falta de piezas dentales, lo que resulta una importante

limitante de éste modelo predictivo en nuestra poblacion.

Aungue se cumplié con el tamafio de muestra calculado, se requiere de ampliar la
poblacion estudiada, sobre todo del grupo control para poder demostrar otras
diferencias estadisticamente significativas. También una limitante del estudio, es
gue la poblacién estudiada fue referida por sospecha clinica de SAOS, lo que hace
que la muestra tenga en su mayoria pacientes con apnea grave y no se tenga una
muestra con todo el espectro que se encontraria en una muestra de poblacion

general.
Conclusiones

El MM es una excelente herramienta clinica para identificar a los pacientes pero
tiene una limitada capacidad para identificar a los sujetos. No pudimos reproducir
el alto desempefio del MM que originalmente reportd Kushida, probablemente
porque nuestros rasgos craneofaciales sean diferentes®®, de tal forma que la
principal contribucion al modelo fue aportada por el componente derivado de la
obesidad. EI IMC, el perimetro de cuello y el valor del SACS son parametros de

utilidad clinica en el abordaje de pacientes con SAOS.
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ANEXO 1 : Modelo Kushida

P+ (Mx =Mn) + 3 x OJ +3 x [Max (IMC -25,0)] x (NC + IMC)

membrana cricotiroidea

P (alto paladar (mm)): distancia entre el dorso de
lengua (surco lingual medio) y el punto mas alto del
paladar. La lengua en posicion reposo y punta de
incisivo maxilar y mandibular en angulo de 20° con
condilo mandibular.

Mx: Distancia intermolar maxilar (mm)- distancia entre
superficies mesiales de las coronas de los segundos
molares maxilares.

Mn: Distancia intermolar mandibular (mm) - distancia
entre superficies mesiales de las coronas de los
segundos molares mandibulares

0J: Traslape horizontal de las coronas de los incisivos
centrales derechos maxilares y mandibulares.

IMC: indice de masa corporal (kg/m?)

NC: Circunferencia de cuello(cm) a nivel de

Un compas fijado en 20° se coloca entre los incisivos centrales derechos superior e inferior;
obteniendo asi la apertura oral deseada. Un segundo compds se coloca para obtener las medidas
orales ya mencionadas y se mide la apertura del compés con regla graduada en mm.
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ANEXO 2: Componentes craneofaciales del MM.

>70  SAOS

Alto del paladar Traslape horizontal

ANEXO 3 Caracteristicas del grupo de excluidos

Caracteristi
cas grupo Excluidos
de excluidos
Sanos Apnea leve ms‘ggfjdo Apnea grave Total
(n=4) (n=6) (n=6) (n=20) (n=36)
~ 56.5 57 57 56.5 57
Edad (afios) (43-60) (55-59) (45-67) (46-63) (46-62)
Genero
(F:M) 2:2 5:1 3:3 13:7 23:13
3147 3354 2935 38 3355
IMC(kg/m2) (26.18-37.3) (30.14-40.99) (27.4-31.5) (31.37-43.35) (29.59-41.28)
Perimetro 41.25 39 36.25 42.25 41.75
cuello (cm) (37.25-44.5) (38-44.5) (35-41) (40-45) (37.5-44.5)
) 74 77.5 76 71 76
FC (lat/min) (71-83) (76-85) (69-86) (66.5-88.5) (68.5-86.5)
93 92 925 92 92
SpOz basal (86.5-93.5) (89-96) (89-93) (90-93.5) (90-93.5)
Clase de 2.5 3 3 35 3
Mallampati (2-3.5) (2-3) (2-3) (3-4) (2.5-4)
. 0=3 0=6 0=5 0=16 0=30
Amigdalas 1=0 1=0 1=0 1=2 1=2
E h 7.5 55 165 135 125
pwor (35-12) (5-20) (6-22) ((9-20) (55.5-20)
SACS 46.75 475 4125 4875 48.25
(38.75-53) (44-54.5) (41-44) (47-53) (43.75-53)

F: femenino, M: masculino, IMC: indice de masa corporal (kg: killogramo, m:metro),Amigdalas 0: no obstructivas, 1: obstructivas, .IAH: indice de
apnea hipopnea SpO2 : saturacién de oxigeno promedio basal, SACS: Sleep Apnea Clinical Score. Valores expresados en mediana (intervalo
intercuartilar p25-p75)
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ANEXO 4
Sanos Con SAOS Total Sensibilidad Especificidad VPP VPN
(IAH <20} (1AH=20) (35 IC) [95% IC) [95%IC) [95%IC)
n %

. - - £9.47 E2.38 4595 51.67
Bushide >70 : 17 3 [56.86-98.7) (35.4268) | (29.49-6308) | (73-98.97)
Kushiga <70 2 20 42

Tatsl 24 37 61

Kushida 70 SA0S»20 ABC 0.7 (0.6-0.8) LR+ 1.84 (1.29-2.62) LR- 0.23(.07-.78) OR 7.68(1.79-32.9)
ANEXO 5 Andlisis de diferentes puntos de corte para el modelo
Sznos Con 5405 Total Sensibilidad Especificidad VPP VPN
[IAH <5} [IAH=5] [353% IC) (953 IC) [95%IC) [35%IC)
n %

) BB.2 30 B6.5 333
Buahige >40 5 4 1 [76.1-95.8) [6.67-65.2)) 74.2-7.48) 7.49-70.1)
Kushiga <40 3 7 10

Total } 52 51
Kushida 40 SADS ABC 0.50 (.43-74) LR+ 1.26(.83-1.91) LR- .33(.11-1.31)QR 3.21 (0.71-14.9)
Sanos Con 5A05 Totzl Sensibilidad Especificidad VPP VPN
[IAH <5} [IAH=5] [353% IC) (953 IC) [95%IC) [35%IC)
n 5%

. 93.5 40 827 66.7
Bushige »43 : 4 46 [82.1-98.8) [16.3—67.7) | [69.791.8) [29.9-92.5)
Kushida <43 b 5 15

Total ? 52 51

Kushida 43 SAOS ABC 0.66 (.53-0.8) LR+ 1.56(1.02-2.37) LR- 0.16 {.04-57) OR 9.56 (2.15-41.9)

Sanos Con 5A05 Total Sensibilidad Especificidad VPP VPN
IAH <5) (1AH=5) ote [95% IC) 853 IC) [955IC) [953IC)
n %
. 95.1 35 75 77.8
=
Bushige »46 2 # 4 (83.5-99.4) (154-59.2) | (61.1-86) [40-97.2)
Kushida <46 7 13 20
Total ! 52 5l

Kushida 46 SADS ABC 0.65 (.53-.76) LR+ 1,46(1.05-2.03) LR-.16 (04-63) RM B.78 (1.85-41.7)
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Sanos Can SA0S Total Sensibilidad Especificidad VPP VPN
[IAH =5} [IAH=5) (355 1C) [958 1C) [a53IC) [a538IC)
n %
. 57 286 B15 BE.S
=
Byshiga >0 1 3 = (84.2-99.9) [13.248.7) [47-74.7) [51.8-99.7)
Kushiga <50 1 20 28
Total : 52 51
Kushida 50 SAD5 ABCO.62 (53-71) LR+ 1,35(1-1.73) LR- .15 (.02-79) RM B.98(1.45-55.5)
ANEXO 6
Sanos Can 5A05 Total Sensibilidad Espacificidad VPP VPN
(IAH <20} [I1AH=20) (a5 1C) (953 1C) [95%IC) [a5IC)
n %

S ’ 73.2 &5 B1 £4.2
Kushida >46 H 30 # [57.1-B5.8) (40.5-84.5) [64.8-92) [32.5-74.4)
Kushids <45 13 7 20

Total 24 37 61

Kushida 46 SAOS 20 ABC 0.69 (.56-.81) LR+ 2,09(1.12-3.91) LR-41 (.22-.75) RM 5.06 (1.64-15.7)
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