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RESUMEN

Antecedentes. La distrofia miotonica tipo I, es un desorden multisistémico
hereditario caracterizado por miotonia y debilidad muscular. Estos pacientes tienen varios
patrones de trastornos respiratorios relacionados al suefio que pueden ocasionar
hipertension pulmonar, Cor pulmonar y falla respiratoria, lo cual afecta la supervivencia
de estos pacientes. Un fuerte predictor de los trastornos respiratorios del suefio en estos
pacientes es la somnolencia excesiva diurna. Se han propuesto mecanismos centrales de
dafio que ocasionan los trastornos respiratorios del suefio, ademas de la debilidad
muscular. Objetivo. Determinar la relacion que existe entre Distrofia miotdnica con la
presencia de trastornos del suefio en estos pacientes. Material y métodos. Estudio
transversal, descriptivo, observacional. Se incluyeron 21 pacientes vistos en la consulta
de musculo y nervio del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia, a quienes se les
realizaron mediciones antropométricas, escala de somnolencia de Epworth y
Polisomnografia nocturna diagndstica. Se describieron caracteristicas demogréaficas de
los pacientes, indice de masa corporal, tiempo de evolucion, escala de somnolencia de
Epworth y variables polisomnogréaficas, utilizando estadistica descriptiva, asi como
medidas no-paramétricas como coeficiente de correlacion de Pearson y prueba de chi-
cuadrada. Resultados. De los 21 pacientes evaluados, el 57.1% tuvo somnolencia
excesiva diurna, la mayoria (57.3%), tuvo un IMC normal. Se encontr6 como Unico
trastorno del suefio al sindrome de apnea del suefio en 80.9% de los pacientes,
predominando el grado moderado de esta (38.1%). Dentro de los trastornos respiratorios
del suefio, los eventos principales fueron las hipopneas (80.6 +66), seguidas de las apneas

centrales (40.4 +65.3). El 72.6% de los pacientes presentd desaturacion de oxigeno



nocturna. Dentro de las correlaciones realizadas, s6lo fueron significativas la correlacion
entre el tiempo de evolucién de la enfermedad y el grado de desaturacion observada; asi
como el indice de apnea/hipopnea con el grado de desaturacion y el indice de masa
corporal con el indice de apnea/hipopnea. No se encontrd correlacion entre la
somnolencia excesiva diurna y la presencia de sindrome de apnea del suefio, ni tampoco
con el grado de desaturacion. No se encontré ningun otro tipo de trastorno del suefio en
los pacientes estudiados. Conclusiones. La distrofia miotdnica se asocia fuertemente
con la presencia de trastornos respiratorios del suefio, asi como con hipoxia nocturna. Los
pacientes con algun grado de sindrome de apnea del suefio e hipoxia nocturna, no
siempre presentaran sintomas diurnos como es la somnolencia excesiva diurna, por lo que
incluir dentro del protocolo de estudio una Polisomnografia diagndstica en estos paciente,
puede ayudar a intervenir terapéuticamente de forma temprana y disminuir el riesgo de

mortalidad en ellos.



ANTECEDENTES

La distrofia miotdnica tipo 1 (DMTI) es una enfermedad hereditaria causada por
expansion de un repetido CTG en el gen DMPK (protein cinasa de distrofia miotonica),
ubicado en el cromosoma 19. Se ha estimado una prevalencia de la enfermedad de 1 por
cada 8000 adultos en poblacién del EUA, siendo la distrofia muscular méas frecuente en
los adultos. (Culebras, A. et al. 2005)

Es un desorden multisistémico manifestado por miotonia, debilidad facial que
resulta en ptosis, disartria y paresia facial; disminucion de la fuerza distal en las
extremidades; afeccion del musculo cardiaco dando trastornos en la conduccion que
pueden ocasionar muerte subita; afeccion de la funcion enddcrina principalmente
resistencia a la insulina e hipogonadismo. Otras manifestaciones encontradas son
cataratas prematuras, antes de los 40 afios, calvicie frontal y atrofia de piel (Mankodi, A.

et al. 2008).

El diagndstico de la enfermedad se basa en la exploracion fisica, la cual es
altamente sugestiva de esta patologia, especificamente en estudios realizados para evaluar
la sensibilidad de la debilidad muscular se ha reportado que la debilidad en la
musculatura facial, en los masculos del cuello y en los musculos extensores de la mano,
tienen una sensibilidad del 100%; ademas de este diagndéstico clinico existen las pruebas
neurofisiologicas y dentro de estas la electromiografia, la cual es el principal estudio
paraclinico de utilidad antes de que esté disponible el estudio genético; la cual revela

trenes espontaneos de potenciales de unidad motora con una frecuencia caracteristica de



ascenso y descenso en frecuencia y amplitud Ilamadas descargas miotonicas con la
combinacion de potenciales de accion de unidad motora con caracteristicas miopaticas en
masculos distales; lo cual es altamente sospechoso de Distrofia miotdnica tipo 1 con una
sensibilidad de 90%, ya que la distrofia miotdnica tipo 2 tendra afeccion de tipo
proximal. El diagnostico preciso se realiza mediante prueba genética para demostrar la

expansion anormal del repetido CTG (Attarian, H. et al. 2000).

Un punto muy importante son las anormalidades en el sistema nervioso
central, las cuales pueden producir somnolencia excesiva diurna, la cual se define como
la incapacidad para mantenerse despierto y alerta durante la mayor parte del dia
resultando en lapsos no-intencionados de suefio (Phillips, MF. et al. 1999). Esta
representa una de las principales manifestaciones tempranas de la enfermedad,
presentandose en aproximadamente el 33% de los pacientes con distrofia miotdnica,
como lo reportado por Luc Laberge y colaboradores quienes hicieron su evaluacion
mediante el uso del cuestionario de suefio de la universidad de Standford, encontrando
mayor proporcion de hipersomnia diurna en pacientes con DMTI que en los controles
particularmente en aquellos pacientes que tenian mayor grado de debilidad muscular; este
autor relacion6 ademas la presencia de hipersomnia diurna con él indice de masa
corporal, asi con él nimero de repetidos CTG; sin embargo, se encontré que la
somnolencia excesiva diurna en los pacientes con DMTI esta relacionada con el grado de
debilidad muscular en los pacientes, pero no con el nimero de repetidos CTG (Laberge,

L. et al. 2004).



Su fisiopatologia no estda aun bien entendida, existen varias anormalidades
descritas.  Ono y colaboradores, realizaron un estudio en el cual se realiz6
inmunohistoquimica a tejidos obtenidos de necropsia de pacientes con distrofia miotdnica
tipo I, encontrando en aquellos con hipersomnia una pérdida importante de neuronas
serotoninérgicas (5-hidroxitriptamina) en los nucleos dorsales del rafé y en el ndcleo
central superior, a diferencia de los pacientes sin hipersomnia en los cuales no se
encontraba tal pérdida (Ono, S. et al. 1996). Se ha demostrado que los nlcleos dorsales
del rafé son los principales productores de neuronas serotoninérgicas (5-HT) en el tallo
cerebral y juegan un papel fundamental en la regulacion del ciclo suefio-vigilia, se ha
propuesto que estas neuronas pudieran estar relacionadas con la regulacion del suefio de
ondas lentas. Gracias a este estudio, se demostré claramente y por primera vez esta
reduccion en las neuronas 5-HT en los nucleos del rafe y el central superior y que el
sistema serotoninérgico era el principal involucrado en la fisiopatologia de la
hipersomnia en pacientes con Distrofia miotonica tipo | (Khandelwal, D. et al. 2002,
Culebras, A. et al. 2005).

Otros estudios muestran afeccion en el nucleo dorso medial del tdlamo que
puede ocasionar un sindrome taldmico medial; asi como disfuncién del sistema
hipocretina hipotalamico que resulta en hipersomnolencia. Ciafaloni y colaboradores,
realizaron un estudio con 38 pacientes diagnosticados con DMTI en el cual se midieron
los niveles de hipocretina en el liquido cefalorraquideo con el fin de correlacionar la
presencia de la hipersomnia con los niveles reducidos de hipocretina, realizandose
ademas estudio polisomnogréafico y test de latencias maltiples, dentro de sus resultados

no se encontrd diferencia significativa en los niveles de hipocretina entre los pacientes



con distrofia miotonica y los controles, sin embargo, si se relaciond la patologia con la
presencia de SOREMPs (Sleep Onset Rapid Eye Movement) que son una caracteristica
de la narcolepsia, lo cual al no estar relacionado con los niveles bajos de hipocretina,
hace considerar que la hipersomnolencia en la distrofia miotonica puede resultar de un
defecto intrinseco del sistema nervioso central que es distinto de la narcolepsia
(Ciafaloni, JE. et al. 2008). Broughton y colaboradores, encontraron en su grupo de 6
pacientes con distrofia miotdnica tipo | una fragmentacion en el suefio, latencias de
suefio REM (rapid eye movement) reducidas, asi como reduccion en el porcentaje de
suefio REM. Martinez-Rodriguez y colaboradores, encontraron que los test de latencias
multiples eran anormales en todos sus pacientes estudiados (una latencia de suefio <8

minutos) (Labergue, YH. et al. 2011).

Otras manifestaciones de la enfermedad son los trastornos respiratorios del
suefio tales como apneas obstructivas, hipopneas, apneas centrales, hipoxemia nocturna e
hipoventilacion nocturna (Anderson, K. et al. 2011; Pincherle, A. et al. 2011; Romigi, A.
et al. 2011). Finnimore y colaboradores, realizaron un estudio en 12 pacientes con
diagndstico clinico y electrofisiologico de DMTI, a los cuales se les hizo evaluacion
diurna con pruebas de funcion respiratoria y evaluacion nocturna con Polisomnografia
encontrando que los trastornos respiratorios del suefio con hipoxia son comunes en
pacientes con DMTI, que pocos pacientes tenian sintomas de estos, y que en los estudios
diurnos se puede observar la hipercapnia que empeora por la noche (Finnimore, AJ. et al.
1994). Los trastornos respiratorios del suefio estan relacionados principalmente con la

pérdida de la funcion de los musculos respiratorios particularmente el diafragma, que



predispone a cambios en la respiracién y oxigenacion durante el suefio, siendo
particularmente prevalentes en la fase REM del suefio, ya que es el periodo de méxima

atonia muscular (Van der Sluys, JMC. et al. 1994; Desali, H. et al. 2008).

El desarrollo de anormalidades respiratorias del suefio en pacientes con
distrofia miotonica no es simplemente causada por la debilidad muscular. Gilmartin y
colaboradores estudiaros 7 pacientes con distrofia miotonica, 7 pacientes con otro tipo de
padecimiento muscular no-mioténico y 7 controles sanos, comparando tanto el suefio
como la respiracion, encontrando que los periodos de hipo ventilacion y apneas (centrales
u obstructivas) ocurren en aquellos con distrofia miotonica, pero también en pacientes
que tienen otra patologia con debilidad muscular no-miotonica (Gilmartin, JJ. et al.
1991). Estos hallazgos proveen evidencia de que el control respiratorio central influye
importantemente en la generacion de hipersomnia diurna en estos pacientes, corroborado
por el hecho de que a pesar de que se manejen con ventilacion con presion positiva
continua, la hipersomnia diurna no se revierte completamente, en muchos casos los
pacientes mejorar con el uso adicional de farmacos como metilfenidato y modafinilo
(Damian, MS. Et al. 2001; Talbot, K. et al. 2003). Se ha utilizado estimulacién
magnética de la corteza cerebral en conjunto con registro del nervio frénico para evaluar
la integridad del control central de la respiracion, estos datos aunados a las observaciones
de pérdida neuronal en los nucleos medulares dorsal central, ventral central y
subtrigeminal; ademas de la severa pérdida neuronal y gliosis en el tegmento del tallo
cerebral en pacientes con distrofia mioténica soportan la hipdtesis de anormalidades

centrales causantes de los trastornos respiratorios del suefio (Brooks, SN. Et al. 2006).



En estos pacientes ademas como resultado de la debilidad muscular, se da
deformidad de las estructuras craneofaciales, presentdndose un estrechamiento en las
arcadas maxilares y se profundiza el paladar, lo cual puede contribuir al desarrollo de
apneas del suefio obstructivas. Muchos pacientes con distrofia miotonica experimentan
inestabilidad respiratoria solo durante el suefio sufriendo hipoventilacion, hipoxemia e
hipercapnia lo que se manifiesta adicionalmente como hipersomnia diurna (Van

Lunteren, E. et al. 1999; Giubilei, F. et al. 1999; Gibbs, JW. Et al. 2002).

Para realizar la evaluacion de la somnolencia excesiva diurna comdnmente
se utiliza la escala de Epworth, el cual consiste en ocho preguntas, cada una se califica
del 0 al 3 en base a la severidad, valores totales iguales 6 mayores a 16 indican un grado
severo de hipersomnia diurna (Kiyan, E. et al. 2010). Una vez que se diagnoéstica la
presencia clinica de somnolencia excesiva diurna, es necesario realizar una
Polisomnografia nocturna para documentar la disrupcién nocturna del suefio y la
presencia de trastornos respiratorios relacionados al suefio, para aquellos pacientes en los
que no se encuentran estos trastornos, se puede requerir un test de latencias maltiples
para descartar otros trastornos del suefio (Labanowski, M. et al. 1996; Quera Salva, MA.

Et al. 20086).

El manejo de estos pacientes se realiza con apoyo ventilatorio no invasivo

como lo es la presion positiva continua (CPAP), presion positiva de la via aérea binivel

(PAP), ventilacion con presion positiva intermitente nasal (NIPPV), oxigeno y raramente

10



traqueostomia. Ademas requieren manejo adicional con estimulantes para el
funcionamiento Optimo diurno. El tratamiento adecuado de la somnolencia excesiva
diurna y de los trastornos respiratorios del suefio puede mejorar y prolongar la vida de
calidad de los pacientes (Veale, D. et al. 1995; Mellies, U. et al. 2003; Labergue, L. et al.

2009).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Evaluar la relacion entre Distrofia miotdnica y trastornos del suefio en el Instituto

Nacional de Neurologia y Neurocirugia.

HIPOTESIS

Los pacientes con distrofia miotonica, presentaran trastornos del suefio como

resultado de las alteraciones a nivel del sistema nervioso central en esta patologia.

OBJETIVOS.

PRIMARIO
Determinar la relacion que existe entre Distrofia mioténica con la presencia de

trastornos del suefio en estos pacientes.

SECUNDARIOS

1. Determinar la relacion entre somnolencia excesiva diurna y trastornos

respiratorios del suefio.

2. Determinar la relacion entre hipoxia nocturna y somnolencia excesiva

diurna.

12



JUSTIFICACION.

La distrofia miotonica tipo I, es un desorden multisistémico que no solo afecta la
musculatura esquelética sino también se encuentra afeccion cardiaca, enddcrina, en el
sistema nervioso central y otras. Este padecimiento se relaciona con diversos trastornos
del suefio como trastornos respiratorios, apneas del suefio, hipopneas, apneas centrales,
hipoxemia nocturna e hipoventilacion nocturna; sin embargo también se relaciona con
somnolencia excesiva diurna, la cual se considera un predictor de algin trastorno
respiratorio relacionado al suefio. Los sintomas sugerentes son ronquido, apnea, suefio

diurno, cansancio matutino, despertares frecuentes, cefalea matutina.

Se ha considerado que la alteracion en el sistema nervioso central como
son la perdida neuronal a nivel de los nucleos del rafé y el nacleo central superior, juega
un papel fundamental en los trastornos del suefio de estos pacientes. Ademas de que
estas alteraciones contribuyen a la perdida de la productividad, disfuncion cognitiva,
accidentes y en general a una pobre calidad de vida para estos pacientes; es importante
resaltar la relacion que existe entre la presencia de trastornos del suefio en los pacientes
con Distrofia miotonica para determinar las medidas necesarias en su tratamiento y
reducir la discapacidad, el riesgo de muerte subita por insuficiencia respiratoria y mejorar

la calidad de vida en estos pacientes.

Existen algunos pocos estudios en los que se evalla la presencia de

trastornos del suefio en pacientes con distrofia miotdnica tipo I; sin embargo, dentro del

13



protocolo de estudio para esta patologia aln no se tienen contemplada la Polisomnografia
para todos los pacientes, sélo para los que refieren explicitamente sintomas asociados;
por lo que el presente estudio tuvo la finalidad de describir la relacion entre trastornos del
suefio con distrofia miotdnica en poblacion mexicana; ya que hasta el momento actual no
existen publicaciones a este respecto propias de nuestro pais, representando el primer

estudio realizado en pacientes mexicanos.
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MATERIAL Y METODOS

Disefo del estudio: estudio transversal, descriptivo, observacional.
Poblacion:

Se revisaron en total 24 pacientes con diagndstico de Distrofia miotonica
registrados en la Clinica de Enfermedades Neuromusculares del Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia; a los cuales se les realizo entrevista con recoleccion de datos
demograficos, tiempo de evolucion, realizacion de escala de somnolencia de Epworth, asi
como medidas antropométricas (peso, talla, indice de masa corporal), se solicitd estudio
polisomnografico a todos ellos. De los 24 pacientes, se incluyeron 21 pacientes, 3 se
excluyeron por no firmar hoja de consentimiento informado para PSG.

Todos los pacientes incluidos en el estudio contaban con criterios clinicos de
distrofia miotdnica, historia familiar de la enfermedad, asi como con estudios
neurofisiologicos donde se corrobord la presencia de descargas miotonicas concluyentes
de la enfermedad.

Se les realiz6 cuestionario de Epworth para evaluar la escala de somnolencia,
hasta un valor de 10 es considerado normal; valores mayores a 10 fueron considerados
como somnolencia excesiva diurna.

Se les realiz6 estudio polisomnogréfico de noche completa a cada paciente dentro
del laboratorio de suefio del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia. Las sefiales
registradas incluyeron: electroencefalograma (EEG), electro-oculograma (EOG), bandas
toracicas, abdominales, flujo aéreo nasal y oral, saturacion de oxigeno usando un

oximetro, electrodos de superficie para registro de electromiografia de mentén y de

15



extremidades; usando electrodos colocados segun los lineamientos de la Academia
Americana de Medicina del Suefio. Los datos polisomnograficos fueron analizados de
acuerdo a los lineamientos del manual de la Academia Americana de Medicina del Suefio
por un Neurdlogo experto en Medicina del Suefio. Las apneas fueron definidas como una
caida mayor al 90% en el flujo aéreo oronasal por méas de 10 segundos, una hipopnea se
definio como una caida en el flujo aéreo oronasal de 30% con desaturacion de 4 puntos
0 caida del flujo aéreo del 50% con desaturacion de 3 puntos, con duracion >10
segundos. Las apneas se clasificaron como centrales, obstructivas 6 mixtas.  El indice
de apnea/hipopnea (AHI) fue definido como el numero de apneas e hipopneas por hora de
suefio. La presencia de apnea del suefio se considerd con un AHI >5 eventos/hr. Un nadir

de saturacion de oxihemoglobina <85% se considerd patoldgico.

Criterios de inclusion.
Pacientes que tengan diagndstico clinico de Distrofia miotonica corroborada por
estudios de neurofisiologia. Incluyendo los pacientes que ya cuenten con estudio

molecular.

Criterios de exclusion.

Pacientes con alguna contraindicacion para la realizacion de estudio

polisomnogréfico, como: insuficiencia cardiaca sintomatica, Cor pulmonale u otra

patologia que requiera de uso de oxigeno continuo.

Pacientes que no acepten someterse a un estudio polisomnogréfico.

16



Variables

Dependientes:

1. Sintomatologia de trastornos del suefio.
2. Escala Epworth para evaluar somnolencia excesiva diurna.
3. Pardmetros polisomnograficos como: tiempo total de suefio, fases del

suefio, latencia del suefio, latencia del suefio REM, eficiencia del suefio, nUmero de
apneas obstructivas, mixtas 6 centrales; ndmero de hipopneas, indice de

apneas/hipopneas, desaturacion de oxigeno de acuerdo a las fases del suefio.

Independientes:
1. Diagnostico neurofisiologico de Distrofia mioténica.

2. Edad del paciente.

3. Género
4, Tiempo de evolucion de la enfermedad
5. indice de masa corporal de los pacientes.

ANALISIS ESTADISTICO.

Se realiz6 un analisis estadistico descriptivo utilizando SPSS version 17.1. Los
datos fueron expresados como medias y desviaciones estandares. P<0.05 fue considerada
como significativa. La correlacion entre los distintos parametros fue analizado utilizando

métodos no paramétricos como el coeficiente de correlacion de Pearson y chi cuadrada.
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RESULTADOS

Se evaluaron un total de 21 pacientes, de los cuales 14 fueron hombres (66.6%) y
7 (33.3%) mujeres. Gréafica 1 Con una media de edad de 32.9+ 10.6 (rango 18-55) afios.
Gréafica 2 Su indice de masa corporal (IMC) vario de 18-32 kg/m2 (media de
24.4+4.0), solo el 28.5% de los pacientes presentaron sobrepeso y 14.2% obesidad.
Gréafica 3 Todos los pacientes fueron ambulatorios. El tiempo de evolucién promedio
fue de 8.04+5.7 (rango de 1-20) afios de evolucion. La escala de somnolencia diurna de
Epworth mostr6 una media de 10.6 +3.5 (rango de 5-15) puntos. DE los 21 pacientes, 12
de ellos tuvieron somnolencia excesiva diurna (57.1%), mientras que 9 pacientes no
tuvieron SED (42.8%). La presencia de somnolencia excesiva diurna fue mayor en el
grupo de hombres con un 64.2%, mientras que en el grupo de las mujeres estuvo

presente en un 42.8%. Grafica 4

Parametros polisomnogréficos.

De los 21 pacientes, el 76.2% tuvieron una baja eficiencia del suefio durante la
Polisomnografia, s6lo un 23.8% tuvo una adecuada eficiencia del suefio, con una media
de 74.50%. El tiempo total de suefio (TST) promedio en los pacientes fue de 369.2
+71.5 minutos (rango de 222-468 minutos). EIl promedio de las distintas fases de suefio
en los pacientes fueron: N1 de 11.80%, N2 de 47.9 %, N3 de 20.8%, y de REM 18.9%.
Durante el suefio 18 pacientes (85.7%) tuvieron un nadir de saturacién de oxigeno

(SpO2) menor de 85% y el promedio de nadir de SpO2 fue de 71.2% +17.3 (rango de
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47-88). Las desaturaciones fueron especialmente predominantes durante la fase de
movimientos oculares rapidos (MOR) en el 66.6% de los pacientes.

La evaluacion polisomnografica mostr6 que fueron predominantes las fases
superficiales de suefio (N1 y N2) con 59.7%, mientras que solo el 20.8% fue suefio
profundo 6 de ondas lentas (N3). El promedio de eventos respiratorios que presentaron
los pacientes fue de 133.7 +108.7, predominando las hipopneas en 80.6 +66, siguiendo
las apneas centrales en 40.4 +65.3 y las mixtas en 8.6 +26.8; las apneas obstructivas
fueron las menos frecuentes con 3.86 +14.1. El indice de apnea/hipopnea (AHI)
promedio fue de 23.04 +20.9 eventos/hr (rango de 1-91.6 eventos/hr). Tabla 1
Diecisiete pacientes tuvieron algin grado de sindrome de apnea del suefio (80.9%), sélo 4
pacientes tuvieron un AHI normal (19.1%). Grafica5 Un AHI entre 5y 15/hr indicativo
de apnea del suefio leve se encontré en 4 pacientes (19.1%), un AHi entre 16 y 30/hr
indicativo de apnea del suefio moderada se encontr6 en 8 pacientes (38.1%) y un AHI
>31/hr indicativo de apnea del suefio severa se encontrd en 5 pacientes (23.8%). Gréfica
6 De los 17 pacientes con SAOS, 16 de ellos presentaron ademas desaturacion de
oxigeno nocturno (76.2%); de los 4 pacientes sin SAQOS, 2 de ellos tuvieron desaturacion
de oxigeno nocturna (50%). De los 17 pacientes con SAOS, s6lo 2 pacientes tuvieron
sindrome de apnea central del suefio (9.5%) y las apneas centrales que presentaron fueron
durante la fase de No-movimientos oculares rapidos (No-MOR). Estos 2 pacientes con
sindrome de apnea central del suefio, cumplieron criterios para Respiracion periodica de
Cheyne-Stokes. Sdélo 3 pacientes con SAOS tuvieron predominio posicional en el
decubito dorsal (14.3%). No se encontré algin otro tipo de trastorno del suefio en estos

pacientes.
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Grafico 1. Proporcion de género
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Grafico 2. Proporcién de edad.
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Grafico 3. Indice de masa corporal (IMC).
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Grafico 4. Sonolencia Excesiva Diurna (SED) de acuerdo al género.
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Tabla 1. Datos polisomnograficos de los 21 pacientes con DM.

TST (tiempo total de suefio),

minutos

369.2 (222-468)

Eficiencia de suefio, %

N1, %

N2, %

N3, %

MOR, %

Nadir de saturacion de oxigeno
(Sp0O2), %

Eventos respiratorios

Indice de apneas/hipopneas

(AHI), #eventos/hr

745 (47-92)
118 (1-39)
47.9 (15-73)
20.8 (2-60)
18.9 (3-31)

74.4  (47-88)

133.7 (5-433)

23.04 (1-91.6)
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Grafica 5. Frecuencia de Sindrome de Apnea del suefio.
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Grafica 6. Grado de Sindrome de Apnea del Suefio
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CORRELACIONES ESTADISTICAS.

VARIABLES R= coeficiente de Valor de P
correlacion
Edad vs IMC r=0.3 p=<0.07
Edad vs Epworth r=0.4 p=<0.5
Edad vs eficiencia de suefio r=0.6 p=<0.7
Edad vs nimero de eventos r=0.2 p=<0.2

respiratorios

Edad vs Indice de apnea/hipopnea r=0.2 p=<0.2
(AHI)

Edad vs desaturacion r=0.2 p=<0.2
Afios de evolucion vs Epworth r=0.3 p=<0.3
Afios de evolucion vs nimero de r=0.3 p=<0.1

eventos respiratorios

Afios de evolucion vs AHI r=0.3 p=<0.1
Afios de evolucion vs desaturacion r=0.4 p=<0.05
Epworth vs desaturacion r=0.2 p=<0.1
IMC vs desaturacion r=0.1 p=<0.5
IMC vs AHI r=0.4 p=<0.04
AHI vs desaturacion r=05 p=<0.01
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Somnolencia excesiva diurna vs Afos de evolucion

Epworth >10

11.5 afios

Epworth <10

8.5 afios

P=<0.14

Somnolencia excesiva diurna vs Presencia de Sindrome de apnea del suefio

SAQOS presente SAQS ausente
SED presente 15 2
SED ausente 2 2

P=<0.08

25




DISCUSION

La Distrofia miotonica, es una enfermedad neuromuscular hereditaria,
caracterizada por miotonia, debilidad muscular y otros varios rasgos no-neuromusculares.
Se asocia fuertemente con trastornos respiratorios del suefio, los cuales contribuyen a la
mortalidad elevada en este padecimiento. Dentro de los distintos trastornos respiatorios
del suefio reportados estan las apneas obstructivas; sin embargo, en los dltimos afios, se
han realizado algunos pocos estudios donde también se ha encontrado prevalencia de las
apneas centrales, por lo que se ha reforzado el planteamiento de que la causa principal de
las apneas del suefio son la disfuncién a nivel del sistema nervioso central en estos
pacientes. ( Cirignotta F, 1987; Gilmartin JJ, 1991; Kumar, SP, 2007, Romigi, A. 2011).

En el presente estudio, se evalué una poblacion de 21 pacientes con distrofia
miotonica, de los cuales la mayoria fueron hombres (64.2%), tal como lo reportado por la
literatura; ademas la media de edad de nuestra muestra fue de 32.9 afios, miestras que en
los otros estudios la edad promedio fue mayor (>40 afios). En cuanto a el indice de masa
corporal, la mayoria de los estudios han reportado una fuerte asociacion de los trastornos
respiratorios del suefio, con aumento del indice de masa corporal (IMC), mientras que en
nuestro estudio, se encontrd que la mayoria de los pacientes (57.3%) tenian un IMC
normal, lo cual disminuia el riesgo de presentar algun grado de apnea del suefio debido al
sobrepeso; incluso las correlaciones hechas del IMC con la desaturacion y con el indice
de apnea/hipopnea (AHI), no fueron estadisticamente significativas. (Bourke, SC, 2002;

Kiyan, E, 2010).
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Se evalud el tiempo de evoluciéon el cual fue de 8 afios; en otros estudios
reportados el tiempo de evoluciéon promedio es de 12 afios (Romigi, A. 2011). En las
correlaciones observadas encontramos una correlacion significativa entre los afios de
evolucion de los pacientes y el nadir de desaturacion de oxigeno nocturna observada,
indicando que a mayor tiempo de evolucion de los pacientes, tendrian mayor grado de
desaturacion nocturna. Sin embargo, la correlacion del tiempo de evolucion con el indice
de apneas/hipopneas y con la escala de Epworth, no fueron significativas; lo cual puede

explicarse por el tamafio de nuestra muestra.

En la Distrofia Miotdnica (DM), estan descritos los trastornos respiratorios del
suefio, asi como su relacion con la presencia de somnolencia excesiva diurna como
sintoma predominante. En las mayoria de los estudios reportados se ha encontrado una
alta incidencia de trastornos respiratorios del suefio en estos pacientes, en nuestro estudio
encontramos presente el diagnostico de sindrome de apnea del suefio en 80.9%, cierto
grado menor a lo reportado por otros autores; (Kiyan, E, 2010), que lo encontr6 presente
en 93%. Dentro de los trastornos respiratorios del suefio se encuentran las apneas
centrales y obstructivas, asi como las hipopneas. Anteriormente se consideraba que la
causa principal de el sindrome de apnea del suefio en estos pacientes era la debilidad
muscular, la cual ocasionaba apneas obstructivas; sin embargo, varios estudios han
demostrado el papel del dafio al sistema nervioso central en esta patologia, encontrando
pérdida de neuronas serotoninérgicas (5-hidroxitriptamina) en los nucleos dorsales del
rafé y en el nacleo central superior, asi como afeccion en el nucleo dorso medial del

tdlamo; lo cual es apoyado en nuestro estudio por la alta frecuencia de apneas centrales
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(40.4) después de las hipopneas, encontrando una cantidad muy baja de apneas
obstructivas en estos pacientes (3.8); estos resultados son semejantes a los reportados
(Cirignotta, F, 1987; Gilmartin , JJ, 1991) Los autores que han encontrado predominio de
las apneas obstructivas consideran son secundarias a la debilidad facial y de los
musculos masticatorios; esta debilidad de los musculos faringeos y laringeos puede no ser
suficientemente capaz de estabilizar la via aérea superior durante la inspiracion e
incrementar la resistencia de la via aérea. Ademas se habla del papel que juega el suefio
MOR, donde existe atonia muscular, lo cual favorece el incremento de la resistencia en
la via aérea.

En los diversos estudios reportados, se ha encontrado que el principal sintoma
predictor de los trastornos respiratorios del suefio en los pacientes DM es la somnolencia
excesiva diurna (SED).  (Van der Meche, FGA. 1994; Giubilei, F. 1999; Phillips, MF.
1999; Gibbs, JW. 2002). Sin embargo estos padecimientos pueden también no
acompanfiarse de somnolencia excesiva diurna; como Guilleminault et al, quien realizé un
estudio en el cual valoré pacientes con DM sin somnolencia excesiva diurna 'y el 93% de
estos tenian algun grado de apnea del suefio; en nuestro estudio encontramos que la
proporcion de pacientes que tenian somnolencia excesiva diurna y los que no es muy
similar ( 57 vs 42%); aun en quienes no tenian algin grado de sindrome de apnea del
suefio, sin encontrar una correlacion estadistica significativa de esto (p=<0.08), lo cual
nos indica que a pesar de que el paciente no tenga sintomas diurnos que referir, la
probabilidad de encontrar algun grado de apnea del suefio es muy elevado.

Los distintos tipos de trastornos respiratorios del suefio, se acompafan de

hipoxia nocturna en los pacientes con algun tipo de enfermedad neuromuscular, dentro de
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estas la Distrofia miotonica. Es importante distinguir la hipoxia nocturna como factor de
riesgo para arritmicas y muerte secundaria a estas. Los estudios que han evaluado la
desaturacion de oxigeno nocturna en estos pacientes, han encontrado nadir de <75% en la
mayor parte del suefio, encontrando una fuerte correlacion de este con el IMC, lo cual
quiere decir que un IMC elevado conlleva mayor riesgo de desaturacion de oxigeno
nocturno. (Finnimore. 1994; Culebras, A. 2005). En cuanto a la desaturacion, nosotros
encontramos una elevada proporcion de desaturacion de oxigeno nocturna en estos
pacientes (85.7%); con una media de desaturacion de 71.2%, predominando en la fase
MOR del suefio. Encontrando que el 76.2% de los pacientes que tenian algun grado de
sindrome de apnea del suefio, tenian ademas desaturacién de oxigeno nocturna; sin
embargo la correlacion no fue significativa (p=< 0.08). La mayoria de nuestros
pacientes no tenian sobrepeso ni obesidad, por lo que nosotros no encontramos
correlacion entre el IMC vy la desaturacion de oxigeno.  Sin embargo, al hacer la
correlacion del IMC con el indice de apnea/hipopnea, se encontro una correlacion
moderada con r=0.4 (p=<0.04), lo cual traduce que entre mayor sea el IMC, se encon
trard un mayor nimero de eventos respiratorios y por lo tanto un mayor AHI. Ademas el
AHI también se correlacié significativamente con la desaturacion (p=<0.01), por lo que
grados elevados de sindrome de apnea del suefio tendran mayor predisposicion a
presentar mayor desaturacion de oxigeno nocturno. Esto realza la necesidad de realizar
estudios polisomnogréaficos a pacientes con cualquier tipo de padecimiento
neuromuscular, principalemte a los pacientes con distrofia miotdnica, ya que a pesar de
no tener quejas diurnas como es la somnolencia excesiva diurna, tienen una alta

probabilidad de tener algun grado de sindrome de apnea del suefio por AHI, asi como
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tener algun grado de desaturacion de oxigeno nocturno; si esto se detecta a tiempo
mediante la polisomnografia, permite un manejo y tratamiento oportuno, con la
posibilidad de disminuir el riesgo de muerte que presentan estos pacientes como
consecuencia de estos padecimientos.

En el estudio de Ramigi del 2011, donde se estudio a 18 pacientes con DM,
encontr6 como principal trastorno del suefio a los movimientos periodicos de las
extremidades en 61.1% y al sindrome de apnea del suefio sélo en 27.7%. En nuestro
estudio, no encontramos otro tipo de trastorno del suefio méas que los de tipo respiratorio;
inclusé en el resto de los estudios, no se ha reportado trastornos del movimiento en estos
pacientes. En este sentido, es importante mencionar que los movimientos periodicos
deben calsificarse adecuadamente, ya que los secundarios al evento respiratorio, segun el
manual de la academia americana de medicina del suefio, no deben considerarse para
diagndstico de movimientos periodicos de las extremidades.

Las bajas correlaciones encontradas en el presente estudio, se explican por el
tamafo de la muestra, a pesar de que la mayoria de los estudios reportados es de pocos
pacientes; se requieren estudios de mayor poblacion para mejorar las significancias

estadisticas.
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CONCLUSIONES.

La distrofia miotdnica es una enfermedad multisitémica, hereditaria, causada por
expansion del repetido CTG. Las principales alteraciones del suefio relacionadas con la
distrofia miotdnica, con los trastornos respiratorios como hipopneas y apneas centrales, lo
cual es secundario a la afeccion del sistema nervioso central mas que a la debilidad
muscular.

Los trastornos respiratorios del suefio observados en estos pacientes, no siempre estan
acompafiados de somnolencia excesiva diurna; por lo que su ausencia no excluye la
presencia de sindrome de apnea del suefio.

La distrofia miotdnica se acompafia en la mayoria de los pacientes de desaturacion de
oxigeno nocturno, predominando en la fase MOR del suefio.

La deteccion temprana de este tipo de alteraciones en los pacientes con distrofia
miotonica y su manejo temprano, pueden ayudar a disminuir el riesgo de mortalidad en
estos pacientes; por lo que es necesario incluir a la Polisomnografia nocturna dentro del

protocolo de estudio de esta patologia, aun en ausencia de sintomas diurnos.
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