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Apnoea in infancy: clinical and laboratory characteristics
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Resumen

Los episodios de pausas respiratorias y de respiracion pe-
riédica son normales en los lactantes, conformando un patrén
de suefio normal con el crecimiento.

Objetivo: evaluar un grupo de lactantes con sospecha de
apnea, en quienes se encontraron, mediante polisomnografia
(PSG1), evidencias de inmadurez del centro respiratorio, indican-
dose educacion en reanimacion cardiopulmonar, monitor cardio-
respiratorio (MCRP) y control de polisomnografia (PSG2).

Pacientes y métodos: se incluyeron 34 lactantes entre mayo
1997 y mayo 2001. Apnea fue definida como la ausencia de res-
piracion por 20 segundos (central) y 10 segundos (obstructiva y
mixta); pausas respiratorias como ausencia de respiracion > 6 <
20 seg (central) y > 6 < 10 seg (obstructiva).

Resultado: entodos se incluyd MCRPy se realizé un estudio
inicial (PSG1) y final (PSG2); se evalud las caracteristicas de la
PSG1y se compara la evolucion entre los 2 estudios. La muestra
incluy6é 22 hombres (65%), la edad promedio de la serie fue de
2,7 £ 2,3 meses (x + DS), rango 0,3-9 meses. Los diagndsticos
de referencia fueron apnea: (n = 27), RGE (n = 2) y cianosis (n =
4). Los eventos respiratorios promedio mostraron un indice total
de pausas respiratorias de 14,1/hora, con predominio de centrales,
y un porcentaje de respiracion periddica de 4,5%. El examen fue
anormal en 32 casos por presentar desaturacion arterial (n = 23),
apneas (n = 8), pausas centrales (n = 19), obstructivas (n=9) y RGE
patoldgico (n =5). En relacion al segundo examen (PSG2), la edad
promedio fue de 11,5 + 4,5 meses. Al comparar PSG1 vs PSG2,
hubo diferencias significativas en indice total de pausas (p < 0,01),
pausas centrales (p < 0,05) y respiracion periddica (p < 0,05).

Conclusion: lamayoria de los pacientes con inmadurez del
centro respiratorio normalizan sus parametros al afio de vida, y
que en éstos, un adecuado uso del monitor cardio-respiratorio
es de utilidad.
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Summary

Episodes of central pauses and periodic breathing are normal
in infants and decrease with age and growth.

Objective: to evaluate a group of infants that had a poly-
somnography (PSG) performed due to an episode of apnoea,
with elevated immature sleep characteristics and who required
home cardiorespiratory monitoring (HCRM) and further control
PSGs.

Methods: 34 patients, 22 (65%) were male, mean age 27
+ 2 months (PSG1), range 0,3-9 years, were studied between
May 1997 and May 2001. Along with the first PSG (PSG1) a
second was performed (PSG2) prior to the suspension of HCRM.
Apnoea was defined as the absence of respiration for more than
20 sec (central) or more than 10 sec (obstructive and mixed);
respiratory pauses as the absence of respiration for more than
6 sec and less than 20 sec (central) or more than 6 sec and less
than 10 sec (obstructive).

Results: the main indications for PSG were apnoea (27
pts), cyanosis (4 pts) and gastro-oesophageal reflux (GER)in 2.
Respiratory events showed mean respiratory pauses of 14.1/hr,
mostly central and periodic breathing during 4,5% of the total
sleep time (TST). PSG1 was abnormal in 32 cases, with desatura-
tion in 23, apnoea in 8, central pauses in 19, obstructive pauses
in 9 and GER in 5. PSG2 was performed at a mean age of 11,5
+ 4 months, range 6-24 months. The comparision of PSG1 vs
PSG2 showed significant differences in the total respiratory index
(p <0.01), central pauses (p < 0.05) and periodic breathing (p <
0.05), being always lower in the PSG2.

Conclusion: the majority of patients with episodes of ap-
noea and immature sleep patterns normalized their sleep pattern
in the first year of life. In this group the correct use of HCRM
is indicated.
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Introduccion

Los episodios de apnea y de pausa respiratoria son
eventos comunes que se presentan en recién nacidos
y lactantes®. Las pausas respiratorias pueden ser
normales a diferentes edades, sin embargo, deben
ser consideradas anormales si son mayores a 20
segundos de duracién o si producen hipoxemia o
cianosis asociada®*®. Una parte significativa de la
susceptibilidad de los lactantes menores a presentar
apneay pausas respiratorias, se relaciona al desarrollo
del control de la respiracion que ocurre dentro de los
primeros meses de la vida*®.

En los Gltimos afios se han publicado varios trabajos
gue han permitido tener valores normales de los
parametros de polisomnografia (PSG) en nifios,
describiéndose las indicaciones y sus limitaciones?°.
Asi también, se han descrito los valores normales
en lactantes, en especial en lo que se refiere a
los episodios de apnea, pausas respiratorias, y
respiracion periodical®®s, Hasta la fecha no se ha
podido establecer la relacion entre un episodio de
apnea severo, con cambio de coloracion, hipotonia,
que requiere estimulacion enérgica por los padres
(conocido como ALTE por la descripcion en inglés
de acute life threatening event) y la probabilidad de
repetir el episodio y presentar una muerte subita®®’.
Varios investigadores han encontrado esta asociacion
hasta en un 13% de los casos, por lo que junto con
realizar educacion en reanimacion cardiopulmonar
a los padres (mediante charlas educativas y trabajo
préactico con modelos plésticos disefiados para esto),
se les sugiere el uso de un monitor cardio-respiratorio
(MCRP)819,

El objetivo del presente trabajo fue evaluar a un grupo
de lactantes enviados a nuestro laboratorio con el
diagnostico de apnea y ALTE, para la realizacion de
un PSG, y en quienes se encontraron evidencias de
inmadurez del centro respiratorio (definida como un
aumento del indice de apneas 0 pausas respiratorias,
con o sin un porcentaje elevado de respiracion
periodica, de acuerdo a lo publicado para la edad
del paciente), por lo que se enviaron a sus domicilios
con un MCRP. Nuestros principales pardmetros a
evaluar fueron los resultados del primer estudio
(PSG,), la adherencia con el MCRP, los eventos que
se produjeron durante el tiempo de su uso y el examen
que se realizo al final del seguimiento (PSG,).

Pacientes y Método

Pacientes: En forma retrospectiva, se estudiaron 34
pacientes entre mayo 1997 y mayo 2001, referidos
al Centro de Estudios Médicos del Suefio (CEMS)
de la Pontificia Universidad Catélica de Chile, para
la realizacion de un PSG, debido al estudio de un
episodio de apnea. El examen fue solicitado por su
médico tratante y se incluyeron todos los pacientes
menores de un afo con un PSG compatible con
inmadurez del centro respiratorio. A todos los
pacientes con este diagndstico se les indicé el uso de
monitor cardiorespiratorio (MCRP). Este grupo de
pacientes fue seguido en nuestro Servicio por alguno
de los profesionales del CEMS (broncopulmonar y/o
neurologo infantil), durante su primer afio de vida, y
se solicité un segundo estudio al cumplir un afio de
edad previo a la suspensién del MCRP.

Los lactantes fueron sometidos a un PSG utilizando
un programa ALICE 3.0 (version 1.20 H, Healthdyn
Respironics, Marietta GA USA). Las siguientes
variables fueron registradas en forma continua:
electroencefalograma (8 canales), oculograma
(2 canales), electromiograma (1 canal en el
menton), flujo aéreo nasal por termistor (1 canal),
movimientos toracicos y abdominales (2 canales),
electrocardiograma (1 canal), saturacién de oxigeno
(1 canal), onda de pulso (1 canal), movimientos
corporales por inductancia pisoeléctrica (1 canal),
frecuencia cardiaca (1 canal), posicion corporal (1
canal) y presencia de luz en la sala (1 canal). En
los pacientes en que su médico tratante lo solicitd,
se realiz6 estudio de pH esofagico en forma
concomitante. Los registros fueron realizados por
periodos de 8-10 horas en cada paciente. Cada
lactante fue estudiado en una habitacién separada
con una temperatura ambiental estable. Uno de los
padres acompafio al lactante durante el estudio. Los
registros fueron hechos durante la noche en todo
lactante mayor de 3 meses de edad y fue opcional
realizar el estudio en forma diurna o nocturna en
los lactantes menores de 3 meses. El horario y tipo
de alimentacion no fue modificado durante este
estudio. Un tecnélogo experimentado en PSG realizé
y registro el estudio.

Apnea central fue definida como el cese de la
respiracion que dura mas de 20 segundos, sin
esfuerzo respiratorio, mientras que pausa central fue
definida como el cese de la respiracion por més de 6
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segundos (en nifios mayores de 1 afio, pausa central
fue definida como el cese de la respiracion por méas
de 10 pero menos de 20 segundos). Apnea obstructiva
fue definida como el cese de la respiracion por méas
de 10 segundos con esfuerzo respiratorio y pausa
obstructiva cuando duraba mas de 3 pero menos
de 10 segundos. Apnea mixta fue definida como el
cese de la respiracion que dura mas de 10 segundos,
inicialmente sin esfuerzo respiratorio seguido por
esfuerzo respiratorio. El indice de apnea fue definido
como el nimero de apneas (central y obstructiva)
por hora e indice respiratorio fue definido como el
nimero de apneas y pausas por hora, de acuerdo a
criterios previamente publicados'®*®. La respiracion
periodica fue considerada normal hasta el 5% del
tiempo total de suefio en recién nacidos y hasta el 1%
del tiempo total de suefio en lactantes de 6 meses®.
Con los resultados del primer PSG, se indic6 un
MCRP (Healthdyne, USA), con los parametros:
frecuencia cardiaca 80-220 I/min y apnea (entre 10-
20 segundos de pausa).

Analisis estadistico: las comparaciones entre grupos
fueron realizadas con el test de Students y ANOVA
para variables continuas. Significancia estadistica fue
definida como un valor “p” menor a 0,05.

Resultados

Se estudiaron 34 pacientes (22 hombres), 5 con
antecedentes de prematurez (31-35 semanas de edad
gestacional), de edad 2,7 + 2,3 meses (§ + DS) y rango
de 0,3 a 9 meses en su primer estudio (PSG,). En 22
pacientes se realiz6 una pHmetria concomitante, en
su mayoria menores de 6 meses (20 lactantes). En la
tabla 1 se presentan las caracteristicas generales de
la serie. En el grupo total, 30/34 pacientes tuvieron
PSG, antes de los 6 meses de edad. Los diagnosticos
de referencia al examen y la fuente de solicitud del
examen se presentan en la tabla 2. Como se puede
observar, la gran mayoria de los pacientes (79%)
fue referido con diagndstico de apnea en estudio.
El examen solicitado por varios especialistas dentro
de los que se incluyeron pediatra, broncopulmonar,
neurélogo y neonatélogo. En la mayoria de los casos
(65%) el estudio se realiz6 de noche y sélo en algunos
menores de 3 meses (35%) éste se realiz6 en forma
diurna. El tiempo promedio de registro fue de 7,7
horas, con una eficiencia de suefio de 82,5% y una
arquitectura de suefio que demostré suefio activo

Figura 1. Registro de Polisomnografia que muestra
un episodio de pausa central. Se aprecian los canales
de EEG, EMG, EOG, Sa02, FR, FC y pHmetria. Las
flechas marcan el episodio de pausa central (duracién de
9 segundos).
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Figura 2. indices promedio de los eventos respiratorios
en los examenes de polisomnografia realizados en
distintos tiempos [inicio (PSG1) y final (PSG2)]. Note
que hay una disminucion significativa en relacion a
pausas respiratorias y respiracion periédica.
(*=p<0,01).
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Figura 3. Valores promedio de monitorizacion
cardiorespiratoria en los examenes PSG1 (inicial)
y PSG2 (final). Note que hubo una disminucion
significativa en la frecuencia cardiaca basal, y una
menor caida en los niveles de desaturacion arterial en
PSG2 comparado con PSG1.
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(62%), quieto (33%) e indeterminado (4%) en el
grupo total, la que no difirié en forma significativa
al separar el grupo de PSG1 en menores y mayores
de 6 meses. En la figura 1 se aprecia un ejemplo de
registro de PSG que demuestra un episodio de pausa
central.

Con respecto a los eventos respiratorios en el
PSG,, la mayoria de las pausas fueron centrales
(87%), 10,5% obstructivas y 2,5% mixtas; las que
presentaron diferencias en su presentacion segun el
estadio de suefio/hora (activo: 18,8/h; quieto: 6,0/h;
indeterminado 12,0/h). Los episodios de desaturacion
Sse presentaron en 27 pacientes (79%), siendo en los
menores de 6 meses de 83%. La frecuencia cardiaca
basal fue de 136 I/min (105-160 I/min) y la SaO, basal
96,4% (84,2-98,6%). Los episodios de respiracion
periddica se presentaron exclusivamente en los
lactantes menores de 6 meses. En 10 pacientes hubo
RGE y que se considerd patologico (de acuerdo a
criterios establecidos de pHmetria), s6lo en 5 lactan-
tes, en ninguno de ellos hubo relacién con los eventos
respiratorios.

En la tabla 3 se presentan las caracteristicas de
las apneas y pausas respiratorias. En el caso de
encontrarse un evento obstructivo el paciente
fue referido para estudio anatémico de su via
aérea superior. Se puede apreciar un predominio
significativo de las pausas centrales, las que son
significativamente mas frecuentes en los pacientes
menores de 6 meses (p < 0,01).

En seis pacientes los padres refirieron que éstos
presentaron sintomas de apnea y detencién de la
respiracion con cambio de coloracion e hipotonia
durante su periodo de monitorizacién, los que
requirieron de estimulacién por sus padres, con buenos
resultados. Todos estos episodios se presentaron
dentro de los dos primeros meses del uso del MCRP.
Dos pacientes presentaron episodios de bradicardia,
y en uno el electroencefalograma fue descrito como
anormal, con sugerencia de comicialidad y fue
derivado a neur6logo infantil. La adherencia del uso
del MCRP se evalu6 a través de encuesta clinica en
las visitas de los pacientes (mensual) y a través de
Ilamados telefonicos.

En la tabla 4 se presenta la comparacion de las
caracteristicas generales de los pacientes en los
dos examenes realizados (PSG, vs PSG,), en el

que como se observa el PSG, se realizo cercano
al afio de edad. Los cambios en la arquitectura del
suefio (aumento de la eficiencia y de la etapa de
suefio quieto), son los esperados considerando la
diferente edad en la que se realizaron estos estudios.
En la figura 2 se presentan los indices promedio de
eventos respiratorios comparando PSG, vs PSG, que
demuestran diferencias significativas en la frecuencia
de desaturacion arterial (p < 0,01), apneas (p < 0,05)
y pausas respiratorias (p < 0,01) En la figura 3 se
observa los valores promedio de monitorizacion
cardiorespiratoria, en que hubo una disminucion
significativa en la frecuencia cardiaca basal y una
menor caida en los niveles de desaturacion arterial
en el PSG,.

Discusién

Nuestros resultados resumen la evolucion de un grupo
de lactantes menores de un afio, que se presentaron
con historia de apnea y eventos relacionados a
ALTE, enviados a estudio de PSG que demostro
hallazgos compatibles con inmadurez del centro
respiratorio, por lo que junto con realizar educacion
en reanimacion cardiorespiratoria en la familia, se les
indicé monitor cardiorespiratorio hasta el afio de edad.
Durante el periodo de monitorizacion, un porcentaje
significativo de pacientes present6 episodios de apnea
y activacion del sistema de alarmas, sin requerir
maniobras enérgicas de reanimacion.

Establecer valores normales en lactantes menores de
un afo es crucial para poder comparar los porcentajes
normales de eventos respiratorios que se pueden
observar en un paciente determinado, que se presenta
con una historia de apnea grave o ALTE. Se ha
demostrado que las pausas respiratorias centrales
de hasta 12 segundos, sin producir desaturacion
o bradicardia, son frecuentes en lactantes sanos
menores de 6 meses. Los episodios mayores a 15
segundos de duracién y las pausas obstructivas, son
poco frecuentes y pueden sugerir incoordinacion
de la musculatura de la via aérea superiort?*-, Los
episodios de respiracion perioddica son normales y
frecuentes durante los primeros 6 meses de vida®.
Con respecto a los estudios de saturacion arterial de
oxigeno basal, se han publicado valores en lactantes
de término?y prematuros®, los que muestran valores
entre 96-99%, con periodos de desaturacion que no
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duran mas de 4 segundos. Kelly y cols* estudiaron
123 lactantes normales durante su primer afio de vida,
concluyendo que en forma muy infrecuente estos
lactantes tenian pausas respiratorias mayores a 12
segundos, con un porcentaje de 5% de respiracion
periddica en el primer mes, que disminuian a cerca
de 1% a los 6 meses.

La calificacion de indice de pausas anormal para la
edad se tomo en consideracion de los valores normales
previamente descritos; lo mismo se refiere a las apneas
y porcentaje de respiracion periddica en el tiempo total
de suefio. En base a estos pardmetros, se considerd
el diagnostico de inmadurez del centro respiratorio y
se sugirié monitorizacion en el domicilio. El control
del sistema respiratorio experimenta una maduracion
funcional después del nacimiento?“. EI predominio
del suefio activo o REM, se ha considerado como uno
de los factores mas importantes en la presencia de las
caracteristicas que proporcionan la llamada inmadurez
del centro respiratorio®®. Nuestro trabajo no permite
sacar conclusiones con respecto a estas posibles
teorias etiopatogénicas. Por otra parte, otra de las
debilidades de nuestro protocolo, es que no contemos
con un grupo control, que presentara las mismas
anomalias de maduracion del centro respiratorio y
gue no hayan sido monitorizados, lo que por razones
éticas no pudimos tener.

La relacién entre un episodio de apnea severa,
ALTE y el riesgo de presentar muerte subita ha sido
bastante controvertida'®?+%’, Diversas publicaciones
consideran que entre 4 y 13% de los pacientes que
fallecen de muerte stbita han presentado previamente
un ALTE?®. Posterior a descartar las causas mas
obvias, el diagnostico diferencial de ALTE incluye
convulsiones, RGE, enfermedades metabélicas y
causas idiopaticas®?’. Las anomalias respiratorias
mas frecuentes en casos de ALTE idiopatico,
incluye un indice elevado de pausas respiratorias,
en relacidn a los lactantes normales, y una respuesta
ventilatoria y de despertar disminuida frente a los
episodios de hipoxia?®%, la que progresa debido
a una incapacidad de estos lactantes de despertar
ellos mismos con un episodio de suspiro. Se ha
involucrado también un mecanismo de cierre de la
via aérea superior e inferior®™3!, Recientemente se han
reconocido cuadros de dismorfia faciales, que pueden
predisponer a apnea obstructiva y eventualmente a
episodios de ALTE®®,

La unica medida que ha probado ser efectiva para
disminuir la incidencia de muerte subita es la
educacion para que los lactantes menores de un afio
eviten la posicion prono al dormir, y se les deje en
decubito dorsal o lateral®. No obstante lo anterior,
los MCRP han sido ampliamente utilizados en los
altimos 20 afios, observandose una tendencia a ser
cada vez mas restrictivos en su uso, en relacion a
previas publicaciones®*¢. Las indicaciones actuales
mas restringidas en el manejo de pacientes con
MCRP incluyen: episodio de ALTE que haya
requerido de estimulacion enérgica, prematuros con
episodios de apnea sintomaticos y el antecedente de
hermanos fallecidos de muerte subita®*. Los MCRP
no han logrado bajar la mortalidad, y pacientes con
uso del monitor han presentado episodios fatales*,
sin embargo, se han descrito serios problemas de
adherencia, por la gran cantidad de falsas alarmas que
éstos presentan®-*. Recientemente se han presentado
otros trabajos que refuerzan la restriccion en su
indicacion y que enfatizan la sobreutilizacion y la
escasa educacion que se les proporciona a los padres
previo al uso del monitor**3. En el caso de nuestros
pacientes, todos los padres recibieron educacion
formal en el manejo del monitor (charlas educativas y
entrenamiento practico), la visita médica fue mensual,
y ellos podian comunicarse con el equipo médico
cuando lo requirieran, en muy pocos casos hubo que
re-hospitalizar al paciente por repeticion o persistencia
de episodios. No obstante lo anterior, y en vista de la
evidenciaactual, probablemente estos pacientes pueden
presentar un periodo més breve de monitorizacion (no
superior a 6 meses), lo que mejoraria la adherencia y
la calidad de vida de la familia.

En resumen, concluimos que en nuestra serie de
lactantes con apneay eventos relacionados aALTE, la
mayoria de los pacientes que presentan inmadurez del
centro respiratorio normalizan sus parametros al afio
de vida, y que en este grupo de pacientes el correcto
uso del monitor cardio-respiratorio es de utilidad.
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