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Resumen:

En los últimos años, con la mejoría en los resultados de supervivencia de los recién nacidos de

inmaduros, la apnea de la prematuridad ha ido cambiando tanto en el aspecto clínico como

epidemiológico, presentándose con mayor frecuencia y durante periodos de tiempo más

prolongados, persistiendo frecuentemente incluso después de las 40 semanas de edad

posconcepcional. Revisar los avances fisiopatológicos y nuevos aspectos clínicos que estas

situaciones plantean, así como la influencia de procesos frecuentemente presentes en este grupo de

pacientes, tales como enfermedad pulmonar crónica, lesiones cerebrales hipóxicas o hemorrágicas o

reflujo gastroesofágico, definir los métodos de monitorización más adecuados y en que momento se

deben ir aplicando, y retirando, plantean todavía interrogantes no resueltos. Uno de los aspectos

más importantes y a la vez más difíciles de valorar en esta patología es la repercusión que los

episodios repetidos de apnea pueden  significar para el futuro desarrollo psicomotor del paciente. La

revisión y sistematización de estos aspectos y de las posibles medidas terapéuticas en la bibliografía

actual y en nuestra experiencia reciente son la base de esta presentación.
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Introducción:

Aunque se trata de un tema que podríamos denominar “clásico”, la apnea de la

prematuridad presenta nuevos aspectos clínicos, epidemiológicos y fisiopatológicos reflejados en

publicaciones recientes bien en forma de revisiones (1-3), estudios de factores fisiopatológicos y

etiopatogénicos (4-6), datos clínicos y epidemiológicos (3,7,8), repercusiones de los episodios de

apnea (9), y aspectos terapéuticos (10-13).

El objetivo de esta presentación es revisar y sistematizar estos aspectos referidos

fundamentalmente a la apnea idiopática en el recién nacido de muy bajo peso (RNMBP) bajo el

prisma de estos nuevos conocimientos.

Definición y clasificación:

Clásicamente, y de modo general puede considerarse una definición válida,  se han

considerado pausas de apnea aquellos episodios con ausencia de flujo respiratorio, habitualmente de

duración superior a 10 segundos, que se acompañan de repercusión circulatoria, bradicardia y/o

hipoxemia.

Las pausas de apnea pueden ser primarias o idiopáticas, por inmadurez de los mecanismos

de regulación de la respiración,  y secundarias o sintomáticas. Las causas más frecuentes de apnea

secundaria son patología del sistema nervioso central, infección, hipoxemia y distres respiratorio y

alteraciones metabólicas como hipoglucemia, hiponatremia, etc. Atendiendo al mecanismo de

producción las apneas pueden ser de origen central (ausencia de flujo en la vía aérea  y de

movimientos respiratorios), obstructiva (ausencia de flujo con contracción de los músculos

respiratorios) y mixta cuando en un episodio se observan ambos componentes (14,15).

Epidemiología:
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La historia natural de los episodios de apnea y/o bradicardia recurrentes se ha modificado en

los últimos años debido a la mayor supervivencia de los RN con edad gestacional inferior a 28

semanas. En estos pacientes la apnea persiste frecuentemente después de las 34 y en ocasiones de

las 40 semanas de edad posconcepcional. Así, Eichenwald et al (7) describen una incidencia de

apneas superior al 65% a las 36 semanas de edad posconcepcional en RN de edad gestacional

menor de 28 semanas al nacer, y 16% todavía presentaban apnea después de las 40 semanas. Por

otra parte, Barrington et al (16), realizando registros pre-alta de frecuencia cardiaca, frecuencia

respiratoria, saturación de O2, y CO2 espirado en RN de peso al nacer menor de 1.250 g,

encontraron que 91% presentaban episodios de apnea de duración superior a 12 segundos y 10%

de éstos alteraciones graves en la oxigenación o frecuencia cardiaca. Es por tanto necesario tener

presentes estas características en el RN inmaduro, no solo por las posibles repercusiones de estos

episodios durante su estancia en el hospital, sino también para decidir el momento del alta y el tipo

de vigilancia que van a precisar en su domicilio.

Fisiopatología y características clínicas:

Como señalan Martin y Fanaroff (3), recientemente se han producido notables avances en el

conocimiento de los mecanismos de control de la respiración y de su maduración tanto a nivel

fisiológico como bioquímico, analizando la respuesta a la hipoxia del RN pretérmino,o la influencia

del reflejo de Hering-Breuer (5,6). Si bien hasta en un 80% de las apneas se ha descrito un

componente obstructivo (14-15), estudios recientes empleando sensores de flujo con capacidad de

amplificación importante de esta señal que permite detectar la repercusión sobre la curva de flujo del

latido cardiaco cuando la vía aérea está abierta, y su ausencia cuando está ocluida (4, 6) han

permitido aclarar que el mecanismo de cierre de la vía aérea puede ser también de origen central,

debido a una pérdida de tono muscular (17) y que no siempre son necesarios movimientos
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respiratorios incoordinados para que se produzca esta oclusión de la vía aérea. Idiong et al (4)

analizando 4484 episodios de apnea consideran que 94% son centrales, 5% mixtas y 1%

obstructivas, si bien 84% de las apneas “centrales muestran un componente de oclusión de la vía

aérea en ausencia de movimientos respiratorios torácicos y abdominales. Este dato puede tener

interés para definir mejor las estrategias terapéuticas más idóneas para estos pacientes.

Monitorización:

A pesar de los avances en el conocimiento de los mecanismos  de regulación de la

respiración y del valor que en este problema aporta la pulsioximetría, persiste controversia en cuanto

a definir, especialmente en el momento del alta, los pacientes que deben continuar con

monitorización en su domicilio, cuales son los límites de alarma más adecuados, y durante cuanto se

debe mantener este tipo de vigilancia.. Dado que la manifestación clínica de los episodios de apnea

pueden consistir en ausencia de movimientos respiratorios , bradicardia o hipoxemia y presentarse

aisladas o asociadas en cualquier combinación (3,9,16,18), y teniendo en cuenta que la mayor

repercusión está relacionada con el nivel de desaturación y que ésta no se relaciona con la intensidad

de la bradicardia (21), una monitorización adecuada debe incluir no solo frecuencia cardiaca e

impedancia torácica, sino también saturación de oxígeno por pulsioximetría. Esta monitorización,

cuando sea necesario valorar frecuencia y características de los episodios debe permitir un registro

simultáneo de alarmas puesto que se ha observado que  la mayor parte de alarmas que se producen

son falsas, por movimientos, desconexión de electrodos, etc (22). Las indicación de monitorización

a domicilio por este problema, independientemente de la existencia de enfermedad pulmonar

crónica,  sería la persistencia de apnea significativa, con desaturación, cuando el niño tiene ya peso y

condiciones suficientes para ser dado de alta, y las indicaciones para su retirada que no sa hayan

producido episodios de apnea significativos durante 1 mes antes de las 44 semanas de dad
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posconcepcional, o durante 2 meses si el último episodio de apnea se presentó después de las 44

semanas de edad posconcepcional (22).

Apnea y reflujo gastroesofágico:

Un dilema que se presenta con cierta frecuencia es la relación entre reflujo gastroesofágico y

apnea, puesto que cada uno puede ser causa y consecuencia del otro. Los mecanismos de estos

episodios de apnea pueden ser obstructivos o reflejos por estimulación laríngea. Desde el punto de

vista clínico, una mayor incidencia de apnea tras las tomas de alimento  u observar una pequeña

regurgitación  pueden hacer sospechar la relación de apnea y reflujo gastroesofágico. En los casos

severos se recomienda tratamiento postural y farmacológico antirreflujo. Aunque se puede observar

cierta mejoría en la incidencia de apneas raramente desaparecen tras la instauración del tratamiento

(23).

Tratamiento:

Ante una pausa de apnea, tras aplicar las medidas necesarias para recuperar la frecuencia

cardiaca y oxigenación, se debe investigar la causa. Si se detectan factores etiológicos biendefinidos

como hipoglucemia, hipertermia, infección, etc, se indicará el tratamiento oportuno de esta apnea

sintomática.

El tratamiento de la apnea primaria, y en ocasiones como tratamiento coadyuvante en la

apnea sintomática, incluye el empleo de fármacos, metilxantinas, doxapram, presión de distensión

continua por vía nasal, presión positiva intermitente nasal o ventilación mecánica con intubación

traqueal cuando las restantes medidas fracasan. De modo general, el tratamiento debe realizarse

incluyendo nuevas medidas cuando fracasan las anteriormente instauradas y realizando la retirada en

sentido inverso al de su introducción.
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Teofilina y cafeína tienen efectos similares actuando a nivel central, estimulando el centro

respiratorio, y a nivel muscular aumentando la fuerza contráctil y disminuyendo la fatiga del diafragma

(2). En el tratamiento de la apnea en ausencia o en formas leves de enfermedad pulmonar crónica de

la prematuridad parece más recomendable el uso de cafeína a dosi de choque de 10 mg/kg y

mantenimiento de 5 mg/kg/24h, por su mayor facilidad de administración, mejor tolerancia y niveles

más estables. Además el comienzo de acción de cafeína parece más rápido que el de teofilina,

observandose una reducción más rápida de las necesidades de oxígeno suplementario, mejoría de la

distensibilidad del sistema respiratorio y actividad del reflejo de Hering-Breuer (10). Niveles

plasmáticos de 10-15 mcg/ml se consideran los más adecuados.

Doxapram es un analéptico respiratorio que produce aumento de frecuencia respiratoria y

de volumen tidal. A dosis bajas 0,2 - 1 mg/kg/h puede actuar a nivel periférico (cuerpos carotídeos).

A dosis más elevadas su actividad es fundamentalmente central y puede presentar efectos

secundarios como movimientos incoordinados, convulsiones o hipertensión arterial (2, 13).

Presión positiva continua nasal permite disminuir la incidencia de apnea por diferentes

mecanismos como impedir el cierre de la vía aérea, aumento de capacidad residual funcional,

reflejos de estiramiento pulmonar. etc. . Se deben utilizar sistemas de baja resistencia con  presiones

iniciales de 3-5 cmH2O.Si no hay buena respuesta y no se producen efectos secundarios

importantes, sobre todo distensión abdominal, pueden emplearse presiones  positivas de 7-8

cmH2O. Un paso más en el tratamiento para intentar evitar la necesidad de intubación traqueal es el

empleo de presión positiva intermitente por vía nasal, cuya eficacia sería mayor que la de la CPAP

(12).
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