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Prevalence of stroke in patients with obstructive sleep apnoea

Abstract

Introduction: Results of earlier population and clinical studies confirmed relationship between stroke and obstructive sleep apnea.
Our previous study on epidemiology of sleep-disordered breathing in Warsaw based on 676 subjects, mean age 56.6 + 8.2 years,
confirmed OSA in 76 subjects (11.3%) mean apnea hypopnea index (AHI) — 25.3 = 16.1 revealed low incidence of stroke in 0SA
group (2 pts; 2.6%) and in subjects without OSA (20 pts; 3.4%). The aim of this study was to assess prevalence of stroke in newly
diagnosed OSA subjects qualified to CPAP therapy.

Material and methods: We studied 342 consecutive pts (263 males and 79 females) — mean age — 55.4 = 10.1 years with severe
disease — AHI 39.7 + 22.5 and obesity — body mass index 35 + 6.6. History of stroke was confirmed in 16 pts before continuous
positive airway pressure (CPAP) introduction (4.7%) — group 1. Group 2 (without history of stroke) comprised of 326 pts (95.3%).
Results: Multiple linear regression analysis revealed significant correlation between stroke and time spent in desaturation
below 90% during polysomnografhy — T90 (8 = —0.22, p = 0.009), diabetes (3 = 0.16, p = 0.006), Epworth sleepiness
score (3 = 0.14, p = 0.02) and coronary artery disease (5 = 0.14, p = 0.03).

Conclusions: Stroke in OSA pts before CPAP treatment was related to overnight and daytime oxygenation, diabetes,
daytime sleepiness and coronary artery disease. Incidence of stroke in our group was low (4.7%) and similar to previous data
from population study.

Key words: obstructive sleep apnoea, stroke, CPAP
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Streszczenie

Wstep: Wyniki dotychczasowych badan populacyjnych i klinicznych potwierdzity zwigzek pomiedzy udarem a obturacyjnym
bezdechem (OBS). Wyniki poprzedniego badania autoréw (epidemiologia zaburzen oddychania w czasie snu u mieszkancéw
Warszawy) u 676 badanych w $rednim wieku 56,6 =+ 8,2 roku, u ktérych wykonano polisomnografie i potwierdzono 0BS
w 76 przypadkach (11,3%) ze $rednim wskaznikiem bezdech/sptycenie oddechu (AHI) — 25,3 + 16,1, ujawnity niskg
czestos¢ wystepowania udaru w grupie pacjentéw z OBS (2 pacjentéw; 2,6%) oraz grupie bez OBS (20 pacjentéw; 3,4%).
Celem obecnego badania byta ocena rozpowszechnienia udaru u nowo diagnozowanych chorych na OBS kwalifikowanych
do leczenia statym dodatnim ci$nieniem w drogach oddechowych (CPAP, continuous positive airway pressure).

Materiat i metody: Zbadano 342 pacjentéw (263 mezczyzn i 79 kobiet) — w $rednim wieku 55,4 = 10,1 lat, z cigzkg
postacig choroby — AHI 39,7 + 22,5, z duzg otyto$cig — wskaznik masy ciata 35 + 6,6. Przebyty udar potwierdzono
u 16 chorych przed wtaczeniem leczenia CPAP (4,7%) — grupa 1. Grupa 2 (bez udaru) obejmowata 326 pacjentéw (95,3%).
Whyniki: Analiza regresji wielokrotnej ujawnifa istotng statystycznie korelacje miedzy udarem a czasem spedzonym
w niedotlenieniu w nocy — T90 (8 = -0,22, p = 0,009), cukrzyca (8 = 0,16, p = 0,006), skalg sennosci Epworth (3 = 0,14,
p = 0,02) oraz chorobg wieficowg (3 = 0,14, p = 0,03).

Whioski: Wykazano zwigzek pomiedzy udarem u pacjentéw z OBS (przed leczeniem CPAP) i utlenowaniem w czasie snu
oraz czuwania, cukrzyca, senno$cig dzienng i chorobg wiencowa. Czesto$¢ udaru w badanej przez nas grupie byta niska
(4,7%) i podobna do danych uzyskanych we wcze$niejszych badaniach populacyjnych.

Stowa kluczowe: obturacyjny bezdech senny, udar, CPAP
Pneumonol. Alergol. Pol. 2010; 78, 2: 121-125
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Wstep

Zaburzenia oddychania w czasie snu oraz ich
wplyw na jako$¢ zycia pacjentéw i przebieg cho-
réb uktadu krazenia staly sie w ostatnich latach
przedmiotem zainteresowania wielu specjalistow
— gléwnie pneumonologéw, kardiologéw i neuro-
logéw. Liczne ostatnio publikacje w literaturze
swiatowej dostarczaja kolejnych dowodéw, ktére
potwierdzaja zwiazek zaburzeni oddychania w cza-
sie snu z nadci$nieniem tetniczym, zaburzeniami
rytmu serca, choroba wieficowg, nadci§nieniem
plucnym, udarami mézgu i cukrzyca typu 2.

Glé6wnym problemem klinicznym wéréd zabu-
rzen oddychania podczas snu jest obturacyjny bez-
dech senny (OBS). Jego istotg sa krétkotrwate, po-
wtarzajace sie zaburzenia przeplywu powietrza
w gérnych drogach oddechowych w postaci bezde-
chéw (apnea) oraz okresowych splycen oddycha-
nia (hypopnea) w czasie snu. Jako kryterium roz-
poznania OBS przyjeto wielkos¢ wskaznika bezde-
chéw i splycenn oddychania wskaznik zaburzen
oddychania AHI/RDI (apnea-hypopnea index/re-
spiratory disturbance index) powyzej 10 w badaniu
polisomnograficznym (PSG), ktéremu towarzyszyta
nadmierna senno$¢ dzienna (punktacja w skali sen-
no$ci Epworth > 9) [1]. Bezdech jest definiowany
jako zanik przeplywu powietrza przez gérne drogi od-
dechowe trwajacy co najmniej 10 s; splycenia oddy-
chania to zmniejszenie amplitudy przeplywu powie-
trza o co najmniej 50%, trwajace powyzej 10 s, pola-
czone z fragmentacjg snu, wybudzeniem i spadkiem
wysycenia krwi tetniczej tlenem.

Obserwacje dotyczace ostrych incydentéw neu-
rologicznych, udaré6w moézgu (niedokrwiennych
i krwotocznych) czy przejéciowych epizodéw niedo-
krwienia mézgu (TIA, temporary transient attacks)
w koincydencji z zaburzeniami oddychania w cza-
sie snu wykazaly ich $cisty zwiazek [2-7].

Patogeneza udaru mézgu w OBS jest ztozona. Do
czynnikéw wplywajacych na zwiekszenie ryzyka
incydentéw mézgowo-naczyniowych u pacjentow
z OBS naleza: podwyzszone ci$nienie tetnicze, zmia-
ny reologiczne we krwi (zwiekszona agregacja ply-
tek i krzepliwos¢ krwi), zmiany przeplywu krwi
w o$rodkowym uktadzie nerwowym (OUN) i za-
burzenia mechanizméw oérodkowej autoregulacji
przeplywu mézgowego, spadki saturacji i niedotle-
nienie wynikajace z bezdechéw, a takze wspélistnie-
jace lub zwigzane z bezdechami zaburzenia rytmu
serca. Spadki perfuzji w OUN moga by¢ zwigzane
takze z nadmierng redukcjg ci$nienia tetniczego, kt6-
ra szczegoOlnie u pacjentéw z klinicznie istotnym zwe-
zeniem tetnic szyjnych lub kregowych, moze prowa-
dzi¢ do zaburzen krazenia w OUN [8, 9].

Gl6wnym celem obecnego badania byta oce-
na rozpowszechnienia udaru mézgu w duzej gru-
pie nieselekcjonowanych pacjentéw z OBS za-
kwalifikowanych do leczenia stalym dodatnim
cisnieniem w drogach oddechowych — CPAP
(continuous positive airway pressure).

Materiat i metody

Do badania wlaczono kolejnych 342 pacjen-
téw z obturacyjnym bezdechem sennym, zakwali-
fikowanych do leczenia aparatem CPAP, hospita-
lizowanych w latach 2005-2006 w Instytucie Gruz-
licy i Choréb Pluc.

Przed potwierdzeniem OBS chorzy wypelnia-
li kwestionariusze osobowe dotyczace danych epi-
demiologicznych (wiek, wzrost, masa ciata, cho-
roby wspélistniejace, dotychczasowe leczenie,
operacje) oraz informacji o wystepowaniu i nasi-
leniu chrapania, bezdechach w czasie snu, sennosci
dziennej i paleniu tytoniu. Badanie polisomnograficz-
ne wykonywano za pomoca aparatu Somnostar a
(Sensormedics, Stany Zjednoczone). Szczeg6-
towa charakterystyke tych badan przedstawiono
we wczesniejszej pracy [10]. Jako kryterium kwa-
lifikacji do leczenia OBS za pomoca aparatu auto-
CPAP przyjeto wielko§é wskaznika AHI/RDI po-
wyzej 15. O koniecznosci podjecia leczenia OBS
pacjenci byli informowani telefonicznie lub oso-
biscie przy odbiorze wynikéw badania PSG.

Podczas hospitalizacji wykonywano u bada-
nych oséb takze rutynowe badania laboratoryjne,
RTG klatki piersiowej, EKG, spirometrie oraz ga-
zometrie krwi tetniczej, przed rozpoczeciem lecze-
nia za pomoca aparatu, ktéry automatycznie mo-
nitorowat ciagle dodatnie ciénienie w drogach odde-
chowych — autoCPAP. Na podstawie wywiadu oraz
dokumentacji medycznej stwierdzono, ze 16 pacjen-
tow (4,7%) z OBS przebylo udar mézgu. Grupa pa-
cjentéw, u ktérych w wywiadzie nie potwierdzono
udaru, liczyla 326 pacjentow (95,3%).

Jako kryterium rozpoznania otyltosci przyjeto
wskaznik masy ciata BMI (body mass index) powy-
zej 30 kg/m®. Nadcis$nienie tetnicze rozpoznawano,
gdy wartosci ci$nienia tetniczego w wielokrotnych
pomiarach w czasie hospitalizacji byly powyzej
normy (ci$nienie skurczowe > 140 mm Hg, rozkur-
czowe > 90 mm Hg), na podstawie typowego wy-
wiadu lub faktu przyjmowania lekéw hipotensyj-
nych przez pacjenta.

Zmiany w EKG (blizna po zawale, blok le-
wej odnogi peczka Hisa, cechy niedokrwienia),
wczedniejsza diagnostyke i dane medyczne, ty-
powy wywiad badZ stosowane leczenie przyjeto
za kryteria rozpoznania choroby niedokrwienne;j
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serca u zakwalifikowanych do badania pacjen-
téw. O rozpoznaniu niewydolnosci serca decy-
dowala nie tylko wczesniejsza dokumentacja
medyczna, ale badanie przedmiotowe (obrzeki
obwodowe), cechy zastoju w krazeniu plucnym,
linie Kerleya, powiekszona sylwetka serca w ba-
daniach radiologicznych czy frakcja wyrzutowa
lewej komory serca ponizej 50% w badaniu echo-
kardiograficznym.

Na postawie typowych objawéw, badan labora-
toryjnych (2-krotnie glikemia na czczo = 126 mg%,
~przygodna” glikemia = 200 mg% i objawy kli-
niczne czy glikemia = 200 mg% po 120 minu-
tach od podania 75 g glukozy) badZ przyjmowa-
nych lekéw hipoglikemizujacych rozpoznawano
cukrzyce.

Analiza statystyczna

Uzyskane wyniki analizowano za pomoca pro-
gramu statystycznego Statistica 6.0. Wyniki badan
przedstawiono jako $rednie i odchylenia standar-
dowe. Réznice jakosciowe pomiedzy badanymi
zmiennymi oceniano za pomoca testu y* Pearsona
lub w modyfikacji Yatesa i Fishera dla grup o mniej-
szej liczebnosci. Réznice ilo$ciowe pomiedzy ba-
danymi zmiennymi w wylonionych podgrupach
chorych oceniano za pomoca testu ANOVA. Testu
regresji wielokrotnej uzywano w celu wylonienia
zmiennych, ktére w sposéb istotny wigzaly sie
z wystapieniem udaru mézgu.

Wyniki

Do badania wtaczono kolejne 342 osoby (263
mezczyzn — 78%, oraz 79 kobiet — 22%). Sredni
wiek badanych os6b wynosit 55,4 + 10,1 roku.
Wiekszosé chorych stanowily osoby otyle — sred-
ni BMI wynosit 35 + 6,6 kg/m®. Osoby te cierpiaty
na ciezka lub umiarkowana posta¢ choroby, usred-
niony AHI/RDI wynosilt 39,7 = 22,5 epizod6éw na
godzine efektywnego snu w trakcie badania PSG.
Pacjenci spedzali §rednio 34 = 29,7% czasu bada-
nia z saturacja ponizej 90% (T90), za$ érednie wy-
sycenie krwi tetniczej (Sa0O, ér.) wynosito 90,1 =
+ 4,9%. Punktacja w skali sennosci Epworth
(ESS, Epworth sleepiness score) wynosita 12,2 =
+ 5,6 punktéw.

Rozpowszechnienie choréb wspélistnieja-
cych w badanej grupie bylo nastepujace: cukrzyca
— 59 0s6b (17%), choroba niedokrwienna serca —
89 0s6b (26%), nadcisnienie tetnicze — 252 osoby
(73%), niewydolnos¢ serca — 45 os6b (13%), mi-
gotanie przedsionkéw (napadowe lub utrwalone)
— 28 0s6b (8%).

Badanych podzielono na dwie grupy: pierwsza
— z potwierdzonym udarem (grupa 1) i drugg — bez
potwierdzonego udaru mézgu (grupa 2). U 16 pa-
cjentéw stanowigcych grupe 1, czyli 4,7% ogétu
badanych grup, przed wlaczeniem leczenia CPAP
udokumentowano przebycie udaru mézgu. Epizod
udaru moézgu czesciej stwierdzano u mezczyzn
chorujacych na OBS niz u kobiet, odpowiednio
u 14 mezczyzn (5,3%) i u 2 kobiet (2,5%). Grupa 2
liczyla 326 osoby (95,3%). Odsetek kobiet i mez-
czyzn, wiek, BMI, AHI/RDI, $rednie SaO, oraz punk-
tacja w ESS byly podobne w obu badanych grupach.

U pacjentéw z grupy 1 znacznie czeSciej ob-
serwowano nadci$nienie tetnicze (p = 0,02) oraz
cukrzyce (p = 0,01). Poréwnanie wynikéw bada-
nia PSG oraz danych antropometrycznych przed-
stawiono w tabeli 1. Czesto$¢ wspoélistnienia pozo-
statych choréb i natogéw byla podobna zar6wno
w grupie po przebytym udarze mézgu, jak i bez uda-
ru mézgu, co zostalo przedstawione w tabeli 2.

Testem regresji wielokrotnej analizowano
wplyw na czesto§é wystepowania udaru mézgu
w badanych grupach takich czynnikéw, jak: AHI,
BMI, wiek oraz choroby towarzyszgce (choroba
wiencowa, niewydolnos¢ serca, migotanie przed-
sionkéw, nadci$nienie tetnicze oraz palenie tyto-
niu). Podczas tej analizy uwzgledniano takze
wplyw na wystapienie udaru takich czynnikow,
jak: punktacja w ESS, cukrzyca, przewlekla obtu-
racyjna choroba pluc, hipercholesterolemia, czas
T90, i FEV,% naleznej. Statystycznie istotnag kore-
lacje wykazano miedzy czesto$cig wystepowania
udaru i czasem spedzonym w niedotlenieniu
w nocy — T90 (8 = -0,22, p = 0,009), cukrzyca
(8 = 0,16, p = 0,006), nadmierng dzienna senno-
$cig (8 = 0,14, p = 0,02) oraz choroba wieficowa
(8 = 0,14, p = 0,03). Wskazniki regresji dla calego
modelu — R = 0,36, R* = 0,13, p = 0,0009.

Omdwienie

We wczesniejszym badaniu populacyjnym nad
czestoécig OBS, przeprowadzonym w Osrodku au-
toréw pracy z udzialem mieszkanicow Warszawy
(676 badanych oséb, u ktérych wykonano polisom-
nografie; w §rednim wieku 56,6 *+ 8,2 roku, OBS roz-
poznano w 76 przypadkach [11,3%], ze Srednim AHI
25,3 * 16,1), stwierdzono niska (nieistotna staty-
stycznie) czesto§é wystepowania udaru mézgu
w grupie pacjentéw z OBS (2 pacjentéw; 2,6%) oraz
w grupie bez OBS (20 pacjentéow; 3,4%) [11].

W obecnym badaniu podjeto prébe oceny rozpo-
wszechnienia udaru moézgu u pacjentéw z potwier-
dzonym juz w badaniu polisomnograficznym OBS.
W odréznieniu do danych przedstawianych w innych
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Tabela 1. Poréwnanie wskaznika AHI/RDI, wieku, BMI, skali senno$ci Epworth w badanych grupach

Table 1. Comparison of AHI/RDI index, age, Epworth score in studied groups

Udar (grupa 1) Bez udaru (grupa 2) p
Stroke (group 1) No stroke (group 2)
(n = 16) (n = 326)

Wiek (lata) 59,8 +7 55,2 = 10,2 NS
Age (years)
Pte¢ (K/M) 2(2,5%)/14 (5,3%) 77 (97,5%)/249 (94,7%) NS
Sex (F/M)
BMI (kg/m?) 34+65 35,1 = 6,6 NS
AHI/RDI (l/godz.) 37,4 =176 39,8 + 22,7 NS
AHI/RDI (No./h)
Sa0,sr. (%) 91,8 + 4,3 90 = 4,9 NS
Mean Sa0,(%)
T90 (%) 20,5 + 6,8 34,7 + 29,7 NS
ESS (punkty) 15,4 + 4 12+ 5,6 NS
ESS (points)

NS — nieistotne statystycznie; pozostate objasnienia w tekscie/Other explanations of abbreviations in the text

Tabela 2. Choroby wspélistniejace i natogi

Table 2. Concomitant diseases and habits

Udar (grupa 1) Bez udaru (grupa 2) p
Stroke (group 1) No stroke (group 2)
(n = 16) (n = 326)

Choroba wiericowa n (%) 8 (50) 81 (24,85) NS
Coronary artery disease n (%)
Nadci$nienie tetnicze n (%) 14 (87,5) 238 (73) p =0,02
Arterial hypertension n (%)
Niewydolno$¢ serca n (%) 2(12,9) 43 (13,2) NS
Heart failure n (%)
Migotanie przedsionkéw n (%) 3(18,75) 25(7,7) NS
Atrial fibrillation n (%)
Cukrzyca n (%) 7(43,8) 52 (16) p=10,01
Diabetes n (%)
Natég palenia n (%) 4 (25) 95(29,1) NS

Habit of smoking n (%)

NS — nieistotne statystycznie; pozostate objasnienia w tekscie/Other explanations of abbreviations in the text

publikacjach w badanej przez nas grupie pacjentéw
z OBS, kwalifikowanych do leczenia CPAP, czestos¢
udaru mézgu byta niska i wynosita zaledwie 4,7%.

Pierwsze doniesienia o zwigzkach udaru méz-
gu z chrapaniem pojawily sie w 1987 roku w ba-
daniu Koskenvuo i wsp. [12]. Nastepnie Palomaki
i wsp. udowodnili, ze chrapanie jest niezaleznym
czynnikiem udaru mézgu [13]. W 1996 roku Dy-
ken i wsp. potwierdzili u 77% mezczyzn oraz 64%
kobiet hospitalizowanych z powodu §wiezego uda-
ru moézgu wystepowanie OBS [14].

W najnowszej literaturze coraz liczniej poja-
wiaja sie dowody wplywu OBS na rozw6j, wyste-

powanie i przebieg choréb ukladu sercowo-naczy-
niowego. W duzym prospektywnym badaniu The
Sleep Health Heart Study wykonano polisomnogra-
fie w warunkach domowych u 6424 oséb. U 1023 ba-
danych oséb (16%) wywiady wskazywaly na wyste-
powanie choréb uktadu krazenia. W badanej grupie
potwierdzono chorobe wienicowa u 838 badanych
(13%), udar mézgu u 232 0s6b (3,6%) i niewydolnosé
serca u 123 badanych (2%). Ryzyko wystapienia
udaru mézgu u chorych z zaburzeniami oddychania
w czasie snu (AHI > 11) bylo 1,58 raza wigksze (p =
= 0,03) w poréwnaniu z osobami bez zaburzen od-
dychania w czasie snu (AHI < 1,3) [15, 16].
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W dwéch kolejnych badaniach [3, 4] wsrdd pa-
cjentéw z udarem az u 43-91% zdiagnozowano OBS,
znacznie cze$ciej niz w grupie kontrolnej bez przeby-
tego udaru. W obu badaniach zauwazono, ze czestoéé
OBS u tych pacjentow byla znacznie wyzsza niz bez-
dechy centralne, ktére stanowily ponizej 10%. Ponie-
waz wystepowanie bezdech6w podczas snu nie
zmniejszylo sie w trakcie 3-miesiecznej obserwacji po
udarze, a spadla liczba obserwowanych bezdechéow
centralnych, wydaje sie, ze udar mézgu predysponu-
je do rozwoju centralnych bezdechéw, podczas gdy
OBS raczej poprzedza incydenty neurologiczne.

Zjawisko czestego wystepowania OBS (44—
-72%) u badanych z potwierdzonym udarem moz-
gu opisano takze w wielu innych pracach [17-19].

Wynik prospektywnego badania Wisconsin
Sleep Cohort Study wskazuje, ze AHI powyzej 20 wig-
zalo sie z 4-krotnym wzrostem ryzyka wystapienia
udaru mézgu w czasie 4-letniej obserwacji [20].
W badaniu Caerphilly Cohort wysoki odsetek udaréw
mozgu (31%) podczas 10-letniej obserwacji wykaza-
no u mezczyzn, ktérzy chrapali, mieli bezdechy, sen-
noé¢ dzienna i problemy z zasypianiem w nocy [21].

Jakie mogly by¢ zatem przyczyny matego roz-
powszechnienia udaru w badanej przez nas grupie
chorych na OBS? Sklada sie na to z pewnoécig wie-
le czynnikéw. Wydaje sie, ze przede wszystkim pa-
cjenci zgtaszajacy sie do Pracowni Badan Snu In-
stytutu Gruzlicy i Choréb Pluc stanowili juz wy-
selekcjonowang grupe oséb, u ktérych dolegliwo-
§ci zwigzane z OBS stanowily gléwna przyczyne
pogorszenia jakosci zycia. Udar mézgu u tych oséb
byl potwierdzany na podstawie dokumentacji me-
dycznej z oddzialéw neurologicznych sprzed kil-
ku miesiecy, niekiedy lat. Nie dysponowano dany-
mi o wystepowaniu udaréw o matej rozlegtosci ani
TIA u pacjentéw badanych przez autoréw tej pra-
cy (nie zglaszali sie do szpitala z powodu przejscio-
wych dolegliwosci badZ nie wigzali incydentéw
neurologicznych z niedokrwieniem maézgu). Nie
wykonano takze, ze wzgledéw finansowych, tomo-
grafii komputerowej mézgu w celu potwierdzenia
przebytych udaréw. Pacjenci z podejrzeniem lub
potwierdzonym OBS, ktérzy przeszli ciezkie uda-
ry mézgu, nie zglaszali sie do Instytutu, gdyz nie
pozwalal na to ich stan zdrowia lub leczenie OBS
nie bylo dla nich w danej chwili sprawa prioryte-
towa, z uwagi na inne schorzenia wspélistniejace.

U pacjentéw badanych przez autoréw tej pra-
cy potwierdzono natomiast — opisywany w lite-
raturze — $cisty zwiazek pomiedzy udarem mézgu
a choroba wieficowa (8 = 0,14, p = 0,03) oraz cu-
krzyca (8 = 0,16, p = 0,006). Poza tym wystgpie-
nie udaru bylo zwigzane z czasem spedzonym
w niedotlenieniu w nocy — T90 (8 = -0,22, p =
= 0,009) oraz punktacja w ESS (8 = 0,14, p = 0,02).

Whioski

Wykazano zwigzek pomiedzy udarem mézgu
u pacjentéow z OBS (przed leczeniem CPAP) i utle-
nowaniem w czasie snu oraz czuwania, cukrzyca,
sennoS$cia dzienng i choroba wieficows.

Czestos¢ udaru w badanej przez autoréw gru-
pie byla niska (4,7%) i nie odbiegala od danych
uzyskanych w badaniach populacyjnych wéréd
mieszkancéw Warszawy.
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