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Obstrukcné spankové apnoe a prietok krvi

mozgom

Obstructive sleep apnea and cerebral
blood flow

Suhrn

Spankové poruchy dychania patria medzi ¢asté ochorenia, ktoré postihuju priblizne jednu stvrtinu
beznej populdcie dospelych fudi. Pocetné studie potvrdzuju Uzky vztah medzi spankovym
apnoe a loZiskovou ischémiou mozgu, ako aj medzi spankovym apnoe a kognitivnym deficitom.
Kli¢ovym mechanizmom podiefajucim sa na oboch procesoch by mohla byt cerebrélna
hypoperfuzia a hemodynamické zmeny pri apnoickych epizédach. V nasledujicom texte
uvadzame prehlad vysetrovacich metdd pouZitelnych na stanovenie prietoku krvi mozgom
u pacientov s obstrukénym spankovym apnoe. Uvadzame taktieZ nase skusenosti s pouzitim UZ
modulovanej ,blizkej” infracervenej spektroskopie v priebehu celono¢nej polysomnografie, ktoré
doteraz nebolo v literatire opisané.

Abstract

Sleep-disordered breathing is a frequent disorder that affects approximately one quarter
of the common population of adults. Numerous studies suggest a tight link between sleep
apnea and ischemic stroke as well as between sleep apnea and cognitive impairment. Cerebral
hypoperfusion and hemodynamic changes during apneic events could be a key mechanism
involved in both processes. In a current paper, we present an overview of diagnostic methods
that could be potentially used for a blood flow monitoring in obstructive sleep apnea patients. We
also report our experience with the use of US tagged near-infrared spectroscopy during overnight
polysomnography which was not previously reported in the literature.
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Uvod

Obstrukené spankové apnoe (OSA) pred-
stavuje nezavisly rizikovy faktor pre vznik
CMP [1]. O vyznamnej Ulohe OSA na vzniku
cerebrélnej ischémie sved¢i signifikantne
vyssi vyskyt zavaznych foriem spankového
apnoe v populdcii s ischemickou CMP vznik-
nutou pocas spanku [2]. Asocidcia medzi
OSA a CMP je nezdvisld od inych rizikovych

faktorov vratane arteridlnej hypertenzie, fib-
rildcie predsieni, diabetes mellitus ¢i dysli-
pidémie [1,3,4]. Z daného dovodu sa okrem
vplyvu OSA na typické vaskuldrne rizikové
faktory uvazuje aj o dalsich patomechaniz-
moch, ktoré by mohli zvysovat riziko vzniku
CMP. Vyznamnym mechanizmom, ktory
mo&Zze OSA spdjat so vznikom loZiskovejisché-
mie mozgu, su hemodynamické dosledky

spankového apnoe. Pribidaju dékazy o tom,
Ze v priebehu OSA dochddza k vyznamnym
zmenam cerebralnej perfuzie a k poklesu
prietoku krvi mozgom [5-7]. Zmeny prietoku
krvi mozgom vsak mézu mat okrem loZisko-
vého ischemického postihnutia komplexnej-
Sie dosledky. Cerebrélna hypoperflzia moze
predstavovat jeden z klucovych patomecha-
nizmov podielajucich sa napriklad na vzniku
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Obr. 1. Typické zmeny v rychlosti krvného
prietoku v arteria cerebri media a zmeny
hodnét stredného tlaku krvi v priebehu
obstrukénej apnoickej pauzy. Upravené
podla [17,22].

Fig. 1. Typical changes of the blood flow
velocity in the middle cerebral artery and
changes of the mean blood pressure
during obstructive apnea.

Adapted from [17,22].

kognitivneho deficitu ¢i dokonca neurode-
generacie [8]. U pacientov s OSA je uz zname
aj zhorsenie kognitivnych funkcii hlavne
v oblasti pozornosti, pamate a exekutivnych
funkcif [9]. Preukdzand bola taktieZ asocia-
cia medzi kognitivnymi funkciami a mierou
hypoxémie pocas spanku [10]. Preto si mys-
lime, Ze analyza zmien prietoku krvi moz-
gom vo vybranej populdcii pacientov s OSA
by mohla poméct objasnit patofyzioldgiu
vzniku loZiskového ischemického cerebral-
neho postihnutia ako aj vznik kognitivneho
deficitu v tejto populécii pacientov. V nasle-
dujucom texte uvadzame prehlad perspek-
tivnych vysetrovacich metéd pouZitelnych
na stanovenie prietoku krvi mozgom u pa-
cientov s OSA, ako aj prvy opis vyuzitia UZ
modulovanej ,blizkej" infracervenej spek-
troskopie (near-infrared spectroscopy; NIRS)
v tejto indikacii.

Patofyziol6gia obstrukéného
spankového apnoe

OSA je charakterizované opakovanymi epi-
z6édami kompletného alebo ¢iasto¢ného
kolapsu hornych dychacich ciest pocas
spanku [11]. Pocas kolapsu hornych dycha-
cich ciest dochadza k zvyseniu inspiratného

usilia, ktoré ma za nasledok vyrazné znize-
nie intratorakalneho tlaku, ktory klesa az na
hodnotu —65 mm Hg [12,13]. ZniZenie intra-
torakdlneho tlaku vedie k zvac¢seniu rozdielu
medzi extrakardidlnym a intrakardidlnym tla-
kom. Tym doéjde k zvyseniu transmuralneho
tlaku v lavej srdcovej komore a naslednému
nérastu afterloadu lavej komory. Zvysenie af-
terloadu lavej komory vedie k zhorseniu jej
diastolickej funkcie. V priebehu obstrukénej
apnoickej pauzy sa tiez zvysuje aj vendzny
navrat do pravej komory, dochéddza k jej di-
latacii a posunu medzikomorového septa,
¢o prispieva k dalsiemu obmedzeniu diasto-
lickej funkcie. Kombinacia zvyseného after-
loadu a zhorsenia diastolickej funkcie vedie
k znizeniu vyvrhového objemu lavej komory
pocas obstrukeénej apnoickej pauzy [14].

Negativny intratorakdlny tlak vedie
k vzostupu centralneho vendzneho navratu,
ktory sposobuje vzostup intrakranidlneho
tlaku. Apnoickd pauza je ukoncend prebu-
dzacou reakciou, pri ktorej dochadza k po-
klesu saturdcie krvi kyslikom a k chrapaniu.
Hemodynamické zmeny pocas apnoic-
kej pauzy su ovplyvnené taktiez zmenami
v parcidlnom tlaku kyslika (PaO,) a parcial-
nom tlaku oxidu uhlic¢itého (PaCQO,). Vzostup
PaCO, a pokles PaO, vedu k vazodilataciia na-
slednému zvyseniu cerebrdlneho prietoku
krvi. K zmendm hemodynamiky prispievaju
aj zmeny v aktivite sympatikového nervo-
vého systému, ktory ma vplyv na tonus ciev-
nej steny, pulz aj na respira¢né Usilie [15-17].
Uvedené hemodynamické zmeny mozu
pri zhorsenom cerebradlnom kolaterdlnom
obehu predstavovat spustajuci faktor cereb-
rélnej ischémie [18].

Stanovenie prietoku

krvi mozgom pomocou
transkranialneho Dopplera

Viaceré studie vyuzivali na stanovenie prie-
toku krvi mozgom vysetrenie transkranial-
nym Dopplerom (TCD). Vyhodou danej
vysetrovacej metddy je moznost neinvaziv-
neho sledovania aktualnych zmien cereb-
rélneho krvného prietoku v redlnom case.
Limitaciou metddy je skutocnost, Ze vysetre-
nim je stanovena len rychlost krvného toku
a nie absolutna hodnota prietoku krvi moz-
gom [19]. VySetrenie vychadza z predpo-
kladu, Ze zmeny v rychlosti prietoku krvi pri
nemennom priemere arteria cerebri media
odzrkadluju zmeny prietoku krvi mozgom.
Udaje ziskané meranim rychlosti prietoku
krviv arteria cerebri media pomocou TCD na-
znacuju, Ze v priebehu obstrukénej apnoic-

kej pauzy dochéddza k prudkému vzostupu
rychlosti prietoku krvi. Rychlost prietoku krvi
v priebehu apnoickej pauzy stipa podla li-
terdrnych Udajov v rozmedzi 19-219 % [20].
Po ukonceni apnoickej pauzy a obnoveni
respirdcie dochddza k néaslednému prud-
kému poklesu rychlosti prietoku pod vycho-
diskové hodnoty [20-22]. Vzostup prietoku
krvimoze byt doésledkom vzostupu tlaku krvi
(TK) a taktiez vzostupu PaCO, v priebehu ap-
noickej pauzy. Neinvazivnym meranim bol
v priebehu apnoickej pauzy preukdzany
vzostup TK o 13-83 %. Studiou bola tak-
tiez zistend koreldcia rychlosti prietoku krvi
s PaCQ,, ako aj inverzna koreldcia s Pa0, na
konci apnoickej pauzy [22,23]. Predpoklada
sa, ze nasledny pokles prietoku krvi po ob-
noveni respircie je prilis prudky na to, aby
bol spésobeny samotnym poklesom PaCO,,.
Ulohu pravdepodobne zohréava skér prudky
pokles TK a vplyv neurondlnej aktivacie pri
prebudzacej reakcii [21,22]. Usudzuje sa, Ze
zmeny cerebralneho prietoku krvi su bez-
prostredne spdsobené prudkymi vykyvmi
hodné6t TK, ktoré su vyraznejsie ako moz-
nosti cerebrélnej autoregulacie. Cerebralna
autoreguldcia méze byt v takychto pripa-
doch nedostato¢na.

Vzostupy hodnét TK, ktoré dosahuju v ter-
mindlnej faze apnoickej pauzy az uUroven
200/100 mm Hg sa pripisuju hlavne aktiva-
cii sympatikového nervového systému. Ma-
ximalny vzostup TK a srdcovej frekvencie
je pozorovany najneskér do 5-7 s od ukon-
Cenia apnoickej pauzy [24,25]. U pacientov
s OSA boli v studidch okrem akcentovanych
hodnét TK pozorované taktiez vyrazné po-
klesy TK so systolickym TK < 50 mm Hg. Po-
kles hodnot TK méze byt spésobeny zvy-
senou odpovedou parasympatikového
nervového systému [26]. Pokles cerebral-
neho krvného prietoku, nizky arteridlny TK
a hypoxémia bezprostredne po ukonceni
apnoickej pauzy mézu byt predisponuju-
cimi faktormi pre vznik ischémie mozgu [16].
Na obr. T uvddzame typické zmeny krvného
prietoku v arteria cerebri media a zmeny
hodnot stredného TK v priebehu obstruke-
nej apnoickej pauzy.

Pojmami cerebralna autoregulacia, ce-
rebrovaskuldrna rezerva, pripadne cereb-
rovaskuldrna reaktivita sa oznacuje miera
schopnosti mozgovych ciev prispdsobit sa
metabolickym potrebdm mozgu a miera
schopnosti zabezpecit adekvatnu perfu-
ziu aj v pripade fluktuacie PaO, alebo PaCO,.
ZniZenie tejto schopnosti je povazované za
rizikovy faktor pre vznik cerebralnej isché-
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mie. Predpoklada sa, ze zhorsenie cerebral-
nej vazoreaktivity u pacientov s OSA je na-
sledkom opakovanej expozicie cievneho
endotelu hypoxickému stresu. Ten vedie
v dosledku nadmernej stimulacie k postup-
nej down-regulacii receptorov pre CO, na-
chédzajucich sa v cievach a v predizenej
mieche [27]. Na reguldcii prietoku krvi moz-
gom sa vyznamnou mierou podiela endotel
cerebralnych ciev, ktory secernuje Gcinné va-
zoaktivne faktory, najma oxid dusnaty, a tym
udrzuje bazélny tonus cievnej steny [28]. Na
postihnuti cerebrovaskuldrnej reaktivity sa
na zéklade uvedenych skuto¢nosti méze po-
dielat aj postihnutie vazodilatacie zavislej
od endotelu, ktoré bolo u pacientov s OSA
opakovane dokumentované [29]. Postihnu-
tie cerebrélnej vazoreaktivity sa preukdzalo
jednak v studidch pouzivajucich TCD, no tak-
tiez v Studidch skimajlcich cerebralnu vazo-
reaktivitu na zaklade funkénej MR [27,30,311.
Doteraz najrozsiahlejsia studia v tejto oblasti
sa zrealizovala na populdcii 373 pacientov
(v rdmci Wisconsin Sleep Cohort). U pacien-
tov s OSA bola na zéklade vysetrenia rych-
losti prietoku krvi TCD pozorovana pozitivna
koreldcia medzi priemernou no¢nou satura-
ciou krvi kyslikom a medzi cerebralnou ciev-
nou reaktivitou na hyperkapniu [32].

Stanovenie prietoku krvi
mozgom pomocou tzv. ,blizkej”
infracervenej spektroskopie
Daldou vysetrovacou metddou umoznuju-
cou neinvazivne monitorovanie prietoku
krvi mozgom je NIRS. VySetrenie umoznuje
sledovanie koncentracie oxygenovaného
a deoxygenovaného hemoglobinu, na za-
klade ¢oho je mozné stanovenie saturacie
mozgového tkaniva kyslikom. V objeme tka-
niva oziareného svetlom so spektrom bliz-
kym infracervenému svetlu je pri vysetreni
NIRS mozné urcit celkovd koncentraciu he-
moglobinu. T4 je povazovana za ekvivalent
pre objem krvi, ktory sa vdanom objeme tka-
niva nachadza [33]. Studiami bol v priebehu
apnoickej pauzy opakovane preukdzany po-
kles koncentracie oxygenovaného hemo-
globinu a saturacie mozgového tkaniva kys-
lfkom so sucasnym vzostupom koncentracie
deoxygenovaného hemoglobinu a celkovej
koncentracie hemoglobinu. Opisané zmeny
korelovali s trvanim apnoickej pauzy a so sa-
turdciou krvi kyslikom [34-36]. V priebehu
apnoickej pauzy dochéddza v inicidlnej faze
k poklesu koncentracie oxygenovaného he-
moglobinu a paralelnému vzostupu kon-
centracie deoxygenovaného hemoglobinu,

¢o sveddi pre desaturdciu tkaniva kyslikom.
Nésledne dochddza k prudkému vzostupu
koncentracie oxygenovaného hemoglobinu
a koncentracie celkového hemoglobinu so
stcasnym poklesom koncentracie deoxyge-
novaného hemoglobinu, ¢o poukazuje na
zvysenie lokalneho prietoku krvi a naslednu
fokdlnu hyperoxygendciu. Kym v priebehu
hypopnoe dokaze byt desaturdcia mozgo-
vého tkaniva kyslikom vykompenzovana
vzostupom celkovej koncentracie hemoglo-
binu a lokdlnou hyperoxygendciou, pocas
obstrukenych apnoickych pduz naopak pre-
vldda cerebrdlna hypoxia [33]. Zistenia Stu-
dif, ktoré vyuzivali NIRS, su konzistentné so
zisteniami studif pouzivajucich TCD. Nazna-
¢uju, ze prechodny vzostup krvného prie-
toku pocas apnoickej pauzy (zisteny TCD)
nedokaze Uplne zabranit cerebralnej hypo-
xii, resp. poklesu saturdcie mozgového tka-
niva kyslikom (zistenej pomocou NIRS). Toto
zistenie podporuje hypotézu o poruche au-
toregula¢nych mechanizmov v priebehu
OSA. Porucha cerebralnych kompenzacnych
mechanizmov je pritom vyraznejsia u za-
vaznych foriem OSA. Vysledky $tudie pou-
Zivajucej NIRS naznacujy, ze rekurentné ap-
noické pauzy, ktorych frekvencia presiahne
urcitd kritickd hodnotu, dokazu ,vycer-
pat” cerebrovaskularnu rezervu. Na zaklade
toho je mozné predpokladat, Ze akutne
zmeny cerebralnej hemodynamiky v do-
sledku OSA su ovplyvnené hlavne frekven-
ciou a typom respira¢nych udalosti, ktorych
kombindcia moéze viest k poruche autoregu-
la¢nych mechanizmov cerebrélnej cirkulacie
a eventudlne aj k cerebralnej hypoxii [33]. Vy-
setrenie pomocou NIRS ma viak aj urcité li-
mitécie. Tie spocivaju hlavne v nizkej rozli-
sovacej schopnosti. Do Uvahy je potrebné
vziat aj skuto¢nost, Zze koncentracia hemo-
globinu je pri vysetreni pomocou NIRS sta-
novovana v zmesi arteridlnej a vendznej
Krvi.

Stanovenie prietoku krvi mozgom
pomocou jednofotonovej

emisnej pocitacovej tomografie

a magnetickej rezonancie

Viaceré studie vyuzivali na stanovenie ce-
rebrélnej cirkulacie jednofoténovid emisnu
pocitacovl tomografiu (single-photon
emission computed tomography; SPECT)
s vendznym podanim “Tc. Daldimi alterna-
tivnymi vysetrovacimi metédami na stano-
venie cerebrélnej cirkulacie su MR spektro-
skopia a perfuzne MR vysetrenie. Hned na
uvod je potrebné pripomenut vyznamnd li-

mitaciu tychto metdd, ktorou je skuto¢nost,
Ze nie su pouzitelné pre sledovanie okam-
Zitych zmien cerebrélneho prietoku [37,38].
Pomocou SPECT bola u pacientov so span-
kovym apnoe preukédzana hypoperfiuzia vo
frontdlnom, parietdlnom, okcipitadlnom la-
loku, cerebelle a ponse [39,40]. MR spektro-
skopiou bolo na zéklade nizkeho pomeru
N-acetyl aspartat/cholin zistené u pacientov
s OSA cerebrélne poskodenie v oblasti fron-
talneho laloka [41]. Pomocou perfuzneho
MR vysetrenia sa u pacientov so spankovym
apnoe zistili zmeny perfuzie vo viacerych
oblastiach (hipokampus, talamus, gyrus pa-
rahypocampi, predné cingulum, putamen
a tempordlny kortex) [42].

Realizované boli aj viaceré experimen-
tdlne Studie na animalnych modeloch. Tie
napriklad preukazali, ze pokles cerebrdlneho
prietoku 0 25ml/100g/min viedol v inkrimi-
novanych oblastiach k mozgovym infark-
tom [43]. U jedincov s OSA bol v pokojovych
podmienkach pouzitim perfuzneho MR vy-
Setrenia v niektorych oblastiach mozgu po-
zorovany pokles cerebrdlneho prietoku
krvi od 7 do 16 ml/100g/min. MoZno sa-
mozrejme doévodne a logicky predpokla-
dat, Ze tento pokles perfuzie mdze byt eSte
vacsi v priebehu apnoickych pduz, ktoré sa
v priebehu noci ¢asto opakuju. Na zéklade
uvedenej skuto¢nosti mézu zvyraznenie
poklesu cerebralneho prietoku krvi v prie-
behu apnoickych prestdvok a opakovana
rekurencia apnoickych pauz vyznamne pri-
spievat k poskodeniu mozgu. Takéto struk-
turdlne a funkéné postihnutie mozgu bolo
uz doteraz preukdzané vo viacerych jeho
oblastiach [44].

Stanovenie prietoku krvi
mozgom pomocou ultrazvukom
modulovanej ,blizkej*”
infracervenej spektroskopie -
nase skusenosti

GFLOW (Ornim Medical, Kfar Saba, Izrael)
je zariadenie na priamy monitoring cereb-
rélneho krvného prietoku, ktoré je schva-
lené pre pouzitie v USA a EU Americkym Ura-
dom pre potraviny a lieky (FDA). Zariadenie
sa pouziva na kontinualny neinvazivny mo-
nitoring prietoku krvi v tkanivach a mozgu,
pricom meria relativne zmeny v perfuzii krvi.
Monitoruje v redlnom c¢ase miestnu mikro-
cirkulaciu krvi v tkanivdch pomocou senzo-
rov umiestnenych v blizkosti vysetrovanej
oblasti. Pristroj vyuZiva technoldgiu nazy-
vanu UTLight [45]. Zariadenie vysiela do tka-
niva laserové svetlo (podobne ako NIRS). Pa-
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Obr. 2. Zariadenie C-FLOW, snimace cerebralneho prietoku krvi, ich umiestnenie a grafické zobrazenie indexu cerebralneho prietoku krvi.
Fig. 2. C-FLOW device, blood flow sensors, their placement and a display of the cerebral flow index.
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Obr. 3. Stanovenie prietou krvi mozgom pomocou pristroja C-FLOW pocas polysomnografie.

Fig. 3. The use of C-FLOW device for the assessment of cerebral blood flow during polysomnography.

ralelne vysiela do tkaniva aj rychle, kratke
UZ impulzy. Sirenim UZ luc¢a tkanivom su
lokélne rozptylové centrd periodicky posu-
vané akustickymi signalmi. Pri Sireni svetla
takto modulovanym objemom tkaniva do-
chddza k ,oznaceniu” (modulécii) jeho fazy
a dd sa nasledne identifikovat. Modulované
svetlo je mozné fotosenzorom zhromaz-
dit a sériovo filtrovat ako funkciu ¢asu, ktora
zodpovedd danej relativnej hibke. Analy-
zované su fotéony vychadzajuce z vopred
stanoveného objemu tkaniva (asi 1 cm?).
Zariadenie analyzuje Dopplerov posun
,0znaceného" svetelného signalu a urci tak
prudenie krvi pod senzorom [45,46]. Zariade-
nie preukdzalo signifikantnd korelaciu ziska-
nych udajov s datami ziskanymi invazivnym
laser Dopplerom a xenénovym SPECT. Prie-
tok krvi mozgom je tu vyjadreny pomocou
indexu cerebralneho prietoku krvi (cerebral
flow index; CFI), ktorého vyssie hodnoty ur-
Cuju vyssiu mieru prietoku krvi. Senzory ce-
rebralneho prietoku sa najcastejsie umiest-
nuju do frontalnej alebo temporélnej oblasti

a umoznuju tak stanovenie kortikalnej mik-
rocirkulacie krvi v danej oblasti [47]. Zariade-
nie GFLOW, senzory cerebralneho prietoku
krvi, ich umiestnenie a grafické zobrazenie
CFluvddzame na obr. 2.

PouZitie zariadenia GFLOW na stanovenie
cerebrélneho krvného prietoku u pacientov
s OSA nebolo doteraz v literatire opisané,
preto pripdjame aj nasu prvu skdsenost
s pouZitim tohto zariadenia v uvedenej indi-
kacii. V spankovom laboratoriu I. Neurologic-
kej kliniky LF UK a UNB sme realizovali moni-
torovanie prietoku krvi mozgom pomocou
UZ modulovanej NIRS (zariadenie GFLOW)
stibezne s polysomnografickym vysetrenim
U pacienta s anamnézou chrapania a nale-
zom opakovanych desaturacif pri ambulant-
nom no¢nom vysetrenf pulznou oximet-
riou. Monitorovanie prietoku krvi mozgom
bolo realizované pocas diagnostickej noci
aj pocas nasledujucej titracnej noci s pouzi-
tim pretlakovej ventilacie. Synchronizacia dat
z polysomnografu (Alice 6, Philips-Respiro-
nics, Andover, MA, USA) a pristroja GFLOW

bola realizovand pomocou programu Bio-
graph (Beset, Bratislava, Slovensko). Moni-
torovanie prietoku krvi mozgom pomocou
pristroja GFLOW pocas polysomnografie je
zobrazené na obr. 3.

Pocas diagnostickej noci sme u pacienta
potvrdili OSA zdvazného stupna. Respira-
tory disturbance index (RDI; pocet respirac-
nych udalosti za hodinu spanku) dosaho-
val hodnotu 59,6. Priemernd saturdcia krvi
kyslikom bola 82 % a minimalna satura-
cia krvi kyslikom bola 62 %. Priemerna hod-
nota CFl bola 43,4. Pocas titratnej noci bola
u pacienta aplikovana pretlakova ventilacna
liecba, ktord bola pacientom dobre tolero-
vana. Pomocou nej doslo k vyznamnému
zlepSeniu respiracnych parametrov. ,Zvys-
kové” RDI dosahovalo hodnotu 3,6. Pozoro-
vali sme aj vzostup priemernej saturacie krvi
kyslikom na hodnotu 89 %, minimalna sa-
turdcia krvi kyslikom stupla na 75 %. Pocas
titranej noci sme zaznamenali aj vzostup
priemernej hodnoty CFl na 51, ¢o vzhladom
k umiestneniu senzorov poukazuje na zvy-

Cesk Slov Neurol N 2019; 82/115(3): 268-273

271




OBSTRUKCNE SPANKOVE APNOE A PRIETOK KRVI MOZGOM

saturacia krvi 100 -
kyslikom (%) J

pulz (n/h) 50

cerebral flow
index

apnoické 0 -
a hypopnoické
pauzy

saturacia krvi
kyslikom (%) .

pulz (n/h) -

cerebral flow
index .

Diagnosticka noc

N AARAANMN AN~ N T

Wil o dowdinhe o o llllti{l [T T i

Terapeuticka noc

ii‘ CU

apnoické
a hypopnoické
pauzy

|||I||I|i[|n| | ullj’nllll

SRR

01 bl ) ||‘I‘|1|

1h

Obr. 4. Grafické zobrazenie polysomnografickych premennych synchronizovanych s indexom cerebralneho prietoku krvi (cerebral

flow index) pomocou programu Biograph.

Fig. 4. Polysomnographic variables synchronized with the cerebral flow index using Biograph software.

senie kortikalnej mikrocirkulacie krvi vo fron-
talnych lalokoch. Samozrejme Ze na formula-
ciu validnejsich zaverov bude potrebné nase
prvé vysledky overit na vacsej populacii pa-
cientov. Napriek tomu sa ndm vsak zariade-
nie GFLOW javi ako perspektivna metdda
na monitoring cerebralneho krvného prie-
toku (vzhladom na svoju jednoduchu apli-
kaciu). Tato neinvazivna metéda by mohla
predstavovat vyznamny a vyhodny doplnok
k standardnej polysomnografii vo vybranej
populacii pacientov. Grafické zobrazenie po-
lysomnografickych premennych synchroni-
zovanych s parametrom CFl uvddzame na
obr. 4.

Zaver

Na zaklade sucasnych znalosti mozno kon-
Statovat, Ze vplyv OSA na prietok krvi moz-
gom zohrdva vyznamnu ulohu pri vzniku ce-

rebrovaskuldrnych komplikdcif spankovych
poruch dychania. Medzi najcastejsie pouzi-
vané vysetrovacie metddy, ktoré umozniuju
sledovanie prietoku krvi mozgom, patri TCD,
NIRS, SPECT ¢i MR spektroskopia. Na jednej
strane doposial nie je k dispozicii idedlna vy-
Setrovacia metdda, ktord by spifiala vietky
pozadované atributy v zmysle neinvaziv-
nosti, vysokej rozlisovacej schopnosti, mo-
nitorovania v redlnom ¢ase, jednoduchosti
pouzitia a Standardizovanosti merania. Na
strane druhej vsak treba dodat, Ze zariade-
nia NIRS zatial vyzeraju ako perspektivna
metdda na monitorovanie cerebralneho krv-
ného prietoku. Tato metdda by mohla pred-
stavovat doplnok aj k Standardnej polysom-
nografii vo vybranej populdcii pacientov.
Samozrejme, ze vedeckovyskumny a klinicky
prinos tejto metodiky musia eSte overit bu-
duce prospektivne studie.

Literatara

1. Yaggi HK, Concato J, Kernan WN et al. Obstruc-
tive sleep apnea as a risk factor for stroke and death.
N EnglJ Med 2005; 353(19): 2034-2041. doi: 2010.1056/NE-
JMoa043104.

2. Siarnik P, Kollar B, Carnicka Z et al. Association of sleep
disordered breathing with wake-up acute ischemic
stroke: a full polysomnographic study. J Clin Sleep Med
2016; 12(4): 549-554. doi: 510.5664/jcsm.5688.

3. Munoz R, Duran-Cantolla J, Martinez-Vila E et al. Se-
vere sleep apnea and risk of ischemic stroke in the el-
derly. Stroke 2006; 37(9): 2317-2321. doi: 10.1161/01.
STR.0000236560.15735.0f.

4. Redline S, Yenokyan G, Gottlieb DJ et al. Obstructive
sleep apnea-hypopnea and incident stroke: the sleep
heart health study. Am J Respir Crit Care Med 2010;
182(2): 269-277. doi: 10.1164/rccm.200911-17460C.

5. Urbano F, Roux F, Schindler J et al. Impaired cerebral
autoregulation in obstructive sleep apnea. J Appl Physiol
(1985) 2008; 105(6): 1852-1857. doi: 10.1152/jappl-
physiol.90900.2008.

6. Balfors EM, Franklin KA. Impairment of cerebral per-
fusion during obstructive sleep apneas. Am J Respir
Crit Care Med 1994; 150(6 Pt 1): 1587-1591. doi: 10.1164/
ajrccm.150.6.7952619.

272

Cesk Slov Neurol N 2019; 82/115(3); 268-273




OBSTRUKCNE SPANKOVE APNOE A PRIETOK KRVI MOZGOM

7. Klingelhofer J, Hajak G, Sander D et al. Assessment of
intracranial hemodynamics in sleep apnea syndrome.
Stroke 1992; 23(10): 1427-1433.

8. Daulatzai MA. Cerebral hypoperfusion and glucose
hypometabolism: key pathophysiological modulators
promote neurodegeneration, cognitive impairment,
and Alzheimer's disease. J Neurosci Res 2017; 95(4): 943-
972.doi: 910.1002/jnr.23777.

9. Kielb SA, Ancoli-Israel S, Rebok GW et al. Cognition in
obstructive sleep apnea-hypopnea syndrome (OSAS):
current clinical knowledge and the impact of treat-
ment. Neuromolecular Med 2012; 14(3): 180-193. doi:
110.1007/512017-12012-18182-12011.

10. Kiratli PO, Demir AU, Volkan-Salanci B et al. Cerebral
blood flow and cognitive function in obstructive sleep
apnea syndrome. Hell J Nucl Med 2010; 13(2): 138-143.
11. American Academy of Sleep Medicine. International
classification of sleep disorders. 3rd ed. Darien: Ameri-
can Academy of Sleep Medicine 2014: 383.

12. Shiomi T, Guilleminault C, Stoohs R et al. Leftward
shift of the interventricular septum and pulsus para-
doxus in obstructive sleep apnea syndrome. Chest 1991;
100(4): 894-902.

13. Somers VK, White DP, Amin R et al. Sleep apnea
and cardiovascular disease: an American Heart Associa-
tion/American College of Cardiology Foundation scien-
tific statement from the American Heart Association Coun-
cil for High Blood Pressure Research Professional Education
Committee, Council on Clinical Cardiology, Stroke Council,
and Council on Cardiovascular Nursing In Collabora-
tion With the National Heart, Lung, and Blood Institute Na-
tional Center on Sleep Disorders Research (National Insti-
tutes of Health). J Am Coll Cardiol 2008; 52(8): 686-717. doi:
10.1016/j.jacc.2008.05.002.

14. Tkadcova R. Spankové apnoe a ochorenia kardio-
vaskuldrného systému. Praha: Galén 2006: 194.

15. Hedner J, Ejnell H, Sellgren J et al. Is high and fluctuat-
ing muscle nerve sympathetic activity in the sleep ap-
noea syndrome of pathogenetic importance for the de-
velopmentof hypertension? JHypertens 1988;6 (Suppl4):
5529-5531.

16. Franklin KA. Cerebral haemodynamics in obstruc-
tive sleep apnoea and Cheyne-Stokes respiration.
Sleep Med Rev 2002; 6(6): 429-441.

17. Somers VK, Javaheri S. Cardiovascular effects of
sleep-related breathing disorders. In: Kryger MH (ed).
Principles and practice of sleep medicine. Saunders:
Elsevier Inc. 2005: 1180-1191.

18. Hill CM, Hogan AM, Onugha N et al. Increased cere-
bral blood flow velocity in children with mild sleep-dis-
ordered breathing: a possible association with abnormal
neuropsychological function. Pediatrics 2006; 118(4):
€1100-e1108.

19. Aaslid R, Markwalder TM, Nornes H. Noninva-
sive transcranial Doppler ultrasound recording of
flow velocity in basal cerebral arteries. J Neurosurg

1982; 57(6): 769-774. doi: 710.3171/jns.1982.3157.3176.
0769.

20. Klingelhofer J, Hajak G, Sander D et al. Assessment
of intracranial hemodynamics in sleep apnea syndrome.
Stroke 1992; 23(10): 1427-1433.

21. Balfors EM, Franklin KA. Impairment of cere-
bral perfusion during obstructive sleep apneas.
Am J Respir Crit Care Med 1994; 150 (6 Pt 1): 1587-1591.
doi: 1510.1164/ajrccm.1150.1586.7952619.

22. Hajak G, Klingelhofer J, Schulz-Varszegi M et al. Sleep
apnea syndrome and cerebral hemodynamics. Chest
1996; 110(3): 670-679.

23. Rieke K, Poceta JS, Mitler MM et al. Continuous
blood flow velocity measurements in obstructive sleep
apnea syndrome. J Neuroimag 1992; 2(4): 202-207. doi:
10.1016/j.permed.2012.02.021.

24. Narkiewicz K, Somers VK. Sympathetic nerve activ-
ity in obstructive sleep apnoea. Acta Physiol Scand 2003;
177(3): 385-390. doi: 10.1046/}.1365-201X.2003.01091.x.
25. Dincer HE, O'Neill W. Deleterious effects of sleep-
disordered breathing on the heart and vascular system.
Respiration 2006; 73(1): 124-130. doi: 10.1159/000089814.
26. Somers VK, Dyken ME, Mark AL et al. Parasympa-
thetic hyperresponsiveness and bradyarrhythmias dur-
ing apnoea in hypertension. Clin Auton Res 1992; 2(3):
171-176.

27. Prilipko O, Huynh N, Thomason ME et al. An fMRI study
of cerebrovascular reactivity and perfusion in obstruc-
tive sleep apnea patients before and after CPAP treat-
ment. Sleep Med 2014; 15(8): 892-898. doi: 810.1016/j.
sleep.2014.1004.1004.

28. Faraci FM, Heistad DD. Regulation of the cerebral
circulation: role of endothelium and potassium chan-
nels. Physiol Rev 1998; 78(1): 53-97. doi: 10.1152/phys-
rev.1998.1178.1151.1153.

29. Jelic S, Padeletti M, Kawut SM et al. Inflamma-
tion, oxidative stress, and repair capacity of the vascu-
lar endothelium in obstructive sleep apnea. Circulation
2008; 117(17): 2270-2278. doi: 2210.1161/CIRCULATIO-
NAHA.2107.741512.

30. Jiménez Caballero PE, Coloma Navarro R, Ayo Mar-
tin O et al. Cerebral hemodynamic changes in obstruc-
tive sleep apnea syndrome after continuous positive
airway pressure treatment. Sleep Breath 2013; 17(3):
1103-1108. doi: 1110.1007/511325-11013-10810-y.

31. Coloma Navarro R, Jiménez Caballero PE, Vega G et al.
Cerebral hemodynamics is altered in patients with sleep
apnea/hypopnea syndrome. Springerplus 2016; 5: 51.
doi: 10.1186/540064-40016-41691-x.

32. Morgan BJ, Reichmuth KJ, Peppard PE et al. Effects of
sleep-disordered breathing on cerebrovascular regula-
tion:a population-based study. Am JRespir Crit Care Med
2010; 182(11): 1445-1452. doi: 1410.1164/rccm.201002-
2003130C.

33. Pizza F, Biallas M, Wolf M et al. Nocturnal cerebral
hemodynamics in snorers and in patients with obstruc-

tive sleep apnea: a near-infrared spectroscopy study.
Sleep 2010; 33(2): 205-210.

34, Hayakawa T, Terashima M, Kayukawa Y et al. Changes
in cerebral oxygenation and hemodynamics during ob-
structive sleep apneas. Chest 1996; 109(4): 916-921.

35. Valipour A, McGown AD, Makker H et al. Some fac-
tors affecting cerebral tissue saturation during obstruc-
tive sleep apnoea. Eur Respir J 2002; 20(2): 444-450.

36. McGown AD, Makker H, Elwell C et al. Measurement
of changes in cytochrome oxidase redox state during
obstructive sleep apnea using near-infrared spectro-
scopy. Sleep 2003; 26(6): 710-716.

37. Meyer JS, Sakai F, Karacan | et al. Sleep apnea, nar-
colepsy, and dreaming: regional cerebral hemodynam-
ics. Ann Neurol 1980; 7(5): 479-485. doi: 410.1002/ana.
410070515.

38. Fischer AQ, Chaudhary BA, Taormina MA et al. Intra-
cranial hemodynamics in sleep apnea. Chest 1992;
102(5): 1402-1406.

39. Shiota S, Inoue Y, Takekawa H et al. Effect of contin-
uous positive airway pressure on regional cerebral blood
flow during wakefulness in obstructive sleep apnea.
Sleep Breath 2014; 18(2): 289-295. doi: 210.1007/511325-
11013-10881-11329.

40. Ficker JH, Feistel H, Moller C et al. [Changes in re-
gional CNS perfusion in obstructive sleep apnea syn-
drome: initial SPECT studies with injected nocturnal
99mTc-HMPAQ]. Pneumologie 1997; 51(9): 926-930.

41. O'Donoghue FJ, Wellard RM, Rochford PD et al.
Magnetic resonance spectroscopy and neurocogni-
tive dysfunction in obstructive sleep apnea before
and after CPAP treatment. Sleep 2012; 35(1): 41-48. doi:
10.5665/sleep.1582.

42.Innes CR, Kelly PT, Hlavac M et al. Decreased regional
cerebral perfusion in moderate-severe obstructive sleep
apnoea during wakefulness. Sleep 2015; 38(5): 699-706.
doi: 610.5665/sleep.4658.

43. Murphy BD, Chen X, Lee TY. Serial changes in CT
cerebral blood volume and flow after 4 hours of middle
cerebral occlusion in an animal model of embolic cere-
bral ischemia. AJNR Am J Neuroradiol 2007; 28(4): 743-749.
44, Yadav SK, Kumar R, Macey PM et al. Regional cere-
bral blood flow alterations in obstructive sleep apnea.
Neurosci Lett 2013; 555: 159-164. doi: 10.1016/j.neu-
1et.2013.1009.1033.

45. C-FLOW Specifications. [online]. Available from URL:
http: //www.ornim.com/wp-content/uploads/2016/
03/ornim_medical-c_flow-cflow-MGG1087A_specs.pdf.
46. UTLight Technology. [online]. Available from URL:
http: //www.ornim.com/wp-content/uploads/2015/
11/UTL_MGG1020C_1cm.pdf.

47. Schytz HW, Guo S, Jensen LT et al. A new technology
for detecting cerebral blood flow: a comparative study
of ultrasound tagged NIRS and 133Xe-SPECT. Neuro-
crit Care 2012; 17(1): 139-145. doi: 110.1007/512028-12012-
19720-12022.

Cesk Slov Neurol N 2019; 82/115(3): 268-273

273




