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REPERELE CONCEPTUALE ALE CERCETARII

Actualitatea subiectului. Apneea obstructiva de somn (AOS) se caracterizeaza prin
episoade recurente si intermitente de obstructie completd sau partiald a cailor respiratorii
superioare in timpul somnului. AOS s-a dovedit a fi asociatd cu diverse consecinte asupra
sanatatii, inclusiv rata crescutd a accidentelor auto, hipertensiune arteriala, diabet zaharat,
insuficienta cardiaca congestiva, accident vascular cerebral, crescand rata mortalitatii [1-5].
Recent, numeroase studii au demonstrat ca pacientii supusi interventiilor chirurgicale cu apnee
de somn au un risc crescut de a avea complicatii perioperatorii, inclusiv hipoxemie, pneumonie,
dificultati de intubare, infarct miocardic, embolism pulmonar, atelectazie, aritmii cardiace, criza
hipertensiva si internare neprevazutd in Unitatea de Terapie Intensiva.

Descrierea situatiei in domeniul de cercetare si identificarea problemelor de
cercetare. AOS este cea mai frecventa tulburare a respiratiei legate de somn, iar prevalenta sa
este in crestere in intreaga lume din cauza obezitatii si cresterea duratei medie de viata generala
in populatie. Prevalenta sa este intre 2% si 25% din populatia generald, in functie de modul in
care este determinat. Intr-un studiu epidemiologic, Young et al. a remarcat ci prevalenta de
apnee de somn, definita ca indicele de apnee-hypopnea (IAH) > 5 / h a fost de 9% pentru femei
si de 24% pentru barbati [6]. Fondatia Nationala a Somnului (NSF), in 2005 a efectuat un sondaj
,»Somnul in America”, in care s-a constatat ca 1 din 4 americani sunt in categoria riscului crescut
de a avea apnee de somn pe baza Chestionarului Berlin [7].

Pacientii chirurgicali sunt supusi sedarii, anesteziei si primesc in calitate de analgezie
opioide in timpul perioadei perioperatorie. Aceste medicamente s-au dovedit a creste colapsul
faringian, reduce raspunsul ventilator si afecteaza raspunsul excitator, ceea ce duce la agravarea
apneei de somn in perioada perioperatorie. Pacientii cu apnee de somn au episoade recurente de
obstructie partiala sau completd a cailor respiratorii superioare in timpul somnului. Aceste
episoade apar de obicei atunci cand presiunea negativd a muschilor inspiratori depaseste
activitatea dilatatorie muscularda a cailor respiratorii superioare (presiune critica a cailor
respiratorii) [8]. Anestezicele generale s-au dovedit ca reduc activitatea musculara dilatatorie a
cailor aeriene superioare intr-o maniera dependentd de doza si astfel creste colasul cailor
respiratorii [9]. Colabarea cailor aeriene superioare poate provoca agravarea apneei de somn si
creste riscul de hipoxemie, aritmii cardiace si a complicatiilor postoperatorii. Pacientii care au
suferit interventii chirurgicale primesc frecvent opioide pentru controlul durerii. Opiaceele s-au
dovedit a deregla functia ventilatorie prin afectarea centrelor de bioxid de carbon chemoreflex
atat periferice cat si centrale [10]. S-a demonstrat cd asociatia de opiacee si benzodiazepine
provoaca mai multe episoade semnificative de hipoxemie si apnee [11]. Atat opioidele cat si

benzodiazepinele duc la reducerea semnificativa a raspunsului ventilator hipoxic [12-14].



S-au raportat episoade de hipoxemie dupa interventie chirurgicald care se produc in cea
mai mare parte postoperator in a 2-a si a 5-a noapte [15]. Aceste episoade pot creste riscul de
infectii ale plagilor, disfunctii cerebrale si aritmii cardiace [16]. Intr-un studiu observational de la
Clinica Mayo s-a constatat ca rata infarctului miocardic acut a atins punctul culminant in ziua 3-a
dupi o interventie chirurgicald [17]. In mod similar episoade de delir, cosmaruri si disfunctie
psihomotorie au fost raportate postoperator intre noptile a 3-a si a 5-a [18]. Acesti pacienti au
risc de a dezvolta complicatii din urmatoarele motive: prezinta risc anestezic I11-1V ASA , varsta
inaintata [19], fumatul [20], obezitatea, circumferinta gatului >40cm, scorul Mallampati 111-1V,
durata interventiei, tipul de anestezie [19] si prezenta comorbiditatilor, in special: boli pulmonare
obstructive cronice, boli coronariene si insuficienta renala [21].

Majoritatea pacientilor cu AOS nu sunt diagnosticati la internare si astfel intrd in
categoria de risc sporit pentru complicatii perioperatorii. Pentru identificarea precoce a
persoanelor cu AOS, au fost elaborate o serie de chestionare specializate de screening, care
includ diversi parametri. Totusi, utilitatea lor diagnostica in perioada perioperatorie, precum §i
capacitatea lor predictivd pentru complicatiile postoperatorii ramane, deocamdatda, in mod
controversat raportata in literatura.

Din aceste motive, este necesar de a preciza prevalenta AOS, identificate cu ajutorul
testelor-screening la pacientii beneficiari de interventii chirurgicale programate si de a evalua
gradul de asociere a AOS cu complicatiile postoperatorii inregistrate.

Scopul studiului. Identificarea factorilor de risc la pacientii cu AOS si estimarea
probabilitdtii survenirii complicatiilor postoperatorii in functie de tehnica anestezica si profilul
chirurgical.

Obiectivele cercetarii:

1. Testarea validitatii pentru perioada perioperatorie a chestionarelor standardizate existente,
destinate diagnosticului sindromului de apnee obstructiva de somn.

2. ldentificarea factorilor de risc ce influenteaza prevalenta complicatiilor perianestezice la
pacientii cu apnee obstructiva de somn vs. fara apnee obstructiva de somn.

3. Analiza comparativd a prevalentei complicatiilor perianestezice la pacientii cu apnee
obstructivd de somn vs. fard apnee obstructivdi de somn in functie de tipul interventiei
chirurgicale (pe aparatul locomotor si pe cavitatea abdominald) si tehnica anestezica utilizata
(generala, loco-regionala si neuraxiald).

4. Argumentarea masurilor de decizie a complicatiilor perianestezice evitabile in baza unui scor
predictiv ponderat preoperatoriu pentru apneea obstructiva de somn.

Metodologia cercetarii stiintifice. Cercetarea este un studiu prospectiv, de cohorta, in care

au fost inclusi 400 pacienti, beneficiari de interventii chirurgicale programate pe aparatul



locomotor si cavitatea abdominald, cu anestezie generald sau anestezie loco-regionald. Pentru
confirmarea riscului de apnee obstructiva de somn au fost utilizate chestionare de screening
pentru AOS, de asemenea a fost determinat spectrul complicatiilor si evenimentelor adverse.
Analiza datelor a fost realizata retrospectiv, dupa colectarea si divizarea pacientilor in doua
grupe, in functie de prezenta si absenta riscului de AOS. Cercetarea statistica a fost efectuata
utilizand metode matematice si prelucrarea statistica a fost efectuatd cu softul de analiza
statistica “Statistical Package for the Social Sciences” SPSS 22 pentru Windows (SPSS,
Chicago, IL, SUA) si ”GraphPad PRISM® 4.0” pentru Windows 4.0 (GraphPad Software, Inc.).
Noutatea stiintifica a rezultatelor. A fost demonstrat ca sindromul de apnee obstructiva de
somn reprezintd un tip de dereglare a respiratiei in timpul somnului, cu o prevalenta inalta intre
pacientii chirurgicali. In cercetarea noastrd, prevalenta AOS a fost mai mare de 70%. Pentru
prima oard in Republica Moldova a fost investigat impactul apneii obstructive de somn in cadrul
anesteziei si impactul ei asupra prevalentei complicatiilor postoperatorii. A fost determinata
importanta implementarii chestionarului de screening preoperator pentru AOS in examenul
preanestezic. A fost posibil de prognozat probabilitatea survenirii complicatiilor postoperatorii la
pacientii cu AOS in functie de tipul interventiei chirurgicale si tehnica anestezica. Au fost
selectati si testati factorii potentiali de risc pentru complicatii si evenimente adverse
postoperatorii la pacientii cu AOS [+] vs. AOS [-]: evaluarea prezentei riscului de apnee
obstructiva de somn, indicele masei corporale, sexul, varsta, circumferinta gatului, hipertensiune
arteriala ca comorbiditate si tabagismul. Dintre care, ctiva factori au fost cercetati pentru prima
oard in literaturd, ca: circumferinta abdomenului, morfotipul ,,rotund” pentru femei si morfotipul
,endomorf” pentru barbati, VEMS determinat pre- si postoperator, distanta intre protuberanta
occipitala si apofiza spinoasa a C7 si distanta intre C7 si coccis. Au fost identificati factorii de
risc pentru pacientii cu apnee obstructiva de somn beneficiari de interventii chirurgicale.
Problema stiintificd solutionata in cadrul tezei. A fost demonstrat ca, chestionarele de
screening Berlin, STOP-BANG si ASA checklist identifica cel mai bine pacientii cu risc inalt de
apnee obstructivda de somn. A fost realizata estimarea factorilor de risc pentru manifestarea
complicatiilor postoperatorii. A fost determinat ca factorii de risc cu cel mai inalt impact asupra
aparitiei complicatiilor si evenimentelor adverse postoperatorii sunt: risc crescut de apnee
obstructivd de somn, prezenta hipertensiunii arteriale ca comorbiditate, varsta >50 ani si
circumferinta abdomenului >100 cm. Precum ca, pacientii cu apnee obstructiva de somn fac
complicatii postoperatorii §i produc evenimente adverse semnificativ mai frecvent decat cei cu
risc redus de apnee obstructivd de somn, indiferent de spectrul de complicatii si evenimente
adverse, luate in consideratie. S-a demonstrat ca interventia chirurgicala si anestezia s-au dovedit

a provoca agravarea apneei in somn in perioada perioperatorie, care ar putea duce la cresterea



ratei complicatiilor perioperatorii. Tipul interventiei chirurgicale, precum si tipul de anestezie,
sunt factori de risc independenti pentru aparitia complicatiilor postoperatorii.

Semnificatia teoretica. Rezultatele obtinute au demonstrat ca pacientii AOS [+] au prezentat
o incidenta mai mare a complicatiilor postoperatorii, comparativ cu pacientii AOS [-].
Interventia chirurgicala si anestezia s-au dovedit a provoca agravarea apneei in somn in perioada
perioperatorie, care ar putea duce la cresterea ratei complicatiilor perioperatorii. Tipul
interventiei chirurgicale, precum si tipul de anestezie, sunt factori de risc independenti pentru
aparitia complicatiilor postoperatorii. Astfel, ar trebui sa fie implimentate protocoale standard
pentru managementul perioperator al paciengilor cu risc 1nalt cu scopul de a reduce rata
complicatiilor.

Valoarea aplicativa a lucrarii. Cercetarea noastra a demonstrat ca pacientii cu AOS sunt in
categoria cu risc crescut de a dezvolta complicatii severe perioperatorii. Prin urmare,
identificarea si gestionarea optima perioperatorie a pacientilor cu AOS este obligatorie. A fost
selectat cel mai bun test de screening preoperator al pacientilor cu apnee obstructivd de somn.
Testul dat a fost optimizat prin addugarea unui parametru suplimentar — circumferinta
abdomenului. S-a determinat ca anestezia loco-regionala reprezinta o prioritate pentru pacientii
cu risc crescut de apnee obstructiva de somn. Deasemenea, probabilitatea dezvoltarii
complicatiilor cardiovasculare la pacientul cu AOS este de 80,2%, probabilitatea complicatiilor
respiratorii de 13% si a evenimentelor adverse de 6%.

Rezultatele stiintifice principale inaintate spre sustinere:

1. A fost elucidat capacitatile de screening a chestionarelor Berlin, STOP-BANG, ASA

checklist si Evaluarea Preoperatorie a Somnului.

2. Studiul a relevat ca tipul interventiei chirurgicale, precum si tipul de anestezie, sunt
factori de risc independenti pentru aparitia complicatiilor postoperatorii la pacientii cu
apnee obstructiva de somn si cd anestezia loco-regionala este electivd pentru pacientii din
aceasta categorie.

3. Pentru prima datd au fost propusi o serie de factori de predictie pentru manifestarea
complicatiilor postoperatorii si a evenimentelor adverse la pacientii supusi interventiei
chirurgicale. Modelul probabilistic elaborat a inclus parametrii: riscul de apnee
obstructivd de somn, indicele masei corporale, sexul, varsta, circumferinta gatului si
abdomenului, morfotipul ,,rotund” pentru femei, hipertensiunea arteriala.

Implementarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele studiului au fost implementate in

practica cotidiand a sectiei de Anestezie si Terapie Intensiva din cadrul Institutului de Medicina

Urgenta.



Aprobarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele stiintifice obtinute pe durata efectuarii
studiului dat au fost prezentate si discutate in cadrul forumurilor stiintifice nationale si
internationale: Conferinta Stiintificd a Studentilor si Rezidentilor ,,In memoriam, profesorului
Valeriu Ghereg” (Chiginau, 2015); Congresul Societatii Romane de Anestezie si Terapie
Intensiva (Sinaia, 2015); Conferinta Stiintificd Anuald IMU a tinerilor specialisti ,,Performante
si perspective 1n urgentele medico-chirurgicale” (Chisinau, 2015); Committee for the European
Education in Anaesthesiology (Chisindu, 2015); Conferinta Stiintificai Anuala IMU a tinerilor
specialisti ,,Performante si perspective in urgentele medico-chirurgicale” (Chisinau, 2016);
Romanian National Course on Guidelines in Anesthesiology, Intensive Care and Emergency
Medicine (Timigoara, 2016); III MexayHapoaHBIi KOHIPECC IO T'€MOCTa3HUOJIOTHH,
aHecTe3noJIoTUM M WHTeHcHBHOW Tepammu "Blacjk sea Pearl", mocesmennsii 85-nmeruto
npodeccopa B.B. CycnoBa, CEEA KYPC 4 (Ogecca, 2016).

Rezultatele tezei au fost discutate si aprobate la sedinta Catedrei de anesteziologie si
reanimatologie nr. 1 ,,Valeriu Ghereg” a USMF , Nicolae Testemitanu” din 20.02.2017 (proces
verbal nr. 6) si in cadrul Seminarului Stiintific de Profil ,,Anesteziologie si Reanimatologie” din
16.03.2017 (proces verbal nr. 1).

Publicatiile la tema tezei. Rezultatele studiului au fost reflectate in 9 lucrari stiintifice.

Volumul si structura tezei. Teza este expusa pe 128 de pagini de text de baza ce include
introducere, 4 capitole, concluzii si recomandari practice. In lucrare sunt citate 243 de surse
bibliografice. Teza contine 23 de figuri, 57 de tabele si 7 anexe.

Cuvintele-cheie: apnee obstructivda de somn, complicatii perioperatorii, screening
preoperatoriu, managementul perioperator.

CONTINUTUL TEZEI

1. APNEEA OBSTRUCTIVA DE SOMN: MECANISME DE PRODUCERE,
FACTORI DE RISC, CONSECINTE, DIAGNOSTICARE SI STRATEGII DE
REDUCERE A RISCURILOR (REVISTA SISTEMATIZATA A LITERATURII)

In acest capitol este descrisa revista sistematizata a literaturii cu privire la apneea obstructiva
de somn si importanta cunoasterii acestei patologii. Sunt elucidate cele mai importante aspecte
epdemiologice, mecanismele de patofiziologie si impactul economico-social al apneei
obstructive de somn. Sunt elucidate efectele sistemice si consecintele clinice imediate si la
distanta ale apneei obstructive de somn. Au fost descrisi factorii de risc care contribuie la
dezvoltarea apneei obstructive de somn in populatia generala si cea chirurgicald si mecanismele

lor de actiune. Acest lucru a permis evidentierea aspectelor particulare a acestor pacienti, care ar



trebui sd fie luate in considerare in prevenirea complicatiilor postoperatorii si evenimentelor

adverse.
2. MATERIAL SI METODE DE CERCETARE

2.1. Design-ul general al cercetarii

A fost efectuat un studiu prospectiv, de cohorta, in care au fost inclusi 400 de pacienti,
beneficiari de interventii chirurgicale programate pe aparatul locomotor si cavitatea abdominala,
cu anestezie totala intravenoasa sau anestezie loco-regionald. Cercetarea a avut loc la Catedra de
anesteziologie si reanimatologie ,,Valeriu Ghereg” (baza clinica a Institutului de Medicina
Urgenta) in perioada 28 martie 2014 — 1 iunie 2015.

Criterii de includere in studiu au fost: pacienti adulti (>18 ani), care au dat acordul
informat pentru a fi Inrolati in studiu; capabili sa citeasca si sd indeplineasca chestionarele de
screening propuse; programati pentru interventii chirurgicale pe abdomen sau extremitati. Pentru
atingerea scopului studiului si obtinerea rezultatelor preconizate a fost elaborat urmatorul design
al cercetarii (Fig. 1.)
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Fig. 1. Design-ul cercetarii

2.2. Descrierea materialului clinic

Din numarul total de pacienti barbati au fost 132 (33%), iar femei — 268 (67%). Raportul
B:F=1:2. Numarul pacientilor de gen feminin, in cadrul studiului, s-a dovedit a fi statistic
semnificativ mai mare de circa 2 ori comparativ cu numarul pacientilor de sex masculin (p<
0,0001). Varsta medie a barbatilor a constituit 54,7+0,8 (95% CI: 53,0 — 56,4) ani, iar a femeilor
— 56,8+0,5 (95% Cl: 55,7 — 57,9) ani (p>0,03). In functie de scorul dat de fiecare chestionar,
acelasi esantion de 400 de pacienti a fost impartit 1n ,,pacienti cu risc sporit de AOS” (AOS [+])
si ,,pacienti fara risc de AOS” (AOS [-]) (Tabelul 2.1).



Tabelul 2.1. Repartizarea pacientilor conform chestionarelor de screening

Chestionarele de screening AOS [+] AOS [-]
Berlin 309 (77,25%) 91 (22,75%)
Scorul ASA 249 (62,25%) 151 (37,75%)
STOP-BANG 286 (71,5%) 114 (28,5%)
EPS varianta | 241 (60,25%) 159 (39,75%)
EPS varianta I 135 (33,75%) 265 (66,25%)

Au fost inregistrate urmatoarele complicatiile perioperatorii: hipertensiune arteriala
n=158 (39,4%), hipotensiune arteriald n=51 (12,7%), instabilitate cardio-vasculara (necesitatea
de a conecta vasoactive) n=19 (4,7%), aritmie cardiaca n=48 (11,9%), infarct miocardic (urmat
de deces) n=2 (0,4%), bradipnee (o frecventa respiratorie < 6 resp/min) n=41 (10,2%),
necesitatea de a ventila plamanii artificial postoperatoriu >60 min n=17 (4,2%), pneumonie n=7
(1,7%), laringospasm n=2 (0,4%), transfer neplanificat in UTI n=17 (4,2%), intubatie dificila (>
3 incercari) n=11 (2,7%), accident vascular cerebral n=2 (0,4%), febra [>38,5°C] postoperatoriu
(incepand cu prima zi dupa interventia chirurgicala) n=16 (3,9%).

2.3. Metodele de investigare si analiza

Totalitatea metodelor de cercetare au elucidat caracteristicele demografice ale grupului de
studiu si au inclus: determinarea varstei, sexului, precizarea tipului patologiei chirurgicale ce
impune tratamentul electiv, interventia preconizata, tehnica anestezica selectata, precizarea
prezentei patologiilor asociate, tabagism, tipului morfologic, IMC si inregistrarea complicatiilor
perioperatorii manifestate.

Factori care au fost asociati cu posibile complicatii postoperatorii si evenimente adverse,
cu un p <0,1 (definit "a priori"), au fost considerati relevanti si inclusi intr-o analiza de regresie
logisticd multivariatd. In cele din urmai, pentru variabilele care prezic in mod semnificativ
complicatii postoperatorii si evenimente adverse a fost construita curba ROC.

Acesti parametri au fost folositi de asemenea pentru a calcula probabilitatea
complicatiilor si evenimentelor adverse. Astfel, probabilitatea pentru fiecare subiect al studiului
a fost calculata prin formula:

ey
T1te

Unde y=bo+b1X;+b,X,+...+biXi, unde Xj...Xi— variabile de prognostic independente.
e — constantd matematica=2,71828
Valoarea y din ecuatia regresiei este logaritmul natural al raportului sanselor pentru

evenimentul studiat.



Pentru datele de tip continuu, rezultatele sunt prezentate sub forma de medie si interval de
incredere 95%; Pentru datele de tip binar, rezultatele sunt prezentate drept valori absolute si relative.
Pentru determinarea p, oddis ratio si distribusia lui t s-a folosit testul Fisher si testul t-Student. O
valoare de p<0,05 a fost considerata ca fiind semnificativa statistic pentru toate testele.

Rezultatele primare din chestionare au fost introduse in tabel Microsoft Excel. Datele
obtinute au fost prelucrate cu ajutorul IBM/PC, utilizdnd softurile de prelucrare statistica
”Statistical Package for the Social Sciences” SPSS 22 pentru Windows (SPSS, Chicago, IL,
SUA) si ”GraphPad PRISM® 4.0” pentru Windows 4.0 (GraphPad Software, Inc.). Rezultatele
sunt prezentate drept valori absolute si relative (datele binare), sau drept medie si interval de

confidenta de 95% (date de tip continuu).

3. FEZABILITATEA CHESTIONARELOR DE SCREENING PENTRU APNEEA
OBSTRUCTIVA DE SOMN iN CADRUL EVALUARII PREOPERATORII SI
CAPACITATEA LOR DE PREDICTIE A COMPLICATIILOR
POSTOPERATORII

3.1. Caracterizarea generala a loturilor de pacienti in functie de gradul de risc pentru
apneea obstructiva de somn, tipul de interventie si tehnica anestezica utilizata

Cunoasterea existentei AOS la pacientul operat in mod programat ar putea reduce
numarul de complicatii postoperatorii si evenimente adverse, daca se vor aplica masuri
preventive si de reducere a riscului. In aceasta ordine de idei, scopul studiului a fost de a evalua
capacitatea predictiva a chestionarelor de screening preoperatoriu pentru AOS (Berlin, ASA-
checklist, STOP-BANG si EPS) pentru complicatiile postoperatorii, la pacientii beneficiari de
interventii programate.

Parametrii generali ai pacientilor, in functie de riscul sporit sau riscul diminuat de apnee
obstructiva de somn, generat de chestionare, este prezentat in tabelul 3.1. Astfel, s-a constatat, ca
atat seriile de pacienti AOS [+], cat si seriile de pacienti AOS [-], generate de chestionare, sunt,
din punct de vedere statistic, identice (adica, chestionarele au capacitati similare de separare a
pacientilor in functie de gradul de risc prin prisma parametrilor fizici si demografici).

Complicatiile postoperatorii si frecventa lor (AOS [+] vs. AOS [-]) pentru chestionarele
Berlin, ASA-checklist, STOP-BANG si EPS sunt prezentate in tabelul 3.2.

Astfel, s-a constatat, ca pacientii seriilor AOS [+] au inregistrat semnificativ mai multe
complicatii de origine cardiovasculara si respiratorie, semnificativ mai multe cazuri de intubare

oro-traheala dificila, transfer neprevazut in UTI, decat pacientii seriilor AOS [-].
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Tabelul 3.1. Parametrii generali ai pacientilor, in functie de riscul sporit sau riscul

diminuat de apnee obstructiva de somn, generat de chestionare

Berlin ASA-checklist STOP-BANG EPS
Parametri AOS[+] [AOS[] |AOS[+] |AOS[] |AOS[+] [AOS[] |AOS[+] |AOS[]
(n=309) |(n=91) (n=249) |(n=151) |(h=286) |[(n=114) |(n=241) |(n=159)
Varsta, ani 57,0 52,0 56,0 57,0 57,8 51,7 57,0 55,0
(56,1-58,3) | (50,5-54,0) | (55,3-57,6) |(53,8-57,2) | (56,8-58,9) | (50,0-53,4) | (56,4-58,7) | (52,4-55,4)
Barbati, n (%) 91 (29,4%) |41 (45,0%) | 71 (28,5%) |61 (40,3%) | 107 25 (21,9%) |99 (41,0%) |33 (20,7%)
(37,4%)
inél‘gimea, cm 166 168 166 167 167 166 168 165
(165-167) |(166-170) |(165-167) |(166-169) |(166-168) |(164-167) |(167-169) |(163-166)
Masa corporala, kg | 88,0 75,0 89,0 78,0 90,2 75,3 90,0 75,0
(86,7-90,7) | (73,8-79,3) | (87,5-92,1) | (77,4-81,7) | (88,1-92,1) |(72,6-77,0) | (90,3-94,5) | (74,0-78,2)
IMC, kg/m2 31,0 27,0 32,0 28,0 32,2 27,3 32,0 27,0
(31,3-32,7) | (26,1-27,6) | (31,6-33,2) | (27,5-28,8) | (31,5-32,9) | (26,6-29,1) | (31,9-33,4) | (27,2-28,8)
Circumf. gatului,cm [40,0 38,0 40,0 38,0 41,0 37,0 41,0 37,0
(39,8-40,7) | (37,1-38,6) | (39,9-41,0) | (38,0-39,1) | (40,4-41,3) |(36,5-37,4) | (41,2-42,2) | (36,3-37,1)
Circumf. abdomen, |106 94 107 97 107 94 110 96
cm (104-108) |(91-96)  [(105-109) |(95-99)  |(106-109) |(90-95)  |(107-111) |(93-97)
Durata spitalizarii, 9,0 7,0 9,0 8,0 9,0 8,0 9,0 8,0
zile (10,1-11,8) | (8,4-11,0) |(9,9-11,8) |(9,2-11,5) |(10,1-11,9) |(8,6-10,9) |(10,0-11,9) |(9,2-11,3)
Tabelul 3.2. Complicatiile depistate si compararea frecventei lor
in functie de chestionarul utilizat
C e Berlin ASA-checklist STOP-BANG EPS
Complicatii si
evenimente adverse AOS[+] | AOS[-] | AOS[+] | AOS[-] | AOS[+] | AOS[-] | AOS[+] | AOS[-]
(n=351) | (n=51) (n=293) | (n=109) | (n=337) | (n=65) (n=277) | (n=125)
Cardiovasculare 246 32 204 74 238 40 193 85
(61,1%) | (7.9%) | (61,0%) | (18,5%) | (59,5%) | (10,0%) | (48,2%) | (21,2%)
Respiratorii 55 13 48 20 54 14 49 19
(136%) | (32%) | (120%) | (50%) | (135%) | (3,5%) | (12,2%) | (4,7%)
TN UTI 17 0 13 4 16 1 15 2
42%) | (0,0%) | (32%) | (1,0%) | (40%) | (025%) | (3,7%) | (0,5%)
10T dificila 10 1 9 2 9 2 8 3
(4%) | (02%) | (25%) | (05%) | (25%) |(05%) | (2,0%) | (0,7%)
Trezire prelungita 10 0 7 3 8 2 5 5
4%) | (00%) | @17%) |(07%) | @0%) |©05%) | (@L2%) | (1,2%)
AVC 2 0 2 0 2 0 0 2
05%) | (00%) | (05%) | (©00%) | (©5%) |(©00%) |(00%) |/(05%)
Febra postoperatoriu 11 5 10 6 10 6 7 9
Q7%) | (12%) | (25%) | (15%) | (25%) | (15%) | (L7%) | (2.2%)

Totodatd, s-a constatat, ca exista si diferente semnificative in faptul, care dintre pacienti

au fost plasati in seria AOS [+] sau AOS [-], in functie de care chestionar s-a utilizat. Astfel, unii

pacienti, clasati AOS [+] de unele chestionare, au fost clasati AOS [-] de altele si viceversa. In

consecintd, chestionarul EPS nu prezintd diferente intre seriile AOS [+] si AOS [-] proprii 1n
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ceea ce priveste cazurile de trezire prelungitd; pe cand celelalte chestionare stipuleaza, ca anume

aceasta diferenta este semnificativa (Tabelul 3.2.).

Tabelul 3.3. Performanta predictiva pentru complicatiile si evenimentele adverse

postoperatorii a chestionarelor de screening pentru apneea obstructiva de somn

Evenimente Berlin STOP-BANG ASA-Checklist EPS

Complicatii cardio- | Se” 0,61 (0,56-0,66) | 0,59 (0,54-0,64) | 0,51(0,45-0,56) | 0,48 (0,43-0,53)

vasculare Sp' 0,92 (0,88-0,92) | 0,90(0,86-0,92) | 0,81(0,77-0,85) | 0,78 (0,74-0,82)
PPVl 10,88(0,84-0,91) | 0,85(0,80-0,89) | 0,73(0,67-0,78) | 0,69 (0,63-0,74)
NPV~ 0,70 (0,66-0,74) | 0,68 (0,64-0,72) | 0,62 (0,58-0,66) | 0,60 (0,56-0,64)
LR® 7,68 5,95 2,75 2,27

Complicatii Se 0,13(0,10-0,17) | 0,13(0,10-0,17) | 0,12 (0,08-0,15) | 0,12 (0,09-0,15)

respiratorii Sp 0,96 (0,94-0,98) | 0,96 (0,94-0,98) | 0,95 (0,92-0,96) | 0,95 (0,92-0,97)
PPV 0,80 (0,69-0,89) | 0,79(0,67-0,88) | 0,70 (0,58-0,81) | 0,72 (0,59-0,82)
NPV | 0,52(0,49-0,56) | 0,52(0,49-0,56) | 0,51(0,48-0,55) | 0,52 (0,48-0,55)
LR 4,23 3,85 2,4 2,57

TN UTI Se 0,04 (0,02-0,06) | 0,04 (0,02-0,06) | 0,03 (0,01-0,05) | 0,03 (0,02-0,06)
Sp 1,0 (0,99-1,0) 0,99 (0,98-0,99) | 0,99 (0,97-0,99) | 0,99 (0,98-0,99)
PPV 1,0 (0,80-1,0) 0,94 (0,71-0,99) | 0,76 (0,5-0,93) 0,88 (0,63-0,98)
NPV | 0,51(0,47-0,54) | 0,50 (0,47-0,54) | 0,50 (0,47-0,54) | 0,50 (0,47-0,54)
LR - 16,0 3,25 75

IOT dificila Se 0,02 (0,01-0,04) | 0,22 (0,01-0,04) | 0,22 (0,01-0,04) | 0,02 (0,008-0,03)
Sp 0,99 (0,98-0,99) | 0,99 (0,98-0,99) | 0,99 (0,98-0,99) | 0,99 (0,97-0,99)
PPV 0,90 (0,58-0,99) | 0,81(0,48-0,97) | 0,81(0,48-0,97) | 0,72 (0,39-0,93)
NPV | 0,50 (0,47-0,54) | 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53)
LR 10,0 45 45 2,66

Trezire prelungiti | Se 0,02 (0,01-0,04) | 0,02 (0,008-0,03) | 0,01 (0,007-0,03) | 0,01 (0,004-0,02)
Sp 1,0 (0,99-1,0) 0,99 (0,98-0,99) | 0,99 (0,97-0,99) | 0,98 (0,97-0,99)
PPV 1,0 (0,69-1,0) 0,80 (0,44-0,97) | 0,70(0,34-0,93) | 0,50 (0,18-0,81)
NPV | 0,50 (0,47-0,54) | 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53)
LR - 4,0 2,33 1,0

AVC Se 0,005 (0,0-0,01) | 0,005 (0,0-0,01) | 0,005 (0,0-0,01) | 0,0 (0,0-0,009)
Sp 1,0 (0,99-1,0) 1,0 (0,99-1,0) 1,0 (0,99-1,0) 1,0 (0,98-0,99)
PPV 1,0 (0,15-1,0) 1,0 (0,15-1,0) 1,0 (0,15-1,0) 0,0 (0,0-0,84)
NPV | 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53)
LR - - - 0,0

Febra post- Se 0,02 (0,01-0,04) | 0,02 (0,01-0,04) | 0,02 (0,01-0,04) | 0,01 (0,007-0,03)

operatorie Sp 0,98 (0,97-0,99) | 0,98(0,96-0,99) | 0,98 (0,96-0,99) | 0,97 (0,95-0,98)
PPV 0,68 (0,41-0,88) | 0,62(0,35-0,84) | 0,62 (0,35-0,84) | 0,43 (0,19-0,70)
NPV 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53) | 0,50 (0,46-0,53) | 0,49 (0,46-0,53)
LR 2,2 1,66 1,66 0,77

Noti: *— sensibilitate; *— specificitate; '~ valoare predictivi pozitivd, ~— valoare predictivd negativi; -
raportul de verosimilitate.
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O alta situatie s-a produs in cazul febrei postoperatorii. Aici, toate chestionarele au
prezentat o lipsa de semnificatie statistica intre cazurile de febra postoperatorie pe seriile lor de
AOS [+] vs. AOS [-] (Tabelul 3.2.).

Pornind de la rezultatele obtinute in tabelul 3.2., pentru toate chestionarele testate au fost
calculate Se, Sp, PPV, NPV si LR pentru toate grupele de complicatii si evenimente adverse;
rezultatele obtinute sunt prezentate in tabelul 3.3.

S-a constatat cad toate chestionarele au o capacitate predictivd semnificativa, utila si
aplicabila din punct de vedere clinic in ceea ce priveste complicatiile de origine cardiovasculara.
Referitor la complicatiile respiratorii, transferului neprogramat al pacientului in UTI, 10T
dificile, trezirii prelungite din anestezie, accidentului vascular cerebral si febrei postoperatorii, cu
toate ca au prezentat o specificitate inaltd, chestionarele testate nu posedd, practic, nici o
sensibilitate diagnostica (de predictie).

3.2. Evaluarea parametrilor predictivi pentru complicatiile postoperatorii ale
chestionarelor de screening preoperatoriu pentru apneea obstructiva de somn

Apneea obstructivda de somn este o patologie care contribuie la cresterea riscului de
complicatiilor perioperatorii. Obiectivul studiului a fost de a evalua factorii care pot influenta
aparitia complicatiilor perioperatorii.

Au fost testati urmatorii parametri: evaluarea prezentei riscului de apnee obstructiva de
somn (pacientii fiind testati prin intermediul chestionarului Berlin), indicele masei corporale,
sexul, varsta, circumferinta gatului si abdomenului, morfotipul ,,rotund” pentru femei si
morfotipul ,,endomorf” pentru barbati, VEMS determinat preoperator, distanta intre protuberanta
occipitala si apofiza spinoasa a vertebrei C7, prezenta hipertensiunii arteriale ca comorbiditate si
tabagism.

Repartizarea conform valorii factorilor de risc pentru complicatii cardio-vasculare: AOS
[+] — OR=18,37, p=0,0001; prezenta HTA ca comorbiditate — OR=15,49, p=0,0001, varsta >50
ani, OR=11,41, p=0,0001; circumferinta abdomenului >100 cm — OR=5,87, p=0,0001; tipul
morfologic ,,rotund” pentru femei — OR=2,47, p=0,0001; circumferinta gatului >40 cm —
OR=1,55, p=0,003; VEMS <320 ml — OR=0,5, p=0,001; distanta intre protuberanta occipitala si
vertebra C7 — OR=0,45, p=0,0001; IMC>35 kg/m? OR=0,45, p=0,0001; sexul masculin —
OR=0,206, p=0,0001; tabagism — OR=0,023, p=0,0001.

Tipul morfologic ,,endomorf” pentru barbati nu a prezentat valoare statistica
semnificativa - p=0,4.

Repartizarea dupa valoare a factorilor de risc pentru manifestarea complicatiilor
respiratorii : varsta >50 ani, OR=5,15, p=0,0001; AOS+ — OR=4,64, p=0,0001; prezenta HTA ca
comorbiditate — OR=4,21, p=0,0001, circumferinta abdomenului >100 cm — OR=3,5,
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p=0,0001; tipul morfologic ,,rotund” pentru femei — OR=1,95, p=0,03; circumferinta gatului >
40 cm — OR=1,88, p=0,002; IMC >35 kg/mz, OR=0,68, p=0,07; distanta intre protuberanta
occipitala si vertebra C7 - OR=0,608, p=0,07; sexul masculin — OR=0,33, p=0,0001; tabagism —
OR=0,138, p=0,0001.

Tipul morfologic ,,endomorf” pentru barbati si VEMS nu au determinat careva valoare
statistica semnificativa p=0,4 si respectiv 0,1.

Repartizarea dupa valoare a factorilor de risc pentru manifestarea evenimentelor adverse
apdrute postoperator (transfer neplanificat in unitatea de terapie intensiva, intubatia oro-traheala
dificila, trezire tarzie din anestezie, AVC, febra postoperatoriu): AOS+ — OR=9,38, p=0,0001;
prezenta HTA ca comorbiditate — OR=5,06, p=0,0001, varsta >50 ani, OR= 3,99, p=0,0001,;
circumferinta abdomenului >100 cm — OR=2,93, p=0,0004; tipul morfologic ,,rotund” pentru
femei — OR=2,23, p=0,01; IMC >35 kg/m? OR=0,489, p=0,01; distanta intre protuberanta
occipitala si vertebra C7 — OR=0,489, p=0,01; VEMS < 320 ml — OR=0,278, p=0,0001; sexul
masculin — OR=0,22, p=0,0001; tabagism — OR=0,12, p=0,0001.

Tipul morfologic ,,endomorf” pentru barbati si circumferinta gatului nu au determinat
valoare statistica semnificativa p=1,0 si respectiv 0,6.

In rezultat s-a constatat ci ordinea importantei lor ca factor de risc a fost repartizat in
mod diferit in dependenta de complicatiile si evenimentele adverse postoperatorii manifestate.
Factorii de risc cu cel mai inalt impact asupra aparitiei complicatiilor si evenimentelor adverse
postoperatorii au fost: risc crescut de apnee obstructiva de somn, prezenta hipertensiunii arteriale
ca comorbiditate, varsta >50 ani si circumferinta abdomenului >100 cm.

4. PROGNOZAREA COMPLICATIILOR POSTOPERATORII LA PACIENTII CU
APNEE OBSTRUCTIVA DE SOMN SI STRATEGII PERIOPERATORII DE
REDUCERE A RISCULUI
4.1. Prevalenta complicatiilor perianestezice la pacientii cu apnee obstructiva de somn in
functie de tipul interventiei chirurgicale si tehnica anestezica utilizata

Din considerentul ca chestionarului Berlin a prezentat cele mai bune performante in
screeningul pacientilor cu AOS, a fost luatd decizia de al selecta pentru analiza ulterioard in
determinarea prevalentei complicatiilor si evenimentelor adverse in functie de tipul interventiei
chirugicale si tehnica anestezica.

Prevalenta complicatiilor a fost mai mare la pacientii AOS [+] care au suportat interventii
chirurgicale abdominale sub anestezie generald, comparativ cu pacientii AOS [-] care au suportat
interventii chirurgicale abdominale sub anestezie generala (164 fata de 38, p=0,0001). Pentru
fiecare serie AOS [+] si AOS [-], au fost inregistrate urmatoarele complicatiile postoperatorii: de

origine cardiovascularda n=157 (56,4%) vs. n=21 (7,5%) (p=0,0001); de origine respiratorie n=49
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(17,6%) vs. n=10 (3,5%) (p=0,0001); transfer neplanificat in UTI n=16 (5,7%) vs. n=0 (0%)
(p=0,0001); intubatie dificila n=10 (3,5%) vs. n=1 (0,3%) (p=0,01); trezire tarzie din anestezie >
60 min, n=7 (2,5%) vs. n=0 (0%) (p=0,01); accident vascular cerebral n=2 (0,7%) vs. n=0 (0%)
(p=0.4); febra postoperatoriu n=4 (1,4%) vs. n=1 (0,3%) (p=0,3).

In cazurile cu interventii chirurgicale sub anestezie neuroaxiald nu s-a determinat careva
diferente semnificative intre pacientii AOS [+] comparativ cu pacientii AOS [-]. Pacientii din
lotul cu AOS vs. fara AOS au manifestat doar complicatii cardiovasculare, n=8 (66,6%) vs. n=4
(33,3%) (p=0,3).

In mod similar, prevalenta complicatiilor a fost mai mare in lotul AOS [+] care au
beneficiat interventii chirurgicale la nivelul aparatului loco-motor comparativ cu pacientii AOS
[-] (133 comparativ cu 42, p=0,0001). Prevalenta complicatiilor a fost mai mare la pacientii AOS
[+] care au beneficiat de interventii pe aparat loco-motor sub anestezie generala, comparativ cu
pacientii AOS [-] care au beneficiat de interventii pe aparat loco-motor sub anestezie generala
(10 fata de 7, p=0,6). Diferenta statistica semnificativa intre loturi a prezentat doar complicatiile
cardiovasculare. Pentru seriile AOS [+] si AOS [-], au fost inregistrate complicatiile
postoperatorii: de origine cardiovasculara n=10 (43,4%) vs. n=2 (8,6%) (p=0,03); de origine
respiratorie n=4 (17,3%) vs. n=1 (4,3%) (p=0,3); transfer neplanificat in UTI n=1 (4,3%) vs. n=0
(0%) (p=1,0); trezire tarzie din anestezie >60 min, n=3 (13%) vs. n=0 (0%) (p=0,2); febra
postoperatoriu n=1 (4,3%) vs. n=1 (4,3%) (p=1,0).

Deasemenea, prevalenta complicatiilor a fost mai mare in lotul AOS [+] care au
beneficiat interventii chirurgicale la nivelul aparatului loco-motor sub anestezie neuro-axialad
comparativ cu pacientii AOS [-] (105 vs. 33, p=0,0001). Complicatiile postoperatorii
inregistrate: de origine cardiovasculara n=61 (84,7%) vs. n=4 (5,5%) (p=0,0001); de origine
respiratorie n=1 (1,3%) vs. n=0 (0%) (p=1,0); febra postoperatoriu n=5 (6,9%) vs. n=1 (1,3%)
(p=0,2).

In acelasi mod, prevalenta complicatiilor a fost mai mare in lotul AOS [+] care au
beneficiat de interventii chirurgicale la nivelul aparatului loco-motor sub antestezie de plex
comparativ cu pacientii AOS [-] (18 vs. 2, p=0,0003). Prevalenta complicatiilor postoperatorii
inregistrate: de origine cardiovasculara n=10 (76,9%) vs. n=0 (0%) (p=0,0001); de origine
respiratorie n=0 (0%) vs. n=2 (15,3%) (p=0,4); febra postoperatoriu n=0 (0%) vs. n=1 (7,6%)
(p=1,0). Rezultatele studiului au aratat ca pacientii cu AOS sunt in categoria cu risc crescut de a
prezenta complicatii dupa interventii chirurgicale abdominale sub anestezie generald, comparativ

cu pacientii care nu prezinta acest sindrom.
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4.2.Fezabilitatea scorului ponderat elaborat de predictie a complicatiilor postoperatorii la
pacientii cu apnee obstructiva de som si strategiile perioperatorii de reducere a riscului

In acest capitol au fost definiti parametrii demografici si clinici, care ar putea fi folositi
pentru a prezice pacientii cu risc de AOS, pentru a fi evaluati corespunzator si aplicate strategiile
perioperatorii de reducere a riscului de complicatii si evenimente adverse perioperatorii. Scopul
acestei analize a fost de a evalua valoarea factorilor de risc in predictia AOS.

In analiza regresiei logistice au fost incluse 11 variabile demografice si clinice, asociate
cu dezvoltarea complicatiilor si evenimentelor postoperatorii la pacientii cu apnee obstructiva de
somn, depistate in cadrul evaluirii OR. In urma efectudrii analizei regresiei logistice multiple,
care a luat in consideratie interactiunea dintre factorii studiati independent au fost stabilite drept
relevante urmatoarele variabile: varsta mai mare de 50 de ani, prezenta HTA ca comorbiditate si
IMC mai mare de 35 kg/m?, au fost asociate cu complicatii cardiovasculare postoperatorii in
populatia studiata (Tabelul 4.1)

Tabelul 4.1. Regresia logistica multipla a factorilor potentiali de risc pentru complicatii

cardiovasculare la pacientii cu apnee obstructiva de somn

Variabila Coeficientul (B) ES Criteriul Wald (x?) P

Sexul masculin -0,203 0,456 0,199 0,655
Varsta >50 ani 0,792 0,352 5,052 0,025
HTA preoperator 1,560 0,386 16,304 0,0001
Tabagism 0,162 0,517 0,099 0,753
Morfotip ,,rotund” pentru femei 0,706 0,374 3,567 0,059
Morfotip ,,endomorf” pentru barbati 0,688 0,508 1,836 0,175
Circumferinta abdomenului >100 cm -0,039 0,351 0,012 0,911
Circumferinta gatului >40 cm 0,159 0,336 0,224 0,636
Distanta Occipit-C7 >15 cm -0,174 0,290 0,358 0,550
IMC >35 kg/m? 1,095 0,356 9,472 0,002
VEMS preoperator <320 ml -0,224 0,284 0,623 0,430
Constanta -2,046 0,550 13,820

Aceste 3 variabile pot fi folosite ulterior pentru a calcula probabilitatea de complicatie
cardiovasculara pentru pacientii cu AOS care vor fi supusi interventiilor chirurgicale:

y =-2,046 + (Varsta >50 ani x 1) + (HTA preoperator x 1) + (IMC >35 kg/m2x 1)

y =-2,046 + (0,792 x 1) + (1,560 x 1) + (1,095 x 1) = 1,401

2,718
ST
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Astfel, probabilitatea dezvoltarii complicatiilor cardiovasculare la pacientul cu AOS la
care sunt prezente toate variabilele nominalizate este egala cu 0,802 sau 80,2%.

La analiza regresiei logistice a factorilor potentiali de risc pentru complicatii respiratorii
la pacientii cu apnee obstructivd de somn (Tabelul 4.2.), valori statistic semnificative au
demonstrat doar circumferinta gatului >40cm si IMC >35 kg/m2.

Tabelul 4.2. Regresia logistica multipla a factorilor potentiali de risc pentru complicatii

cardiovasculare la pacientii cu apnee obstructiva de somn

Variabila Coeficientul (B) ES Criteriul Wald (x?) P

Sexul masculin 0,203 0,456 0,199 0,655
Varsta > 50 ani 0,792 0,352 5,052 0,025
HTA preoperator 1,560 0,386 16,304 0,0001
Tabagism 0,162 0,517 0,099 0,753
Morfotip ,,rotund” pentru femei 0,706 0,374 3,567 0,059
Morfotip ,,endomorf” pentru barbati 0,688 0,508 1,836 0,175
Circumferinta abdomenului >100 cm -0,039 0,351 0,012 0,911
Circumferinta gatului >40 cm 0,159 0,336 0,224 0,636
Distanta Occipit-C7 >15 cm -0,174 0,290 0,358 0,550
IMC >35 kg/m? 1,095 0,356 9,472 0,002
VEMS preoperator <320 ml -0,224 0,284 0,623 0,430
Constanta -2,046 0,550 13,820

Prezenta acestor variabile pot fi folosite ulterior pentru a calcula probabilitatea de
complicatii respiratorii pentru pacientii cu AOS care vor fi supusi interventiilor chirurgicale:

In cazul prezentei tuturor variabilelor de prognostic pozitive obtinem urmitoarea ecuatie:

y = -3,549 + (Circumferinta gatului >40 cm x 1) + (IMC >35 kg/m?x 1)

y =-3,549+ (0,916 x 1) + (0,734 x 1) =-1,899

-1,899
b 278
1+2,718718%

Probabilitatea dezvoltarii complicatiilor respiratorii la paciengii cu AOS este egala cu
0,13 sau 13%.

La analiza regresiei logistice a factorilor potentiali de risc pentru evenimente adverse
postoperatorii la pacientii cu apnee obstructivdi de somn (Tabelul 4.3), valori statistic
semnificative au demonstrat doar VEMS preoperator <320 ml.

Prezenta acestei variabile predictive poate fi utilizatd pentru a calcula efectele adverse la
fiecare pacient cu AOS:

y =-1,909 + (VEMS preoperator <320 ml x 1)
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y=-1,909 + (0,862 x 1) =-2,771

2,771
P= _218 0,06
1+2,718>""

Probabilitatea dezvoltarii evenimentelor adverse la pacientii cu AOS este egala cu 0,13
sau 13%.
Tabelul 4.3. Analiza regresiei logistice a factorilor potentiali de risc pentru evenimente adverse

la pacientii cu apnee obstructiva de somn

Variabila Coeficientul (B) ES Criteriul Wald (x?) P

Sexul masculin -1,132 0,793 2,036 0,154
Varsta > 50 ani -0,233 0,450 0,268 0,605
HTA preoperator 0,600 0,543 1,222 0,269
Tabagism 0,562 0,643 0,763 0,382
Morfotip ,,rotund” pentru femei 0,157 0,474 0,110 0,740
Morfotip ,,endomorf” pentru barbati 0,769 0,852 0,814 0,367
Circumferinta abdomenului >100 cm 0,095 0,498 0,036 0,849
Circumferinta gatului >40 cm 0,028 0,403 0,005 0,944
Distanta Occipit-C7 >15 cm 0,030 0,356 0,007 0,933
IMC >35 kg/m? 0,128 0,392 0,107 0,743
VEMS preoperator <320 ml -0,862 0,408 4,464 0,035
Constanta -1,909 0,668 8,174

Urmatorul pas a fost de a determina sensibilitatea si specificitatea variabilelor cu scop de
diagnostic a complicatiilor si evenimentelor adverse postoperatorii. In scopul cercetirii
echilibrului intre sensibilitate si specificitate in cadrul studiului actual au fost construite curbele
ROC. Pentru aparitia complicatiilor cardiovasculare la pacientii cu AOS variabilele cu valoare
statistic semnificativa au fost: circumferinta gatului >40 cm AUC=0,602, p=0,0001, 95% ClI
(0,547-0,657); HTA preoperator AUC=0,663, p =0,0001, 95% CI (0,609-0,717); varsta >50 ani
AUC =0,629, p=0,0001, 95% CI (0,575-0,684); morfotip ,,rotund” pentru femei AUC=0,629,
p=0,0001, 95% CI (0,574-0,684); circumferinta abdomenului >100 cm AUC=0,682, p=0,0001,
95% CI (0,630-0,734).

Pentru aparitia complicatiilor respiratorii la pacientii cu AOS sunt relevante urméatoarele
variabilele: circumferinta gatului >40 cm AUC=0,592, p=0,019, 95% CI (0,520-0,664);
circumferinta abdomenului >100 cm AUC=0,640, p=0,0001, 95% CI (0,568-0,712); morfotip
,rotund” pentru femei AUC=0,586, p=0,028, 95% CI (0,507-0,665).
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In cadrul analizei ROC a factorilor de risc cu privire la dezvoltarea evenimentelor
adverse la pacientii cu AOS, variabilele studiate nu au semnificatie statisticd, cu exceptia
morfotip ,,rotund” pentru femei AUC=0,650, p=0,0001, 95% CI (0,569-0,731).

In pofida datelor limitate privind AOS ca factor de risc independent perioperator, putem
afirma ca pacientii cu AOS sunt Tn categoria cu risc crescut de a dezvolta complicatii severe
perioperatorii. Prin urmare, identificarea si gestionarea optima perioperatoric a pacientilor cu
AOS este obligatorie.

4.3. Strategii perioperatorii de reducere a riscului de complicatii si evenimente adverse
postoperatorii la pacientii cu sindrom de apnee obstructiva de somn
A fost elaborat un plan de management pentru pacientii suspecti cu risc de AOS dupa

anestezie generala (Fig. 2.).

Pacient cu suspectie de AOS Pacient cu AOS cunoscuta

v v

Screening-ul cu chestionarul STOP-

Severitatea apneei evaluata

BANG sau Berlin

T~

polisomnografic

— T~

Risc crescut de AOS Risc scdzut de AOS AOS usoara AOS moderata sau
(>3p dupa STOP- (<3p dupa STOP- (IAH 5-15; severa
BANG sau >2 BANG sau <2 oximetria >94% cu (1AH >15;
categorii pozitive dupa categorii pozitive dupa aer de camera) oximetria<94% cu
Berlin) Berlin) aer de camera)
A4
Comorbiditati si interventie
chirurgicald majora
o Insuficienta cardiaca
e  Aritmie
e Hipertensiune rezistenta A 4 v
* Patologii cerebrovasculare -Managementul -Terapia preoperatorie
e Sindrom metabolic perioperator de rutina Cu presiune pozitiva a
e Obezitate (IMC >35 kg/m?) -Nu este necesara cailor respiratorii
terapia preoperatorie cu -Masuri preoperatorii
presiune pozitiva a de precautie pentru
cailor respiratorii AOS
Da Nu
v v
Considerati Asumati-va posibilitatea de

medicina somnului
doar ca referinta

AOS moderata
Intreprindeti masuri
perioperative pentru AOS

Fig. 2. Managementul perioperator al pacientilor cu apnee obstructiva de somn cunoscuta sau

suspectatd. IAH — indice de apnee si hipopnee [22].
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI PRACTICE

Concluzii

1.

Sindromul de apnee obstructivd de somn reprezintd un tip de dereglare a respiratiei in
timpul somnului, cu o prevalenta inalta intre pacientii chirurgicali. Cercetarea a relevat o
prevalentd a apneei obstructive de somn mai mare de 70% in populatia chirurgicala.
Chestionarele de screening ca Berlin, STOP-BANG sau ASA checklist sunt usor de
indeplinit preoperator si au fost demonstrate cad identifica pacientii cu risc Inalt de apnee
obstructiva de somn [23].

Factorii de risc au un impact diferit fatd de complicatiile si evenimentele adverse
postoperatorii. Factorii de risc cu cel mai inalt impact asupra aparitiei complicatiilor si
evenimentelor adverse postoperatorii au fost: risc crescut de apnee obstructivd de somn
identificat prin intermediul chestionarului Berlin, prezenta hipertensiunii arteriale, varsta
>50 ani si circumferinta abdomenului >100 cm [24].

Modelul probabilistic elaborat care include parametrii evaluarea prezentei riscului de
apnee obstructiva de somn, indicele masei corporale, sexul, varsta, circumferinta gatului
si abdomenului, morfotipul ,,rotund” pentru femei, hipertensiune arteriald, prognozeaza
survenirea de complicatii cardiovasculare de 80,2%, insd nu cele respiratorii si reactii
adverse.

Interventia chirurgicala si anestezia s-au dovedit a provoca agravarea apneei in somn in
perioada perioperatorie, care ar putea duce la cresterea ratei complicatiilor perioperatorii.
Tipul interventiei chirurgicale, precum si tipul de anestezie, sunt factori de risc
independenti pentru aparifia complicatiilor postoperatorii. Anestezia loco-regionald este
electiva pentru pacientii cu risc crescut de apnee obstructiva de somn [25].

In cercetarea actuald a fost solutionatid problema stiintifica referitor la identificarea
factorilor de risc, care contribuie la aparitia complicatiilor perioperatorii si a
evenimentelor adverse. A fost propusa o modalitate de screening optim, care va asigura
diagnosticul precoce si aplicarea metodelor rationale de management perioperator.

A fost elaborat un model matematic predictiv pentru complicatii si evenimente adverse
postoperatorii la pacientii cu AOS, in functie de numarul de criterii pozitive, depistate in

timpul screeningului.
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Recomandari

Identificarea pacientilor cu risc crescut de apnee obstructiva de somn trebuie sa fie un
element obligatoriu al evaluarii preoperatorii.

Pentru evaluarea riscului de apnee obstructivd de somn sunt recomandate utilizarea
chestionarelor de screening Berlin, STOP-BANG sau ASA checklist. Testarea de rutina,
in scop de screening prin polisomnografie, nu este argumentata din punct de vedere
medico-economic.

Pentru a optimiza capacitatea diagnostica a testelor preoperatorii de screening este
necesar luarea in consideratie a circumferintei abdomenului >100 cm.

Pentru estimarea cat mai exacta a probabilitatii survenirii a complicatiilor postoperatorii
la pacientii cu apnee obstructivd de somn este recomandat utilizarea modelului
probabilistic elaborat  y =-2,046 + (x; x 1) + (X x 1) +..+ (xnx 1), y=1,401

x — variabile de prognostic independente.

2,718

In perspectiva sunt necesare studii suplimentare pentru a testa validitatea factorilor de
risc 1identificati s1 In alte circumstante clinice (pacientii de ambulatoriu sau

neurochirurgicali).
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ADNOTARE
Ambrosii Tatiana
»Prevenirea complicatiilor postanestezice la pacientii cu sindrom de apnee obstructiva de

somn”. Teza de doctor in stiinte medicale, Chisinau, 2017
Structura tezei. Teza este expusa pe 128 de pagini de text de baza ce include

introducere, 4 capitole, concluzii si recomandari practice. In lucrare sunt citate 243 de surse
bibliografice. Teza contine 23 de figuri si 57 de tabele. Rezultatele obtinute au fost publicate n 9
lucrari stiintifice.

Cuvinte cheie: apnee obstructivdi de somn, complicatii perioperatorii, screening
preoperatoriu, managementul perioperator.

Domeniul de studiu: 321.19 - Anestezie si terapie intensiva.

Scopul cercetarii. Identificarea factorilor de risc la pacientii cu apnee obstructiva de
somn §i estimarea probabilitatii survenirii complicatiilor postoperatorii in functie de tehnica
anestezica si profilul chirurgical.

Obiectivele tezei: (1) Testarea validitatii pentru perioada perioperatorie a chestionarelor
standardizate existente, destinate diagnosticului sindromului de apnee obstructiva de somn; (2)
Identificarea factorilor de risc ce influenteaza prevalenta complicatiilor perianestezice la
pacientii cu apnee obstructivd de somn vs. fard apnee obstructivd de somn; (3) Analiza
comparativa a prevalentei complicatiilor perianestezice la pacientii cu apnee obstructiva de somn
vs. fara apnee obstructivd de somn in functie de tipul interventiei chirurgicale (pe aparatul
locomotor si pe cavitatea abdominald) si tehnica anestezica utilizata (generala, loco-regionala si
neuraxiala); (4) Argumentarea masurilor de decizie a complicatiilor perianestezice evitabile in
baza unui scor predictiv ponderat preoperatoriu pentru apneea obstructiva de somn.

Noutatea si originalitatea stiintifici. A fost investigat impactul apneei obstructive de
somn in cadrul anesteziei si impactul apneei obstructive de somn asupra prevalentei
complicatiilor postoperatorii.

Problema stiintifica solutionatd in tezd. Au fost identificati factorii de risc, care
contribuie la aparitia complicatiilor perioperatorii si a evenimentelor adverse. A fost propus un
model de screening optim, care va asigura diagnosticul precoce si aplicarea metodelor rationale
de management perioperator.

Semnificatia teoreticd a lucrarii. A fost realizatd estimarea factorilor de risc pentru
apneea obstructiva de somn, precum si spectrul de complicatii postoperatorii si reactii adverse,
ce se manifestd la pacientii cu apnee obstructivd de somn in functie de tehnica anestezica si
profilul chirurgical.

Valoarea aplicativia a lucririi. A fost selectat cel mai bun test de screening preoperator
al pacientilor cu apnee obstructivd de somn. Testul dat a fost optimizat prin adaugarea unui
parametru suplimentar - circumferinta abdomenului.
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PE3IOME
AmOpocuu Tarbsna
»lIperoTBpaleHne NOCTAHECTe3HOIOTHYECKHUX OCJI0KHEHUH Y NAIHEeHTOB €
CHH/IPOMOM OOCTPYKTHBHOI'O AITHOJ CHa”
Juccepranus Ha COMCKaHMe HAYYHOI CTeNeHU KaHIMIaTa MeJUIMHCKHUX HAYK,
Kummnés, 2017 rop

CrpykTrypa auccepranmu. TekcT auccepTanuu NpeicTaBieH Ha 128 crpaHunax,
BKJIIOUAET BBEACHUE, 4 TIIaBbl, 3aKIIOYEHUS] U NMPAaKTHUECKHUE peKoMeHaanuu. B nuccepranumn
MPEOCTaBlIEH CHUCOK JIUTEepaTypbl BKIouaBmuii cebs 243 wucrouHuka. Matepuaibl
JUCCepTalli  MPOWJUTIOCTPUPOBAHBI S/ tabymmamMu u 23 puCyHKamu. Pe3ymbTaTsl
UCCIICIOBaHMSI OITYOJTMKOBAHbI B 9 HayYHBIX paboTax.

KuaroueBble cioBa: OOCTpYKTMBHOE amHO? CHA, IEPHOIEPALIMOHHBIE OCII0KHEHUS,
JI00NIEPALIMOHHBIE 00CIIEI0BaHUS, IEPUONIEPALIUOHHOE BEIEHNE AIIUEHTOB.

Obaactp nccaenoBanus: 321.19 - anecTe3uss 1 MHTCHCUBHAS TEpaIus.

Heab uccienoBanusi. BeisiBienne (akTopoB pHCKa Yy MAMEHTOB C OOCTPYKTHBHBIM
alHO® CHAa M OIEHKAa BEPOSITHOCTH HACTYIUIGHHMsI TIOCJTE OINEPAIlMOHHBIX OCJIOXHEHUU B
3aBHCHMOCTH OT BUJAa aHECTE3UU U XUPYPTUUECKOTO MPOPHIIA.

Hean mucceprammu: (1) mpoBepka MPUTOIHOCTH IJIS TEPUOIEPAIMOHHOTO TEpHUOJa
UMEIOUINXCA CTaHAApTHBIX ONPOCHUKOB, MPEAHA3HAUYEHHBbIX I JAUAarHOCTUKH CHHIpOMa
OOCTPYKTHBHOTO armHO? CHA; (2) BBIsIBICHUE (PAaKTOPOB PUCKA, BIUSIONIMX HAa YACTOTY aHECTE3UU
OCJIOKHEHUH y TAlMEHTOB C OOCTPYKTHUBHBIM arlHO® CHA IO CPAaBHEHMIO C TAalMEHTaMu Oe3
OOCTPYKTMBHOTO amHO3 CHA; (3) CONOCTaBUTENbHBIN aHAIU3 PacHpOCTPAHEHHOCTH NeEpU
OCJIOKHEHUH y MallMEeHTOB C OOCTPYKTHUBHBIM aIllHOd CHA MO CPaBHEHMIO C MalUeHTaMu Oe3
OOCTpYKTMBHOIO alHO? CHa M B 3aBUCHUMOCTM OT THIAa XHUPYpPrHYECKOro BMeIIaTeIbCTBA
(omepanM Ha ONOPHO-JBUTATEILHOM  ammapaTe M Ha oOpraHax OpIOIIHONW TMOJOCTH) U
NpUMeHseMONM  BUAAa aHecTe3uu (oO0Imas, MecTHas ¥ MPOBOJHMKOBas aHecTesws); (4)
IpeloTBpalias JEeUYEeHNUI0 NEPUHAPKO3HBIX OCIOXKHEHHUH, KOTOPBIX MOKHO OBLIO Obl M30€KaTh,
UCXOJS M3 JI0ONEPAllMOHHOTO IPOTHOCTUYECKOTO YAEIBbHOIO IOKa3aTeiass OOCTPYKTUBHOTO
amHo? CHa.

Hayunas HoBu3Ha. Bbl1o nccie1oBaHO BO3/IEHCTBUE OOCTPYKTUBHOTO allHO? CHA B XOJI€
HAapKo3a, a TaKkKe BO3JEHCTBHE OOCTPYKTHBHOTO amHO? CHAa Ha PacHpoCTPaHEHHOCTh
MIOCJIEONIEPALIMOHHBIX OCIIOKHEHUH.

Pemiénnass wnayynasi 3anava. BeiiBieHsl  (akTOphl  pPHUCKA, CIIOCOOCTBYOIIKE
BO3HMKHOBEHHUIO IOCIECONEPAMOHHBIX OCIOXHEHUH M 1M000uHBIX peakuuid. [Ipemnoxena
MoOJieJIb ONTUMAJIBHOTO OOCIEOBAHUS, TAPaHTUPYIOLAs PAHHIO TUArHOCTHKY M MPUMEHEHHUE
paloHaIbHBIX METO0B IEPUONEPALIMOHHOTO BEICHUS MAllUEHTOB.

Teopernueckoe 3HaueHue. BoisiBieHs! (akTopbl prcka A 0OCTPYKTUBHOIO allHOD CHA,
U TIOCTICOTIEPAIIIOHHBIE OCJIOKHEHUS U MOOOYHbIE peakuui, MPOSBISIONINXCA Y MalUEHTOB C
OOCTPYKTHBHBIM aIlHO? CHa B 3aBHCHUMOCTHM OT BHJAa aHECTE3MM M TUINA XHPYPrHYECKOTrO
BMEIIATENbCTBA.

Peanu3zanms Hay4HbIX pe3yabTaToB. bbi1 0TOOpaH nydmmid 100NEpalmoOHHBINR
CKPMHHUHT-TECT s OTOOpa MAalMeHTOB C OOCTPYKTUBHBIM amHO? cHa. JlaHHBIA TecT ObLI
YCOBEPIICHCTBOBAH MOCPEICTBOM BKJIIOUEHHS IOMOJHUTEILHOTO IMapaMeTpa — 00XBarta KHBOTA.
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SUMMARY
Ambrosii Tatiana
»Prevention of postanesthesic complications in patients with obstructive sleep apnea
syndrome”
Thesis for PhD, Chisinau, 2017

Thesis structure. Thesis is presented in the 128 pages including introduction, four
chapters, conclusions and practical recommendations. The paper cited 243 bibliographic sources,
contains 57 tables and 23 figures. The results were published in 9 scientific papers.

Keywords: Obstructive sleep apnea, perioperative complications, preoperative screening,
perioperative management.

Field of study: 321.19 - Anaesthesia and Intensive Care .

Research goal. Identifying risk factors in patients with obstructive sleep apnea and
estimating the probability of occurrence of postoperative complications depending on surgical
profile and anesthetic technique.

Thesis objectives: (1) Testing the validity of the existing standardized questionnaires in
perioperative period, for the diagnosis of obstructive sleep apnea; (2) Identification of risk
factors that influence the prevalence of perianaesthetic complications in patients with obstructive
sleep apnea vs. without obstructive sleep apnea; (3) Comparative analysis of the prevalence of
perianaesthetic complications in patients with obstructive sleep apnea vs. without obstructive
sleep apnea depending on the type of surgery (on musculoskeletal and abdominal cavity) and the
anesthetic technique (general, loco-regional and neuraxial); (4) Argumentation of the
management of avoidable perianaesthetic complications based on a weighted preoperative
predictive score for obstructive sleep apnea.

Scientific novelty. It was investigated the impact of obstructive sleep apnea in anesthesia
and impact of the prevalence of obstructive sleep apnea on postoperative complications.

Scientific problem resolved in this work. It was identified risk factors that contribute to
the appearance of perioperative complications and adverse events. It was proposed a model for
optimal screening, which will provide early diagnosis and application of rational methods of
perioperative management.

The significance of the paper. It was conducted estimation of risk factors for obstructive
sleep apnea, and spectrum of postoperative complications and adverse events, which occurs in
patients with obstructive sleep apnea depending on surgical profile and anesthetic technique.

Value of the work. It was selected the best test for preoperative screening of patients
with obstructive sleep apnea. Given test was optimized by adding a suplimentar parameter -

abdominal circumference.
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UTlI

LISTA ABREVIERILOR
Apneea obstructiva de somn
Societatea Americana a Anesteziologilor
Accident vascular cerebral
Evaluarea preoperatorie a somnului
Hipertensiune arteriala
Indice de apnee-hipopnee
Indicele masei corporale
Intubatie oro-traheala
Fondatia Nationald a Somnului
Odiss Ratio
Transfer neplanificat in unitatea de terapie intensiva
Volumul expirator maxim pe secunda
Versus

Unitatea de terapie intensiva
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