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La sempre maggiore disponibilità di indagini strumentali ha chiarito come 
l’OSAS sia una malattia ad elevata epidemiologia, ma anche se le conoscenze 
sono oggi notevolmente aumentate, solo il 10% dei pazienti riceve una 
diagnosi corretta. Numerosi studi hanno mostrato correlazioni tra prevalenza 
dell’OSAS e obesità; nonostante ciò risulta particolarmente importante anche 
nei soggetti non obesi valutare la presenza di comorbidità cardiovascolari, per 
indirizzare alla terapia anche pazienti con quadri di media gravità 

l sonno è lo stato nel quale si 
presentano i disturbi respirato-
ri della sindrome delle apnee 
ostruttive (OSAS) che sono as-

senti durante veglia. L’OSAS è una 
condizione caratterizzata da episo-
di ripetuti di ostruzione delle vie 
aeree superiori durante il sonno as-
sociati alla riduzione della satura-
zione ossiemoglobinica, alterazioni 
della macro e micro-struttura del 
sonno, russamento intenso e sonno-
lenza diurna, a cui possono seguire 
sequele cardiovascolari e neurocom-
portamentali. 
Di tale condizione si è iniziato a 
parlare in modo diffuso solo negli 
ultimi trent’anni. Prima del 1960 vi 
sono state segnalazioni occasionali 
nella letteratura medica di casi che 
rispecchiavano la clinica dell’OSAS. 
Solo nel 1966 le apnee ostruttive nel 
sonno sono state chiaramente docu-
mentate e descritte da Gastaut e 
coll, che hanno riconosciuto in sog-
getti obesi ostruzioni ripetute delle 
vie aeree con frequenti risvegli, for-
nendo in tal modo i possibili rap-
porti tra l’obesità, l’ostruzione delle 
vie aeree indotta dal sonno, la fram-
mentazione del sonno e la sonno-
lenza diurna. 
Le segnalazioni sempre crescenti di 
simili quadri clinici hanno dato l’av-
vio alla ricerca in questo campo spe-
cifico nella seconda metà degli anni 
Settanta. Il trattamento non invasivo 
per l’apnea ostruttiva del sonno at-
traverso l’applicazione di una co-
stante pressione positiva nasale 
(CPAP) è solo del 1981. Dalla metà 
degli anni Novanta ad oggi, vi è sta-

to un aumento di interesse della ri-
cerca sui vari aspetti fisiopatologici e 
clinici di questa patologia. 

Dimensione del problema❚❚

L’impiego sempre maggiore delle 
indagini strumentali durante il 
sonno ha chiarito come l’OSAS sia 
una malattia a elevata prevalenza e 
che, a differenza dei pazienti con 
sindrome obesità-ipoventilazione, 
la maggior parte degli individui 
con OSAS non hanno alterazione 
dei gas ematici di giorno, con con-
seguente difficoltà ad identificare i 
pazienti con OSAS nel corso di in-
dagini diurne. 
Ne è affetto il 3-7% della popola-
zione adulta, percentuale simile al-
la prevalenza di diabete e asma. 
Da questa forma morbosa non è 
esente l’età evolutiva. La prevalen-
za dei disturbi respiratori nel son-
no in età pediatrica oscilla, dallo 
0.5% al 3% per l’OSAS e dal 3.5% al 
27% per il russamento non associa-
to ad apnee; se trascurato o senza 
un efficace trattamento, il disturbo 
respiratorio nel sonno tende a per-
sistere per periodi lunghi, interfe-
rendo con i processi di apprendi-
mento e/o con le modalità compor-
tamentali del bambino. 
Considerando tutte le età, si stima 
che in Italia oltre 1.600.000 persone 
ne sono affette e si stima che ogni 
medico di medicina generale con 
1.500 assistiti abbia almeno 50 dei 
suoi pazienti affetti da apnee nel 
sonno. Anche se la conoscenza della 
sindrome è oggi notevolmente dif-

fusa, si stima che oltre il 90% dei 
malati restano non diagnosticati. 
Ne sono affetti maggiormente i sog-
getti di sesso maschile, soprattutto 
se obesi o con anomalie delle vie 
aeree superiori che ne restringono il 
calibro. Anomalie dello scheletro 
facciale (soprattutto la micrognazia), 
da cause congenite o acquisite (come 
i traumi), associandosi al restringi-
mento delle vie aeree superiori, pro-
muovono spesso l’insorgenza di ap-
nee ostruttive. Fattore predisponen-
te, specie in età pediatrica, è l’iper-
trofia adenotonsillare. 
Possono predisporre all’OSAS anche 
alcune endocrinopatie: l’ipotiroidi-
smo può favorirne l’insorgenza as-
sociandosi a obesità, a imbibizione 
mixedematosa dei tessuti molli delle 
vie aeree superiori (in particolare 
della lingua), a ipotonia muscolare; 
l’acromegalia ne favorisce l’insor-
genza associandosi a macroglossia e 
a disordini del controllo della venti-
lazione. 
Numerosi studi hanno mostrato cor-
relazioni tra la prevalenza della ma-
lattia e l’obesità. Ciò inevitabilmente 
implica che la prevalenza dell’OSAS 
sta aumentando di pari passo con 
l’epidemiologia dell’obesità. 
Tuttavia, con l’aumento della cono-
scenza della patologia, il problema 
sta diventando più evidente anche 
nei soggetti non obesi: quindi anche 
se è vero che OSAS e obesità sono 
spesso associate, non è certo infre-
quente riscontrare l’OSAS anche in 
soggetti non obesi, specie quando 
sono presenti anomalie delle vie  
aeree superiori. 
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Fisiopatologia❚❚

La fisiologia della ventilazione è com-
plessa e diversa in veglia o durante il 
sonno. Sappiamo che durante la ve-
glia la ventilazione è mantenuta in 
rapporto alle esigenze metaboliche e 
si modifica in funzione dello svolgi-
mento delle normali attività di vita; 
lo stato di veglia fornisce uno stimolo 
continuo ai centri nervosi che riesco-
no a mantenere la ventilazione anche 
in assenza di stimoli chimici efficaci 
(per esempio in condizioni di iperos-
sia e ipocapnia) o in caso di aumento 
delle resistenze delle vie aeree. È in-
fatti possibile, entro certi limiti, ade-
guare alcune variabili respiratorie in 
modo da adeguare la ventilazione 
per mantenere i gas ematici entro li-
miti normali. L’attività dei muscoli 
accessori della respirazione si riduce 
già con la posizione supina, per poi 
ridursi ulteriormente con l’inizio del 
sonno sino a scomparire durante le 
fasi REM, mentre permane pressoché 
invariata l’attività diaframmatica. 
La generale caduta del tono della mu-
scolatura scheletrica con l’addormen-
tamento provoca una riduzione della 
pervietà faringea, con tendenza delle 
pareti a collabire. Le vie aeree supe-
riori sono soggette a collassare per-
ché il tratto faringeo non ha un sup-
porto di sostegno rigido. La presenza 
di tessuto soffice (grasso, connettivo), 
che aumenta la pressione dei tessuti 
extraluminali sulle prime vie aeree, 
può predisporre al collasso faringeo. 
A questo si oppone l’azione dei mu-
scoli dilatatori delle prime vie aeree 
che ne mantengono la pervietà trami-
te riflessi a partenza dal sistema ner-
voso centrale e dai recettori sulla pa-
rete faringea. 
Schematicamente, la regione faringea 
è stata paragonata a un tubo collassa-
bile (tipo resistore di Starling) posto 
tra due segmenti, uno a monte e uno 
a valle, entrambi con pressione e resi-
stenze proprie. Il collasso avviene 
quando la pressione esercitata dai 
tessuti che stanno attorno al segmen-
to collassabile è maggiore della pres-
sione nel lume del segmento stesso 
(pressione critica). Questo è più facile 
accada durante il sonno per l’azione 
di più fattori concomitanti come l’au-

mento della resistenza a livello nasa-
le, il ridotto tono dei muscoli faringei 
e l’aumento della pressione negativa 
endoluminale generata in fase inspi-
ratoria dal diaframma. 
Gli episodi ostruttivi delle vie aeree 
superiori nel sonno, in particolare le 
apnee ostruttive, solo raramente in-
tervengono isolatamente nel sonno, 
mentre solitamente si raggruppano 
in sequenze nelle quali ogni apnea è 
seguita da iperventilazione che non 
di rado può riguardare tutto il perio-
do del sonno. Sia nel sonno non-REM 
sia in quello REM le apnee ostruttive 
solitamente cessano in coincidenza 
con un arousal, ossia un brusco alleg-
gerimento o una brusca interruzione 
del sonno, solitamente della durata di 
pochi secondi (<15 secondi). 
Le caratteristiche dell’attività respira-
toria hanno un corrispettivo emodi-
namico: infatti, si presentano fluttua-
zioni ripetute della pressione arterio-
sa sistemica e polmonare, alterazioni 
del flusso cerebrale e coronarico. Le 
fluttuazioni emodinamiche nel son-
no sono un fenomeno caratteristico 
dell’OSAS, venendo a mancare solo 
in rari casi in cui una grave disfun-
zione autonomica non ne consente la 
comparsa (per esempio nella sindro-
me di Shy-Drager). Cicli di bradicar-
dia-tachicardia sinusale accompa-
gnano tipicamente le sequenze di 
apnee ostruttive. Le fluttuazioni pe-
riodiche di frequenza cardiaca e 
pressione arteriosa spesso hanno una 
tale ampiezza da generare bradicar-
die durante le apnee e rilevanti picchi 
ipertensivi post-apnoici (con pressio-
ne sistolica anche >200 mmHg). Il ri-
petersi dei picchi pressori determina 
un’elevata variabilità pressoria du-
rante la notte, analoga alla variabilità 
della frequenza cardiaca. Anche il 
flusso cerebrale presenta oscillazioni 
sincrone al ciclo apnoico. 

Dalla clinica alla diagnosi❚❚

Per l’individuazione dei soggetti con 
sospetta OSAS è fondamentale la 
raccolta di un’anamnesi accurata, per 
la quale è utile - se non indispensabi-
le - la presenza del partner, con do-
mande che valutano oltre alla pre-
senza di russamento, apnee, risvegli 

soffocanti e nicturia, anche il grado 
di stanchezza e sonnolenza diurna, 
la qualità della vita di relazione e 
professionale, la presenza di inciden-
ti d’auto fatti o evitati per sonnolen-
za. È utile la somministrazione di 
questionari specifici per l’OSAS e la 
sonnolenza diurna, senza dimenti-
care l’utilità di approfondimenti del-
la funzionalità respiratoria, la ricerca 
degli effetti sistemici della malattia e 
gli approfondimenti strumentali e 
specialistici indicati nei singoli casi 
(tabella 1).
I sintomi principali dell’OSAS sono 
il russamento e la sonnolenza diur-
na. L’OSAS s’instaura frequentemen-
te in soggetti che sono stati a lungo 
russatori. In alcuni di essi, con l’in-
vecchiamento o con l’aumentare del 
peso corporeo, si assiste a un au-
mento dell’intensità del russamento 
e quindi alla comparsa sempre più 
frequente di apnee ostruttive. 
Il russamento acquista allora un ca-
rattere intermittente: un alternarsi 
di silenzio dovuto alle apnee seguito 
da forte russamento in seguito alla 
loro risoluzione. Le apnee nelle for-
me più lievi possono essere presenti 
esclusivamente quando viene man-
tenuta la posizione supina o nei casi 
più gravi si succedono ininterrotta-
mente per tutto il tempo di sonno, 
intervallate solo da brevi pause ven-
tilatorie indipendentemente dalla 
posizione assunta. 
In questi casi la struttura del sonno è 
estremamente alterata: per quanto il 
sonno possa avere una maggiore du-
rata rispetto ai soggetti normali, esso 
si presenta estremamente alterato 
nella sua struttura per la continua 
intromissione di arousal. Al russa-
mento va posta particolare attenzio-
ne se viene riferito come russamento 
abituale (tutte le notti) e persistente 
(da almeno sei mesi) con pause respi-
ratorie nel sonno riferite dal partner. 
Risvegli con sensazione di soffoca-
mento (non necessariamente abitua-
le) sono frequentemente riferiti. 
Altro sintomo su cui porre grande 
attenzione è l’eccessiva sonnolenza 
diurna. Essa deriva almeno in parte 
dalla frammentazione del sonno cau-
sata dai frequenti arousal. La sonno-
lenza è valutabile con semplici que-
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stionari, tra i quali il più utilizzato è 
l’Epworth Sleepiness Score (ESS), o 
con metodi oggettivi quali il Multiple 
Sleep Latency Test (MSLT) o il Main-
tenance of Wakefulness Test (MWT), 
che necessitano di specifici ambienti 
e strumenti di registrazione. 
Sono soprattutto questi due sintomi 
che inducono il paziente a consultare 
il medico di medicina generale e in 
seguito lo specialista. 
Altro sintomo molto frequente è la 
nicturia, per rilascio di peptide natri-
uretico atriale (ANP), spesso scam-
biata negli uomini come segno di 
ipertrofia prostatica. 
Altri sintomi spesso riferiti sono un 
deterioramento intellettivo, turbe 
dell’umore, deficit di memoria, cefalea 
al risveglio, impotenza ed enuresi.
Si sottolinea l’importanza di una 
precoce individuazione del distur-
bo respiratorio nel sonno e di un 
precoce trattamento nel bambino, al 
fine di evitare conseguenze sullo 
sviluppo fisico e neurocomporta-
mentale. Il quadro clinico in età pe-
diatrica si presenta il più delle volte 
con disturbi diurni del comporta-

mento caratterizzati da iperattività, 
deficit d’apprendimento e di con-
centrazione, e durante il sonno con 
russamento, difficoltà respiratoria, 
enuresi e diaforesi. 
In tutti i soggetti affetti dalla patolo-
gia è importante valutare la presen-
za di comorbidità cardiovascolari 
per indirizzare alla terapia anche 
pazienti con quadri di media gravi-
tà. Il rapporto causa-effetto tra OSAS 
e alcune malattie cardiovascolari 
(ipertensione arteriosa, aritmie co-
me la fibrillazione atriale, ateroscle-
rosi, ictus) è ormai consolidato. 
In questi pazienti il rischio di ictus 
aumenta di 3.8 volte, quello di iper-
tensione arteriosa di 2.5 volte.
Alterazioni del metabolismo glicidi-
co e lipidico, predisponenti per di-
sturbi cardiovascolari, sono stati og-
getto di numerosi studi. In particola-
re, si è evidenziato come le alterazio-
ni metaboliche siano direttamente 
causate dall’OSAS indipendente-
mente dalla coesistenza di obesità. Si 
è visto come l’OSAS induca un au-
mento dell’insulino-resistenza e rad-
doppi il rischio di diabete oltre a in-

durre leptino resistenza. La leptina è 
un ormone coinvolto principalmente 
nella regolazione del bilancio ener-
getico che inibisce il senso dell’appe-
tito e l’accumulo di lipidi e che ha 
molteplici azioni, tra le quali l’incre-
mento della pressione arteriosa.
Molte alterazioni bioumorali osser-
vate nell’OSAS, conseguenti allo 
stress ossidativo e ai ripetuti cicli di 
ipossia-riossigenazione, possono in-
fluenzare il comportamento della 
pressione arteriosa e soprattutto con-
tribuire a un’aumentata formazione 
di lesioni aterosclerotiche, a loro vol-
ta responsabili dell’elevato rischio 
per malattie cardiovascolari. 
Tipici prodotti dello stress ossidativo 
sono gli anioni superossidi, il cui ri-
lascio da parte dei granulociti e dei 
monociti è aumentato nei soggetti 
con OSAS e che possono contribuire 
a un’aumentata espressione di mole-
cole di adesione vascolare, a una 
proliferazione di cellule muscolari li-
sce e ad un aumento dell’attivazione 
piastrinica. Tutti questi fattori sono 
considerati elementi potenzialmente 
a favore della comparsa e progressio-
ne di lesioni aterosclerotiche. 
L’ipossiemia notturna è probabil-
mente responsabile degli aumentati 
livelli plasmatici di fattore di cresci-
ta endoteliale (VEGF) documentati 
nell’OSAS. Questa molecola incre-
menta l’angiogenesi e potrebbe par-
tecipare ai processi aterogenetici, 
ma sembra esercitare anche un effet-
to benefico in soggetti coronaropati-
ci per lo sviluppo di circoli collatera-
li. Sono state infine messe in luce al-
terazioni delle viscosità e coagulabi-
lità ematica nei soggetti affetti da 
questa patologia. 
Bisogna sottolineare come nessun 
quadro clinico è sufficientemente 
specifico per porre diagnosi di OSAS 
che va sempre confermata con uno 
studio durante sonno. L’approccio a 
questa patologia deve prevedere per-
corsi diagnostico flessibili. Per la dia-
gnosi di OSAS e per definirne il livel-
lo di gravità è quindi indispensabile 
una valutazione strumentale duran-
te il sonno. L’esame di riferimento è 
ancora la polisonnografia nel labora-
torio del sonno, ma risultati soddi-
sfacenti si ottengono con l’utilizzo 

Tabella 1

Valutazioni possibili per il percorso diagnostico-terapeutico  
in soggetti con sospetta OSAS

1.	 Visita specialistica di un medico esperto in disturbi respiratori nel sonno	
	 Per la valutazione conclusiva e la eventuale identificazione della terapia più idonea

2.	 Visita generale e cartella clinica	
	 Per un inquadramento generale del soggetto

3.	 Somministrazione questionari specifici per OSAS e sonnolenza diurna	
	 Per un inquadramento specifico della patologia

4.	 Prove di funzionalità respiratoria	

	 Per evidenziare la presenza di eventuale ostruzione delle vie aeree intratoraciche

5.	 Esami ematochimici (emocromo, PCR, uricemia, glicemia, insulinemia, 
	 HbA1c, colesterolo totale, colesterolo HDL, trigliceridi, ecc)
	 Per valutazione eventuale interessamento sistemico o dismetabolismo

6.	 Polisonnografia o monitoraggio cardio-respiratorio notturno	

	 Per l’identificazione di eventuali disturbi cardio-respiratori durante sonno

7.	 Eventuali consulenze specialistiche (pneumologia, neurologia, ORL, odontoiatria, 
	 endocrinologia, cardiologia, maxillo-facciale, ecc) e approfondimenti strumentali

	 Per stabilire il percorso terapeutico più idoneo al singolo paziente
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dei sistemi di monitoraggio cardiore-
spiratorio, privi della possibilità di 
acquisire l’elettroencefalogramma, 
ma sufficientemente validi per porre 
una diagnosi corretta di OSAS. 

Trattamento❚❚

Le terapie più comunemente applica-
te sono:
• la terapia conservativa che consiste 
nella rimozione delle condizioni fa-
vorenti le anomalie funzionali delle 
vie aeree superiori durante il sonno;
• la terapia chirurgica con lo scopo 
di ampliare lo spazio oro e ipofarin-
geo e/o ridurre l’ostruzione nasale. 
Scopo della terapia deve essere il ri-
pristino di una respirazione regolare 
senza alcuna limitazione al flusso 
aereo che permetta di mantenere 
uno scambio gassoso efficace. A que-
sto conseguirà una normalizzazione 
dell’architettura del sonno e la stabi-
lizzazione della frequenza cardiaca, 
della pressione arteriosa sistemica e 
polmonare. In relazione alla com-
plessità fisiopatologica e clinica della 
patologia, a volte può essere necessa-
rio ricorrere a più strumenti, inte-
grando per esempio l’applicazione di 
CPAP con soluzioni chirurgiche e/o 
con il dimagrimento. 

Per il trattamento della sindrome 
dell’apnea ostruttiva, la CPAP, pre-
scritta a oltre l’80% dei pazienti, 
rappresenta a oggi la terapia più ef-
ficace, quando correttamente pre-
scritta ed eseguita. L’utilizzo del di-
spositivo a pressione positiva impe-
disce il collasso delle alte vie respi-
ratorie prevenendo l’insorgenza non 
solo delle apnee ostruttive, ma an-
che di eventi respiratori minori (rus-
samento, limitazione di flusso). È 
una terapia ben tollerata, scevra da 
effetti collaterali di rilievo, ma che 
richiede l’accettazione da parte del 
paziente per una buona aderenza al 
percorso terapeutico. Già dalla pri-
ma notte dopo la titolazione (ossia 
l’identificazione del valore di pres-
sione necessario a garantire una sta-
bile pervietà delle vie aeree superio-
ri) essa consente un efficace riposo 
notturno con normalizzazione della 
funzione respiratoria e risoluzione 
dell’ipossiemia intermittente nottur-
na, che rappresenta la principale 
causa riconosciuta delle comorbilità 
conseguenti alla patologia. 
Determina inoltre il ritorno alla nor-
male architettura ipnica con l’effetto 
di ripristinare l’equilibrio del siste-
ma nervoso autonomo e la risoluzio-
ne della sonnolenza diurna. 

Il trattamento si è inoltre dimostrato 
efficace nel migliorare la qualità di 
vita dei pazienti, nel ridurre gli 
eventi cardiovascolari, nell’aumen-
tare la sopravvivenza oltre a ridurre 
in modo rilevante i costi diretti e 
indiretti conseguenti alla malattia. 
Le linee guida contenute nel docu-
mento emanato dal gruppo di stu-
dio AIPO (Associazione Italiana 
Pneumologi Ospedalieri) “Distur-
bi respiratori nel sonno” indicano 
il trattamento con la CPAP in tutti 
i pazienti con comorbilità. 
In caso di persistenza di ipossiemia 
con CPAP, è utile affiancare ossige-
noterapia o ricorrere a ventilazione a 
pressione positiva a doppio livello. 
Altre terapie da considerare, oltre al 
dimagrimento sempre da consigliare 
quando vi sia sovrappeso, sono quel-
le ortodontiche con apparecchi da 
indossare durante il sonno che deter-
minano un avanzamento della man-
dibola, quelle chirurgiche con inter-
venti a carico del naso o delle prime 
vie aeree, interventi diretti sullo 
scheletro maxillo-facciale da riserva-
re solo in situazioni di accertata alte-
razione della mandibola, o terapie 
volte a determinare una riduzione 
ponderale come la chirurgia bariatri-
ca quando vi sono le indicazioni.
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