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RESUMEN

El sindrome de apnea-hipopnea del suefio (SAHS) es una entidad con elevada y creciente
prevalencia e importantes consecuencias sobre la salud y calidad de vida del paciente. Se
caracteriza por la presentacién de episodios repetidos de colapso de la via aérea superior
durante el sueno que provocan descensos ciclicos de la saturacion arterial y despertares
corticales transitorios, lo que puede dar lugar a un suefio no reparador, somnolencia diurna,
alteracién de las funciones cognitivas, deterioro de la calidad de vida e incremento de la
accidentabilidad laboral y de trafico. Por otra parte, la hipoxia intermitente y el aumento de la
actividad simpatica pueden activar diferentes vias patogénicas que explicarian el mayor riesgo

de desarrollar enfermedad cardiovascular y metabdlica y un incremento de la mortalidad.

El tratamiento con presion positiva continua en la via aérea (CPAP) durante el suefo
corrige los eventos respiratorios obstructivos, mejora los sintomas y la calidad de vida de los
pacientes con SAHS, reduce de forma significativa la tension arterial y se ha asociado con un

descenso de la mortalidad de cualquier causa cardiovascular.

En la actualidad hay consenso de que una enfermedad con un impacto en la salud tan
importante debe implicar a todos los niveles asistenciales, incluida como parte fundamental, la

Atencion Primaria (AP).

En la presente tesis se recogen los métodos y resultados fundamentales del proyecto
PASHOS (Plataforma Avanzada para el manejo del Sindrome de Apnea Hipopnea del Suefio).
Se trata de un estudio prospectivo y multicéntrico, cuyo objetivo general ha sido crear una red
de trabajo coordinada entre la AP y la Unidad de Suefio (US) para el manejo del SAHS, asi
como desarrollar y validar un modelo predictivo basado en variables clinicas y en un estudio

simplificado de monitorizacion ambulatoria (EMA).

Para su desarrollo se conté con la experiencia de cuatro US, que atienden a una poblacién
de mas de un millén de habitantes, y con seis equipos de AP con diferentes estructuras
administrativas y de funcionamiento. En total fueron evaluados 1036 pacientes seleccionados
de manera aleatoria en la consulta de AP, de los que 466 (44,9%) fueron elegibles y aceptaron
participar en el estudio. A 249 pacientes (53,4%) se les realizé un EMA en AP y en 194 (41,6%)
se completé todo el estudio en la US, estableciéndose asi el diagnéstico y la decision

terapéutica definitiva.

Esta tesis doctoral pone de manifiesto que, con un programa formativo previo, breve y
sistematizado, los profesionales referentes de AP pueden llegar a alcanzar un nivel de

conocimiento del SAHS que les permita clasificar a los pacientes con un aceptable acuerdo
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respecto a los especialistas de suefio. Globalmente, el acuerdo es moderado en cuanto a la
clasificacion diagnostica, pero alcanza un buen grado de concordancia cuando se establece la

decision terapéutica de iniciar tratamiento con CPAP.

Ademas, se presenta el disefio de un modelo de cribaje del SAHS, de facil aplicaciéon en
AP, con elevada sensibilidad y elevado valor predictivo negativo, que permite mejorar la
identificacion de los pacientes graves que requieren derivacion a la US. El modelo, en dos
etapas, incluye un breve cuestionario clinico (perimetro de cuello, IMC y pausas respiratorias
objetivadas) que, de ser positivo, se complementa con un EMA. Con la aplicacion de este
modelo se podria evitar la derivacion a la US del 55,1% de pacientes que presentan una

alteracion leve-moderada y que podrian seguir siendo atendidos en la propia AP.
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ABSTRACT

Obstructive sleep apnea (OSA) is an entity with a high and increasing prevalence with
important consequences patients’ health and quality of life. It is characterized by repeated
upper-airway collapse during sleep, resulting in cyclical drops in arterial saturation and transient
cortical arousals, which can lead to non-restorative sleep, daytime sleepiness, cognitive
impairment, a deterioration in quality of life and an increase in work and traffic accidents. In
addition, intermittent hypoxia and major sympathetic nervous system activity can activate
different pathogenic pathways that would explain the increased risk of developing

cardiovascular and metabolic disease and mortality in OSA patients.

Treatment with continuous positive airway pressure (CPAP) during sleep corrects
obstructive respiratory events, improves symptoms and quality of life in patients with OSA,
significantly reduces blood pressure, and has been associated with a decrease in mortality from

any cardiovascular cause.

There is currently a consensus that a disease with such a significant health impact must

involve all levels of care, including primary care (PC) as a fundamental part.

This thesis collects the methodology and fundamental results of the PASHOS Project
(Advanced Platform for the management of Obstructive Sleep Apnea). This is a prospective,
multicenter study. Its general objective has been to create a network that coordinates the PC
level and the Sleep Unit (SU) for the management of OSA, and to develop and validate a

predictive model based on clinical variables and a home sleep apnea test (HSAT).

Its development drew on the experience of four SUs, covering a population of more than
one million inhabitants, and six PC teams with different administrative and operational
structures. In total, 1036 randomly patients were evaluated in the PC consultation, 466 of whom
(44.9%) were eligible and agreed to participate in the study. 249 patients (53.4%) underwent a
HSAT in PC and the entire study was completed in the SU in 194 (41.6%), thus establishing the

diagnosis and the definitive therapeutic decision.

This thesis sets out the protocol and methodology of the project. It shows that, with a prior,
brief, systematized training program, PC referral professionals can reach a level of knowledge
of OSA that allows them to classify patients with an acceptable level of agreement with sleep
specialists. Overall, this agreement is moderate in terms of diagnostic classification, but reaches
a good degree of agreement when the CPAP therapeutic decision is established. Besides, the
study presents the design of the OSA screening model, which is easy to apply in PC and has a

high sensitivity and negative predictive value, and which improves the identification of severe
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patients requiring a referral to a SU. This two-stage model includes a brief clinical questionnaire
(neck circumference, BMI and observed apnea) which, if it results positive, is complemented
with a HSAT. With the application of this model, referrals to the SU could be avoided in 55.1%
of the patients who present with a mild-moderate form of the disease and who could be

managed at the PC level.

15



1. INTRODUCCION
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1.1. Definicion

El Sindrome de Apnea-Hipopnea del Suefio (SAHS) se caracteriza por la aparicion de
episodios recurrentes de obstruccion total o parcial de la via aérea superior (VAS) durante el
suefio, a consecuencia de una alteracion anatéomico-funcional. Los episodios de oclusion
comportan descensos ciclicos de la saturacion de oxihemoglobina (SpO,), cambios en la
presion intratoracica y microdespertares que dan lugar a un suefio no reparador, excesiva
somnolencia diurna (ESD), trastornos cognitivos conductuales, respiratorios, cardiovasculares,

metabdlicos o inflamatorios.

La definicion del SAHS ha generado controversia a lo largo de las ultimas dos décadas.
Abarca una agrupacion de sintomas, comorbilidades y alteraciones concretas del patrén

respiratorio nocturno que han hecho dificil su consenso.

La clasificacion internacional de los trastornos respiratorios (International Classification of
Sleep Disorders-3; ICSD-3) (1), define el SAHS como un conjunto de sintomas (suefio no
reparador, ESD, cansancio, insomnio, ronquidos, despertar asfictico o apneas observadas) o
trastornos médicos (hipertension, enfermedad arterial coronaria, fibrilacién auricular,
insuficiencia cardiaca congestiva, ictus, diabetes, disfuncion cognitiva o trastorno del estado de
animo) asociados a cinco o mas eventos respiratorios predominantemente obstructivos
(apneas obstructivas y mixtas, hipopneas o despertares relacionados con el esfuerzo
respiratorio) por hora de suefio objetivados mediante una polisomnografia (PSG), o por hora de
registro si el diagndstico se realiza con poligrafia respiratoria (PR). Alternativamente, una
frecuencia de eventos respiratorios de quince por hora satisface también los criterios, incluso
en ausencia de sintomas o trastornos asociados. Se acepta la posibilidad de estudiar el indice
de eventos respiratorios, basado en horas de tiempo de monitorizacion, fuera de las propias
Unidades de Suefio (US); el conocido como Out of Center Sleep Testing (OCST).

El principal parametro utilizado para definir la gravedad del SAHS es el indice de Apnea-
Hipopnea (IAH). Este indice representa el nimero de eventos respiratorios (apneas e
hipopneas) acontecidos por hora de suefio. Un SAHS leve se define como aquel en el que se
determina un IAH mayor a 5 y menor a 15, un SAHS moderado cuando el IAH se sitia entre
15-30 y un SAHS grave, cuando el IAH es mayor de 30 eventos respiratorios por hora de
suefio. Sin embargo, la clasificacion de la gravedad basada unicamente en el IAH no refleja
completamente la heterogeneidad de la enfermedad por lo que habra que incluir en su
valoracion otros factores como el grado de desaturacion arterial, la somnolencia diurna y las

comorbilidades asociadas.
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1.2. Epidemiologia

El SAHS junto con la Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) y el asma, es

uno de los trastornos mas prevalentes en Neumologia.

En el clasico estudio de Young et al. (2) (Wisconsin Sleep Cohort Study) realizado en
trabajadores sanos se objetivd, mediante PSG, un IAH=5 en el 9% de las mujeres y el 24% de
los hombres. Mientras que la prevalencia de un |IAH 25 asociado a ESD fue del 2% en las
mujeres y un 4% en los hombres. En el estudio realizado en poblaciéon general adulta del grupo
nacional de Duran et al. (3), la prevalencia para un IAH=5 fue del 26,7% (el 26,2% de los
hombres y el 28% de las mujeres) y ademas, comprobaron que la prevalencia se incrementaba
con la edad en ambos sexos. Por otra parte, y en base a la presencia de sintomas como la
ESD junto con un IAH>10, la prevalencia se situé en un 3,4% para los hombres y 3% para las

mujeres.

Mas recientemente, el equipo suizo de Heinzer et al. (4) estudio la prevalencia de SAHS
también en poblaciéon no seleccionada dentro del HypnoLaus Sleep Cohort Study. En este
estudio, el 83,8% de los hombres y el 60,8% de las mujeres presentaron un IAH=5 en la PSG vy,
casi el 50% de los hombres y el 23% de las mujeres, un IAH=15. Esto es, una prevalencia
mucho mayor a la observada con anterioridad y justificada, segun los autores, por las
diferencias técnicas en las herramientas diagnosticas y por el cambio en la definicién de los
eventos respiratorios, con criterios mas laxos para la determinacién de hipopneas, introducidos

por la AASM (American Academy of Sleep Medicine) a partir del afio 2012 (5).

Sin duda, el SAHS presenta una incidencia en constante crecimiento tanto en paises
desarrollados como en vias de desarrollo por el aumento de la esperanza de vida y, sobre todo,
por el incremento de la prevalencia de algunos de sus factores predisponentes, especialmente
de la obesidad (6).

1.3. Factores predisponentes y mecanismos fisiopatogénicos

La fisiopatologia del SAHS es compleja y aun no del todo bien conocida. De etiologia
multifactorial, depende de factores predisponentes tanto anatémicos como funcionales, cuya

contribucion varia de forma decisiva entre los diferentes sujetos (7).

Entre los factores predisponentes cabe citar: la edad, el sexo masculino (8,9), la
obesidad, la raza (10), la menopausia, las anomalias craneofaciales (11) y ciertos habitos
téxicos como el consumo de tabaco o alcohol. También se involucran factores genéticos dado

que se ha observado una clara agregacion familiar (12).
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La edad es un factor de riesgo ampliamente analizado. Asi, Bixler et al. (13,14) en sendos
estudios observaron que, en ambos sexos, el SAHS presentdé un incremento progresivo con la
edad. La odds ratio (OR) para un IAH=10 en el grupo de edad de 65 a 100 afios fue de 6,6
(intervalo de confianza (IC) 95%: 2,6-16,7). Por otro lado, el Sleep Heart Health Study basado
en la comunidad demostré que la prevalencia aumenta constantemente con la edad

alcanzando una meseta tras los 60 afios (15).

La obesidad juega también un papel muy importante en la patogenia del SAHS (16) (ver
figura 1). El depésito de grasa en la musculatura y tejidos blandos que conforman la via aérea
superior (VAS) puede estrechar el espacio faringeo y aumentar con ello la tendencia a la
obstruccion (17). Por otra parte, la obesidad central reduce el volumen pulmonar, lo que
modifica la traccion traqueal caudal, altera la anatomia de la VAS y aumenta su colapsabilidad.
Ademas, el aumento de la secrecién de leptina provocado por la grasa visceral altera el control

neuromecanico de la VAS (18,19).

Comorbilidades metabdlicas .
) - Grasa visceral
y cardiovasculares

Y Fa
| , g |\ B
L"§ ’i\\’/ !"n“ LV/

Reduccion del \,
Obstruccién de la VAS vqumen pulmonar ° ‘l"l

Control neuromecanico de Aumento de la secrecién

— .
la VAS alterado de leptina

Figura 1 — Papel de la obesidad en el SAHS (19).

Ciertos habitos téxicos como el consumo de alcohol o tabaco pueden incrementar la
colapsabilidad de la VAS. Asi, el humo del cigarrillo, tanto en fumadores activos como pasivos,
genera inflamacioén en la VAS, pudiendo alterar sus propiedades neuromecanicas y reducir su
calibre (20). La ingesta de alcohol previa al descanso, induce hipotonia de la musculatura y

aumenta la actividad apneica, incluso en sujetos sanos (21).

Hasta en un 69% de los pacientes con SAHS se involucran otros factores patogénicos no

anatémicos (22,23). Entre estos se incluyen: un sistema de control ventilatorio hipersensible,
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que generaria su inestabilidad, el llamado loop-gain elevado (24); un despertar prematuro al
estrechamiento leve de las vias respiratorias, conocido como umbral de despertar bajo (25,26);

y una insuficiente respuesta o efectividad de la musculatura faringea durante el suefio (27).

1.4. Consecuencias del Sindrome de Apnea-Hipopnea del Sueio

El SAHS se comporta como un importante problema de salud publica dada su asociacion
con la morbi-mortalidad cardiovascular y metabdlica y el deterioro de la calidad de vida. Los
principales mecanismos fisiopatoldgicos implicados entre el SAHS y estas consecuencias, son
la hipoxia intermitente, la fragmentacién del suefio y los cambios de presion intratoracica que
generan una serie de mecanismos intermedios. Asi, se ha demostrado ampliamente su relacion

con:

- Anomalias del metabolismo lipidico/glucidico y resistencia a la insulina (28), el sindrome

metabdlico o la obesidad (29-31).

- Alteraciones cardiovasculares incluyendo la ateroesclerosis (32), hipertension arterial
(28,33,34), ictus (35-37), arritmias (38—40), infarto de miocardio (41—43), insuficiencia cardiaca
(42,44,45), muerte subita o prematura (46).

- Alteraciones neurocognitivas en las esferas de la atencion vy vigilancia; la memoria y el
aprendizaje; las funciones ejecutivas; y la conduccion (47—49), dificultando el rendimiento
cognitivo y la relacion social (50). Todo ello asociado a una elevada prevalencia de morbilidad

psiquiatrica como ansiedad y depresion (51).

- EI SAHS grave parece asociarse a un mayor riesgo de incidencia de cancer, a la
agresividad de ciertos tumores (52) y a su mortalidad, si bien la evidencia actual aun es todavia
débil.

- Accidentabilidad tanto doméstica, como laboral (53) o de transito (54,55).

1.5. Fenotipos clinicos y medicina personalizada

El SAHS se caracteriza de forma tipica por la presencia de ronquido, pausas respiratorias
intermitentes, suefo no reparador y ESD. Clasicamente se ha considerado como una entidad
clinica uniforme. Sin embargo, su semiologia puede variar dependiendo de factores como la
comorbilidad, el sexo o la edad, lo que sugeriria la presencia de diferentes fenotipos o perfiles

clinicos.

20



Ye et al. en 2014 (56) fueron los primeros en publicar un analisis de grupos o “clusters”
con el objetivo de comprender mejor la heterogeneidad del SAHS. Para ello se basaron en la
Icelandic Sleep Apnoea Cohort de 822 pacientes con nuevo diagnéstico de SAHS moderado-
grave (IAH=15). Identificaron 3 clusters: Cluster 1 “grupo con suefio perturbado” en el 32,7% de
la muestra (pacientes con despertares frecuentes, insomnio, despertar muy temprano y
dificultad para volver a dormir); Cluster 2 “minimamente sintomatico” en el 24,7% (pacientes
con menos sintomatologia que los otros dos grupos); y Cluster 3 “grupo con excesiva

somnolencia diurna” en el 42,6%.

No se observaron diferencias estadisticamente significativas en sexo, indice de masa
corporal (IMC), IAH, indice de desaturacion de oxigeno o SpO, minima. Los autores
observaron, en cambio, que la probabilidad de tener hipertension o enfermedad cardiovascular
era mayor en el “Cluster 2 y menor en el “Cluster 3”. Ademas, objetivaron diferencias

significativas en cuanto a la edad, pero sin relevancia clinica.

Pien et al. (57), basandose en esta misma cohorte, analizaron 706 pacientes que
recibieron tratamiento con CPAP (Continuous positive airway pressure — presion positiva
continua en la via aérea). Su objetivo fue comprobar si existian diferencias a 2 afios en su
respuesta al tratamiento segun el fenotipo clinico. Como resultado principal, observaron que los
pacientes del “Cluster 3’ presentaban una mayor adherencia al tratamiento con mejoria en los
sintomas de cansancio y somnolencia diurna (incluida la somnolencia al volante), la calidad de
suefio y las pausas respiratorias. En los pacientes del “Cluster 2° destacd una mejoria, aunque
minima, de la presion arterial y de los sintomas de ESD y cansancio fisico. Los sujetos del
“Cluster 17, por su parte, refirieron mejorias significativas en algunos sintomas relacionados con
el insomnio independientemente del uso o no de CPAP, lo que sugeriria la influencia de otros
factores en la evolucién del insomnio. Ademas, se observo que el insomnio de mantenimiento

respondia a la terapia de CPAP, no asi el de conciliacion.

En esta misma linea, en el afio 2016 Saaresranta et al. (58) también describieron distintos
fenotipos clinicos que presentaban diferencias en cuanto a comorbilidad y adherencia a la
terapia de CPAP. Analizaron una muestra de 6555 pacientes, con IAH=5, de 17 paises de
Europa e Israel. Describieron 4 fenotipos clinicos: el fenotipo “ESD” (20,7% de la cohorte total),
el fenotipo “ESD-insomnio” (23,7%), el fenotipo “sin ESD, ni insomnio” (25,8%) y el fenotipo
“insomnio” (29,8%). En su cohorte observaron que la clinica de insomnio, tanto de conciliacién
como de mantenimiento, fue mas prevalente incluso que la ESD. Asimismo, las comorbilidades
cardiovasculares, pulmonares y psiquiatricas fueron mas frecuentes en los fenotipos con
insomnio que entre los pacientes con ESD sola. Por otro lado, la adherencia a la CPAP tendié
a ser menor entre los fenotipos relacionados con el insomnio en relacién al fenotipo “ESD” tras

ajustar los resultados por edad, IMC y sexo; aunque las diferencias no alcanzaron la
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significacion estadistica. Asi, concluyeron que la adherencia a la CPAP podria verse influida e

incluso predicha por el fenotipo clinico.

En conjunto, los resultados muestran un amplio margen de presentaciones clinicas, que se
alejan del concepto de “presentacion tipica de SAHS” y que deben tenerse en cuenta en la
sospecha clinica. La identificacién de estos diferentes perfiles clinicos también puede ser de

utilidad para un manejo terapéutico mas personalizado.

1.6. Métodos diagnosticos:
1.6.1. Sospecha clinica y cuestionarios

La evaluacion clinica del SAHS debe incluir una valoracion integral del suefio que explore,
entre otras cosas, los horarios habituales del paciente, el consumo habitual de estimulantes
(café, té, tabaco, alcohol), el tratamiento farmacoldgico, la practica de ejercicio fisico o la

alimentacion.

Debe prestarse especial atencion a los sintomas directamente derivados de este trastorno
como son: el ronquido, las apneas presenciadas por el/la compafiero/a de habitacion, episodios
de asfixia nocturna, los despertares frecuentes o la somnolencia diurna. También es importante
recoger otros aspectos relacionados con la calidad y caracteristicas del suefio ya que el SAHS
puede presentarse de manera atipica o, incluso, puede confundirse con otros trastornos del
suefio no respiratorios. Debera, por tanto, interrogarse sobre el insomnio, la dificultad para
conciliar el sueno, la presencia de suefo agitado, somniloquia (hablar durante el suefo) o
parasomnias (comportamiento anormal durante el suefio). Ademas, se deben explorar
aspectos relacionados con un mayor riesgo de SAHS como la presencia de obesidad,
hipertension arterial, ictus o cardiopatia. La evaluacidon general servirda para orientar un

diagndstico diferencial y seleccionar la prueba diagnéstica mas apropiada.

Para ayudar a la evaluaciéon clinica del SAHS se han confeccionado diferentes
cuestionarios de cribaje de la enfermedad que recogen de manera simple y estandarizada
sintomas guia especificos. Lo ideal es que tengan escasas preguntas y sean rapidos de

administrar e interpretar.

Muchos son los cuestionarios que se han disefiado como cribaje del SAHS, pero los mas

comunmente utilizados son los siguientes:

- Escala de Somnolencia de Epworth (ESS) (59,60): Escala autoadministrada que

evallua la somnolencia diurna. Consta de 8 items sobre situaciones cotidianas en los que el
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paciente debe puntuar del 0 al 3 segun sus posibilidades de quedarse dormido (ver Anexo
10.1.). Johns MW, autor de la escala, concluy6 que las puntuaciones de ESS superiores a 16,
eran indicativas de un alto nivel de somnolencia diurna y se encontraron Unicamente en
pacientes con SAHS moderado o grave, narcolepsia o hipersomnolencia idiopatica. Se acepta

como somnolencia anormalmente elevada una puntuacién superior a 11.

- Cuestionario de Berlin (61): Cuestionario que incluye 10 preguntas agrupadas en tres
dominios. Valora la presencia y frecuencia de ronquido, somnolencia o cansancio durante la
vigilia y el historial de obesidad o hipertensién arterial (ver Anexo 10.2.). Los pacientes con
sintomas persistentes y frecuentes en cualquiera de dos de los tres dominios se consideran en
alto riesgo de padecer SAHS. Netzer et al. describieron para este test una sensibilidad del 86%

y especificidad del 77% en la deteccion de un IAH>5.

- Cuestionario STOP-Bang (62—64): Encuesta que consta de ocho preguntas facilmente
administradas que forman el acréonimo en inglés STOP-Bang (ver Anexo 10.3.). Evalua el
ronquido, cansancio, pausas respiratorias, hipertensién arterial, IMC, edad, circunferencia de
cuello y sexo. Se califican en funciéon de respuestas Si/ No con una puntuacién de 1 /0. Chung
et al. demostraron que resultados mayores o iguales a 3 en este test tenian una sensibilidad
del 83,6% y especificidad el 56,4% para detectar un IAH>5; y del 100% y 37% respectivamente
para detectar un IAH=30.

- Cuestionario OSA50 (65): Cuestionario que evalua cuatro preguntas que comportan el
acronimo en inglés OSA50: obesidad, ronquido, pausas respiratorias, edad>50 afios (ver
Anexo 10.4.). Se responden de manera dicotémica (Si / No) y se puntian de 2 a 3 puntos, si la
respuesta es afirmativa. Para puntuaciones mayores o iguales a 5, Chai-Coetzer et al.
demostraron una sensibilidad del 100% y especificidad del 29% para la deteccién de un
IAH=30.

Aunque la sensibilidad de estos cuestionarios es elevada, su especificidad, tiende a ser
menor, lo que resulta en un mayor numero de falsos positivos que limitan su utilidad. Por este
motivo, las guias de practica clinica (66) no recomiendan utilizar herramientas clinicas,
cuestionarios o algoritmos de prediccion para diagnosticar SAHS, en ausencia de otras

pruebas complementarias.

1.6.2. Herramientas diagnésticas clasicas

La PSG convencional vigilada por un técnico en la Unidad de Suefio (US) es el método

gold standard para el diagndstico de los pacientes tanto con sospecha de SAHS como de otros
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trastornos no respiratorios del suefio (66). Se frata de un registro continuo del
electroencefalograma, electrooculograma y electromiograma mentoniano (con los que se
cuantifican las fases del suefio y microdespertares), asi como de otras variables para
cuantificar los trastornos respiratorios (pulsioximetria, flujo aéreo nasobucal mediante canula
nasal y termistor, ronquidos, movimientos toracoabdominales y electrocardiograma). La PSG se
debe realizar en horario nocturno o en el habitual de suefio del paciente, con un registro no

menor de 6,5 horas y debe incluir por lo menos 3 horas de suefio (67).

Algunas de las importantes limitaciones de la PSG son su coste, su complejidad y que no
siempre esta disponible en todos los centros hospitalarios. Esto, unido a la elevada prevalencia
del SAHS, hace imposible su realizacion en todos y cada uno de los pacientes con sospecha
de este trastorno. Para ello se han disenado equipos portatiles que registran uUnicamente
parametros cardiorrespiratorios. La AASM (66), en sus guias de practica clinica, clasifica los
estudios de suefio en 4 tipos. En el tipo 1 se incluye la PSG convencional vigilada. Dentro de
los tipos Il a IV, se incluirian el resto de pruebas no vigiladas. Los estudios de tipo 2 utilizan los
mismos sensores que la PSG, pero sin supervision a tiempo real. Los estudios de tipo 3 y 4
utilizan dispositivos mucho mas sencillos y portatiles y, por definicién, con posibilidad también
de realizarse fuera de las US. En concreto, los de tipo 3 registran parametros cardiopulmonares
limitados y son las llamadas poligrafias respiratorias (PR): suelen incluir dos variables
respiratorias (esfuerzo respiratorio y flujo de aire), saturacion de oxigeno y una variable
cardiaca (frecuencia cardiaca o electrocardiograma). Por ultimo, los estudios de tipo 4 utilizan
dispositivos que miden solo 1 o 2 parametros, como SpO, y frecuencia cardiaca o, en algunos

casos, solo flujo aéreo.

1.6.3. Indicaciones de las herramientas simplificadas

Las ventajas fundamentales de los dispositivos portatiles son su sencillez de uso, de
interpretacion y un coste econémico menor. Esto comporta que estén al alcance de centros
hospitalarios que no dispongan de una US especializada. Su simplicidad ayuda a que los
pacientes sean incluso capaces de utilizarlos en domicilio con un breve entrenamiento previo. A
fin de facilitar ain mas su interpretacion, los equipos actuales incorporan sofisticados software
capaces de realizar un analisis automatico de las sefales. Sin embargo, este analisis
automatico no es del todo fiable por lo que se recomienda que sea revisado manualmente por

personal entrenado.

Es indudable que la simplificacion de los dispositivos para el estudio del suefio conlleva
una carencia de informacion que, en ocasiones, podria acarrear limitaciones diagnosticas. Por

tanto, si hay sospecha clinica de SAHS y la PR es negativa o técnicamente deficiente, deberia
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completarse el estudio con una PSG. Por este motivo, los centros que sélo disponen de PR

deben trabajar en coordinacion con unidades de referencia que dispongan de PSG (67).

Segun la AASM (68), las herramientas simplificadas deben utilizarse siempre junto con
una evaluacion clinica completa de suefio y deben ser interpretadas por un profesional
entrenado (ver figura 2). En sujetos con alta probabilidad clinica pre-test de presentar SAHS
moderado o grave, esta aceptado su uso como alternativa a la PSG, siempre y cuando no
presenten una enfermedad concomitante que pueda afectar a su precision, como patologia
pulmonar moderada o grave, enfermedad neuromuscular o insuficiencia cardiaca congestiva.
Tampoco seria apropiado su uso en aquellos casos en los que se sospeche la presencia de
otros trastornos del suefio como apnea central, movimiento periddico de piernas, insomnio,
parasomnias, trastornos del ritmo circadiano o narcolepsia. Una de las limitaciones mas
importantes de estos dispositivos es que no monitorizan el suefio. Funcionan suponiendo que
el tiempo total de grabacién es en realidad el tiempo total de suefio y, como resultado, puede

subestimarse el IAH real, sobre todo en pacientes con baja eficiencia del suefio (69).

Los dispositivos portatiles también son de utilidad en aquellos pacientes sin posibilidad de
acudir a la US debido a problemas de movilidad, seguridad o enfermedad critica. Por otro lado,
su empleo también seria adecuado para monitorizar la respuesta a tratamientos diferentes a la
CPAP, como los dispositivos de avance mandibular (DAM), la cirugia de VAS o la pérdida de

peso.
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Figura 2 — Indicacion de las herramientas simplificadas (68).

1.7. Aproximacion terapéutica

Los objetivos del tratamiento del SAHS estan encaminados hacia el control de la
sintomatologia y la disminucion del riesgo cardiovascular. Aunque la CPAP es el tratamiento de
eleccién en la mayor parte de los casos, debe tenerse en cuenta que no siempre alcanza el
objetivo deseado bien por problemas de tolerancia o porque soélo resuelva el trastorno de
manera parcial. Por ello, deben valorarse los aspectos fisiopatogénicos de manera individual

para ofrecer la terapia combinada que mejor se ajuste a las necesidades de cada paciente.
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1.7.1. Medidas generales

Siempre debe recomendarse seguir habitos de vida saludables que engloben desde una
correcta alimentacion, pasando por la practica de ejercicio fisico (70,71), hasta una adecuada
higiene del suefio. La primera causa de ESD hoy en dia es el mal habito de suefio. Debe
evitarse el consumo de sustancias estimulantes como el tabaco, alcohol, café o té; y, en caso
de ser necesario el uso de farmacos inductores del suefio, se recomendara el uso de

hipnéticos no benzodiacepinicos.

Por otro lado, la congestién nasal puede ser causante de un empeoramiento del SAHS o
de intolerancia al tratamiento con la CPAP. En caso de presentarse, se debe aconsejar
mantener una buena higiene nasal realizando lavados nasales o, incluso, tratamiento con

anticolinérgicos o corticoides topicos.

1.7.2. Pérdida de peso y cirugia bariatrica

La obesidad es un potente factor predictor del SAHS. Estudios epidemiolégicos
longitudinales han demostrado que el aumento de una desviacion estandar en el IMC multiplica
por cuatro la prevalencia de SAHS. Asi, en pacientes con IMC superior a 40 Kg/m2 la
prevalencia de SAHS oscila entre un 40 y un 90%. Se ha comprobado que reducciones de un
10% del peso pueden disminuir el IAH y mejorar la sintomatologia (72). Sin embargo, a pesar

de que reduce su gravedad, en la mayor parte de los casos es insuficiente para corregirlo.

La guia clinica de la American Thoracic Society (73) recomienda como estrategia mas
adecuada para el tratamiento de la obesidad en el SAHS, la implementaciéon de un programa
integral que incluya diversas modificaciones en el estilo de vida como son: una dieta reducida
en calorias, la practica regular de ejercicio o incremento de la actividad fisica habitual y
estrategias de tipo conductual encaminadas a corregir determinados comportamientos o

habitos no saludables.

La cirugia bariatrica se ha propuesto como tratamiento alternativo para la pérdida de peso
en aquellos casos con obesidad grave. Este procedimiento quirirgico ha demostrado tener
mayor eficacia en la reduccion del IMC e IAH en comparacién con las intervenciones en el
estilo de vida (74). Puede lograr una disminucion del IAH en un 71%, sin embargo, en menos
del 38% de los casos se alcanza la resolucién completa del SAHS, manteniendo un indice

residual de grado moderado-grave (75).
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1.7.3. Tratamiento postural

En algunos casos la gravedad del SAHS puede aumentar en posicion de decubito supino.
Para definir el SAHS como posicional, el IAH en decubito supino debe ser al menos el doble
que en posicion lateral y el IAH en decubito lateral debe ser <5 (76). Estas diferencias
posturales, ademas, deben mantenerse repetidamente a lo largo de las noches. Ademas del
tratamiento postural clasico (23,77,78), se han comercializado recientemente dispositivos que
permiten la libre movilidad durante el suefio y que emiten una vibraciéon o un sonido cuando
detectan el decubito supino (79). No se dispone de estudios que determinen la adherencia a

largo plazo (mas alla de 30 dias), ni su impacto sobre el riesgo cardiovascular.

1.7.4. Presion positiva continua en via aérea (CPAP)

La CPAP constituye la primera linea de tratamiento del SAHS. Desarrollada por primera
vez por Colin Sullivan en 1981 (80), desde entonces su eficacia ha sido ampliamente
demostrada (81-85). Esta compuesta por una turbina que genera un flujo constante que se
transmite a través de una tubuladura hasta llegar a una mascarilla. Esta mascarilla, nasal o

nasobucal, se instaura en el paciente con la ayuda de un arnés.

Su funcionamiento se basa en un fenémeno fisico: la presion positiva producida trata de
simular una férula neumatica que aumenta la presién endoluminal de la VAS, estabilizandola y
evitando de este modo su cierre tanto elastico (apneas), como dinamico (hipopneas). De esta
manera corrige el ronquido, la desaturacion y los despertares transitorios provocados por los

eventos respiratorios, normalizando la arquitectura del suefo.

Debe considerarse el tratamiento con CPAP en aquellos pacientes con un diagnéstico
objetivo de SAHS moderado-grave (IAH =15/h) que presenten ESD (Epworth >10), alteraciones
de la calidad de vida relacionada con el suefio (ronquido intenso, episodios de asfixia nocturna,
insomnio, cefalea  matutina, nicturia, deterioro del rendimiento laboral o académico,
repercusion social y/o cansancio durante el dia) y/o hipertension arterial (especialmente si es
resistente) (86). No se dispone de suficiente evidencia para recomendar de forma sistematica
el uso de CPAP en adultos que no cumplan los tres criterios mencionados. En estos pacientes,
la indicacién de CPAP se debera individualizar y reevaluar a corto plazo la continuidad del
tratamiento en funcion de su eficacia y tolerancia. De igual modo, en pacientes con SAHS que
presenten un |IAH inferior a 15/h, pero resulten muy sintomaticos o presenten una elevada
carga de morbilidad cardiovascular o metabdlica, se puede considerar la posibilidad de realizar

un tratamiento de prueba con CPAP.
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La presion terapéutica de CPAP adecuada para cada paciente debe individualizarse (87).
Esta puede variar en un rango desde 4 hasta 20 cmH,O y para optimizarse, es necesario
realizar un estudio de nivelacion con el que se tratara de asegurar la correccion de los eventos
respiratorios. Previo al inicio del ajuste de CPAP el paciente debe recibir una educacién
adecuada, demostracion practica, ajuste cuidadoso de la mascara y aclimatacion antes de la
titulacion. El estudio de nivelacion de presién bajo control polisomnografico es el método que
mejor asegura la correccion de los eventos patolégicos. No obstante, a criterio del experto en
patologia del suefio, pueden considerarse otras opciones de nivelaciéon de la presion como, por
ejemplo, el método de “noche partida” o el uso de sistemas de CPAP automaticos que

simplifican el procedimiento.

Los efectos secundarios del tratamiento con CPAP, aunque frecuentes, suelen ser
menores Yy transitorios. Los mas comunes son: congestion nasal, irritaciéon cutanea, sequedad
faringea, conjuntivitis, sensacion de frio, cefalea, epistaxis, aerofagia, claustrofobia, insomnio o
ansiedad. Ademas, debe usarse con precauciéon en todas aquellas situaciones clinicas que
puedan empeorar con la administracion de presién positiva, teniendo en cuenta que la Unica

contraindicacion absoluta es la fistula de liquido cefalorraquideo (67).

1.7.5. Dispositivos de avance mandibular (DAM)

Se trata de dispositivos orales que se adaptan de manera individualizada para cada
paciente. Estan hechos de materiales biocompatibles y se encajan tanto en la arcada maxilar
como en el mandibular. La funcién de estos dispositivos es aumentar el calibre de la VAS con
el avance de la mandibula hacia adelante. Esto implica que la lengua protruya hacia afuera,

incrementando el volumen de la velofaringe y previniendo asi su cierre durante el suefio (88).

La AASM y la American Academy of Dental Sleep Medicine (AADSM) en la Guia de
Practica Clinica del afio 2015 recomiendan su uso en aquellos pacientes que no toleran la

CPAP o que prefieren una terapia alternativa (calidad de evidencia moderada) (89).

Debe tenerse en cuenta que, a pesar de que existen trabajos que intentan predecir la
respuesta a este tratamiento basandose incluso en el estudio mediante PSG o resonancia
magnética, aun no se ha podido disefiar un modelo que establezca una buena precision de

respuesta.

El tratamiento con DAM no esta exento de efectos adversos (90), la mayoria transitorios.
Entre ellos se encuentran, la salivacion excesiva, sequedad de boca, dolor dental, irritacion de

encias, cefalea y molestias en la articulacion temporomandibular. Las molestias
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temporomandibulares, la odontalgia o la sequedad de boca pueden condicionar la interrupcion

del tratamiento (91).

1.7.6. Cirugia de via aérea superior

Las modalidades de cirugia disponibles hoy en dia son las siguientes (92): la
uvulopalatofaringoplastia (la técnica mas empleada), la uvuloplastia asistida por laser, la
adenotonsilectomia, el avance geniogloso, la suspensién hioidea y la cirugia nasal. El éxito de
la cirugia varia considerablemente en la literatura en funcién del tipo de procedimiento, las
caracteristicas de los pacientes que se someten a cirugia y las definiciones de éxito del
tratamiento (93). La realizaciéon previa de una endoscopia del suefio inducida por farmacos
(DISE por sus siglas en inglés — Drug Induced Sleep Endoscopy) (94) puede optimizar los
resultados de la cirugia. Este procedimiento consiste en inducir el suefio al paciente mediante
un farmaco sedante mientras se realiza una endoscopia via nasal. De esta manera se evalua in
situ el comportamiento de los musculos de la VAS durante el suefio, asi como el area de
colapso a lo largo de la orofaringe. El estudio pre-quirtrgico con esta técnica puede ayudar a

elegir y planificar el tipo de cirugia.

1.7.7. Otras terapias

1.7.7.1. Estimulacion eléctrica

El propésito de la estimulacion eléctrica de los musculos de la VAS, como el musculo
geniogloso o hipogloso, es la disminucion de su colapso y la preservacion del flujo de aire
faringeo (95). El estimulador se implanta en las fibras nerviosas eferentes que inervan los
musculos dilatadores faringeos y a la vez que generan su contraccion, minimizan la

estimulacion sensorial (nervio aferente) (96).

1.7.7.2. Entrenamiento muscular

El entrenamiento de la musculatura oral y faringea tiene como objetivo su fortalecimiento
para corregir la funcion inadecuada, es la llamada terapia miofuncional oral. Consiste en volver
a entrenar la posicion de la lengua y los labios en su orientacién correcta, ademas de reforzar

cambios en el patron de deglucion (97,98).
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Una de las principales limitaciones de la terapia miofuncional es que requiere de un
cumplimiento estricto por parte del paciente. Se dispone de escasos estudios de calidad que

evaluen su efecto a largo plazo.

1.7.7.3. Terapias farmacologicas y experimentales

Hasta la fecha, se dispone de escasa evidencia sobre opciones farmacolégicas para el
tratamiento del SAHS. Ciertos farmacos pueden influir en la respuesta muscular de la VAS, el
umbral de despertar o el loop-gain. Asi, la actividad muscular de la VAS puede verse
manipulada, por ejemplo, con bloqueantes de los canales de potasio, que aumentan la
capacidad de respuesta de los musculos dilatadores (99); o con antagonistas de los receptores
muscarinicos, que pueden suprimir la actividad genioglosa durante el suefio REM (rapid-eye-

movement) (100).

Por su parte, se ha evidenciado que el oxigeno suplementario y la acetazolamida podrian
emplearse, con éxito parcial, en los pacientes que presentan un loop-gain elevado (101,102).
Farmacos como la trazodona, la zopiclona o eszopiclona contribuirian a aumentar el umbral del

despertar con resultados variables (103—105).

Muy recientemente se ha publicado un ensayo clinico con terapia combinada
(atomoxetina, inhibidor de la recaptacion de norepinefrina y oxibutina, bloqueante muscarinico)
que ejerce una accion estimulante sobre el musculo geniogloso (106). El estudio ha mostrado
una mejoria significativa del IAH y de la SpO, minima en un grupo de 20 pacientes con SAHS
moderado. Los resultados, aunque deben ser validados en series mas amplias, abren una linea

prometedora de investigacion.

1.7.8. Terapia combinada

La combinacion de terapias podria ser la solucion al fracaso de un tratamiento Gnico. A
pesar de que la CPAP se considera la primera linea de tratamiento en el SAHS, su tolerancia y
adherencia es variable. Por ello, Eckert et al. han sugerido un enfoque diferente para pacientes
no adherentes (16). Este enfoque iria dirigido al tratamiento de cada uno de los factores
fisiopatogénicos subyacentes del SAHS, tanto anatémicos, como funcionales. Se trataria, por
ejemplo, de combinar terapias anatémicas que no sean la CPAP (medidas posturales, DAM o
cirugia de la VAS) con intervenciones no anatomicas (como terapia con oxigeno o farmacos
para aumentar la actividad muscular faringea o elevar el umbral del despertar). A pesar de que

hasta ahora se han realizado muy pocos estudios clinicos con terapias combinadas, parece
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que estas podrian aportar una mejoria aditiva en comparacion con las opciones individuales en

este tipo de pacientes (107,108).

1.8. Implicaciones / impacto en la salud publica: calidad de vida, consumo de

recursos y gasto sanitario

Dada la elevada prevalencia del SAHS y sus consecuencias, el retraso en su diagnéstico y
tratamiento conlleva indudablemente un elevado impacto en la salud de los pacientes y, por

ende, en el gasto sanitario.

Solo el 10% de los pacientes con SAHS son diagnosticados y tratados. Este hecho tiene
importantes consecuencias para la salud publica debido al coste del SAHS no tratado. Se ha
comprobado que estos pacientes consumen mas recursos sanitarios en los afnos previos a su
diagndstico. En esta linea, Ronald et al. (109), ya objetivaron que utilizaban aproximadamente
el doble de servicios sanitarios (definido por consultas médicas y dias de hospitalizacién) en los
7-10 afos anteriores al diagndstico. Ademas, reflejaron que los gastos sanitarios
probablemente no se atribuian exclusivamente al SAHS sino también a otros factores
asociados como la obesidad y el consumo de alcohol y tabaco. En términos econdmicos, en el
afo 1996, los autores Kryger et al. (110) ya situaron el gasto sanitario durante los dos afios

previos al diagnéstico entre 100 000 y 200 000 ddlares mas que la muestra de control.

Sassani et al. (111) contabilizaron el gasto sanitario derivado de los accidentes de trafico
como consecuencia del SAHS. Utilizando datos del Consejo Nacional de Seguridad de Estados
Unidos y estudios publicados hasta el momento, estimaron que en el ano 2000 eran atribuibles
al SAHS: 810 000 colisiones y 1400 muertes, con un coste total de 15,9 mil millones de
dolares. Ademas, calcularon que tratar con CPAP a los conductores que padecian SAHS

supondria un ahorro de 11,1 millones de ddlares, salvando 980 vidas anuales.

No solo es importante mencionar los gastos directos generados por el SAHS, sino también
los indirectos derivados de lesiones relacionadas con el trabajo, con la pérdida de
productividad, bajas laborales y los derivados de la pérdida de la calidad de vida y la muerte
prematura. Hillman et al. en Australia (112), situaron los costes indirectos asociados a la
enfermedad en 4524 millones de dolares (el 0,8% del producto interior bruto del pais).
Concretamente, en cuanto al absentismo laboral, Sjétsen et al. (113) contabilizaron el numero
total de dias laborales perdidos a causa del SAHS durante los 5 afios siguientes al diagndstico.
Comprobaron que el riesgo de pérdida de dias fue un 61% mayor en los hombres con un riesgo
relativo (RR) de 1,61 (IC95%: 1,24-2,09) y un 80% mayor en las mujeres (RR: 1,80; 1C95%:
1,43-2,28).
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La ESD, sintoma guia del SAHS, afecta a aspectos cognitivos como la conducta o la
vigilancia, y probablemente sea el sintoma mas limitante de esta patologia y el que genera peor
calidad de vida. Mulgrew et al. (114) valoraron el impacto de la ESD en un grupo de
trabajadores. Aquellos que registraron menos de 5 puntos en el test de Epworth mostraban una
menor limitaciéon de trabajo (19,7% vs. 38,6%, p<0,001), menos problemas en las relaciones
mentales-interpersonales (15,5% vs. 36%, p<0,001) y en la productividad (16,8% vs. 36,0%,
p<0,001).

El tratamiento con CPAP ha demostrado su coste-efectividad y coste-utilidad. El analisis
de evaluacion econdémica realizado con datos actuales concluye que esta alternativa ahorra
costes al sistema sanitario. En concreto, los pacientes con SAHS no tratados con CPAP tienen
un coste esperado acumulado de 4695,51€, producido por acontecimientos cardiovasculares y
accidentes de trafico. Por el contrario, los pacientes tratados con CPAP tienen un coste de
4525,52€ (diferencia de 170€), de los cuales 3598,70€ son costes derivados del tratamiento y
926,82€ son costes directos asociados a comorbilidades y a consecuencias debidas al SAHS
(115) (datos publicados en 2015).

1.9. Manejo integral y coordinado del Sindrome de Apnea-Hipopnea del Suefio. La
importancia de la red asistencial

Hasta la fecha, cuando un paciente con sospecha de SAHS acude a su médico de
Atencion Primaria (AP) es remitido directamente al especialista, sea su probabilidad clinica
elevada o baja y esté asociada o no a comorbilidad. Sin embargo, la elevada prevalencia de
esta patologia hace que su abordaje exclusivo en las US sea insostenible. Por este motivo

nace la creciente necesidad de implicar a los diferentes niveles asistenciales en su gestion.

Desde hace afios en la comunidad cientifica existe ya un consenso sobre la necesidad de
inclusién de todos los estamentos sanitarios en el manejo del SAHS, como problema con un
importante impacto en la salud (116—-118). De hecho, en el sistema sanitario actual concurren
programas de gestién en red de otras patologias crénicas como ejemplo, la EPOC o el asma.
Estos programas incluyen a la AP, que se involucra y colabora en el diagnéstico y tratamiento,
derivando al especialista Unicamente aquellos casos que son mas complejos 0 que requieren
una valoracién multidisciplinar. La implementacién de un programa similar para el manejo del
paciente con SAHS podria ser una oportunidad para abordar el problema de forma mas

eficiente, coste-efectiva y centrada en el paciente.
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1.9.1. Papel de Atencion Primaria

Son numerosos los estudios que determinan una prevalencia muy superior de sintomas
relacionados con el SAHS en pacientes que acuden a su médico de AP por cualquier causa, en
comparacion con la poblacion general de igual edad y sexo, situandose en torno al 30%
(119,120). Esto es asi por las caracteristicas propias de la poblaciéon que acude a AP, mas

obesa y con un mayor numero de comorbilidades.

Teniendo en cuenta esta elevada prevalencia, es légico pensar que con una formacién
adecuada y herramientas de diagnostico simplificadas, los médicos y las enfermeras de AP
podrian estar en una posicion ideal para asumir un mayor papel en el diagndstico y el manejo
de esta patologia. La participacion de los profesionales de AP puede contribuir a disminuir el
infra-diagnostico del SAHS (121,122) lo que es especialmente relevante cuando el tratamiento
aporta beneficios demostrados sobre el estado de salud y pronéstico del paciente. En este
contexto, el papel de AP es doble. Por un lado, debe identificar a los pacientes mas graves que
necesiten ser derivados a una US especializada para tratamiento y seguimiento. Por otro, debe
identificar aquellos con un SAHS leve-moderado que pueden y deben ser atendidos en AP para

evitar la sobrecarga asistencial de las US.

En el reciente documento publicado por la Spanish Sleep Network (123) en el que se
plantean los escenarios de futuro relacionados con el SAHS, se sefiala como una de las lineas
fundamentales de estudio la validacién de modelos de trabajo en red asistencial con la

participacion indispensable de AP.

1.9.2. Papel de las empresas de terapias respiratorias

Las empresas de terapias respiratorias son entidades privadas, al margen de la sanidad
publica, pero con convenios con esta. En el caso concreto del SAHS, son las encargadas de
proporcionar al paciente los equipos de CPAP y el material fungible. En todos los casos,
ademas, realizan un seguimiento y control del estado del material, visitando al paciente de
forma periédica. No es infrecuente que estas empresas cuenten entre sus trabajadores con
personal sanitario cualificado y formado en patologia respiratoria, como enfermeros/as,
fisioterapeutas o incluso médicos/as especialistas en Neumologia. Esto, junto con la posibilidad
de contar con asistencia 24 horas/365 dias, acudir al domicilio del paciente y, en algunos
casos, disponer de area de consulta, hace atractiva la idea de incluir estas empresas en la red

asistencial para el manejo de este trastorno.
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1.10. Experiencia previa del trabajo en red

Desde hace algunos afos, gracias al avance de las nuevas tecnologias y el desarrollo de
los dispositivos de diagnostico portatiles simplificados, algunos grupos cientificos han
explorado la posibilidad de trasladar el estudio del SAHS a niveles asistenciales no

especializados. Los datos publicados hasta la fecha muestran resultados prometedores.

Hasta ahora se han propuesto diferentes estrategias que incluyen el uso de cuestionarios
(61-63,124,125), su combinacién con estudios simplificados de monitorizacion ambulatoria
(EMA) (65,126,127) o estrategias de trabajo que trasladan a AP todo el proceso asistencial de
diagnéstico y tratamiento del SAHS (128-131).

Asi, Sanchez-Quiroga et al. (132) disefiaron un estudio comparativo aleatorizado en el que
el diagnéstico y tratamiento del SAHS se realizaba tanto en la US como en AP con
herramientas portatiles. Determinaron que, en un plazo de 6 meses, la efectividad en el manejo
de la somnolencia no fue inferior en AP para aquellos sujetos con probabilidad clinica de SAHS
intermedia-alta. Ademas, encontraron una relacion coste-efectividad favorable al manejo en AP

con una reduccion del coste de 537,8 €/paciente.

En la misma linea, Tarraubella et al. (133) evaluaron la eficacia clinica y los costes del
manejo de pacientes con sospecha de SAHS en AP vs. las US especializadas. En este caso,
los pacientes aleatorizados al manejo en AP se sometian a la prueba diagnéstica que el
meédico de AP decidiera (PR o PSG). Esta prueba domiciliaria la realizaba e interpretaba un
especialista de suefio de una empresa de terapias respiratorias privada. Con los resultados, el
meédico de AP decidia si el paciente era candidato a tratamiento con CPAP, realizandose
entonces la titulacion de presion en domicilio con un dispositivo automatico. Posteriormente,
continuaban el seguimiento en el mismo nivel asistencial al que habian sido asignados durante
6 meses. Los resultados mostraron que no hubo diferencias significativas en cuanto a la
mejoria de la somnolencia diurna entre los dos grupos. La diferencia ajustada por grupos en el
cambio medio en la ESS fue de -1,25 (IC95% de una cola -1,88; p=0,025), apoyando la no
inferioridad del manejo en AP. El analisis de costes mostré un ahorro promedio de 558,14

€/paciente.

Debe tenerse en cuenta que la mayoria de trabajos que tratan de estudiar el papel de AP
en el manejo del SAHS incluyen pacientes referidos por clinica compatible con trastornos del
suefio. Es decir, son pacientes con riesgo clinico pretest elevado de SAHS moderado-grave.
Los resultados obtenidos, por tanto, deben validarse en una muestra mas amplia de pacientes
con SAHS con expresion fenotipica variable de la enfermedad. Ademas, la viabilidad de la
implementacion de estos modelos de atencién en la practica clinica ha sido cuestionada porque

trasladan todo el proceso asistencial a un nivel de AP generalmente sobrecargado y simplifica
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en exceso el manejo de los pacientes que padecen una enfermedad de complejidad creciente
(134).

El modelo ideal posiblemente contemple el trabajo en red, distribuido y coordinado entre
diferentes niveles asistenciales, adaptado a las caracteristicas sanitarias del territorio, a la

carga de trabajo de cada ambito y capaz de aplicarse a un amplio espectro de la enfermedad.
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2. JUSTIFIACION E HIPOTESIS
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Justificacion

El manejo del SAHS precisa de la coordinacion de todos los niveles asistenciales
implicados; desde el centro de referencia en el hospital terciario, a las unidades de menor
complejidad y la AP. También de la incorporacion en el ambito extrahospitalario de métodos
sencillos de cribado de la enfermedad y de deteccion de los pacientes graves que requieren
atencion preferente. La AP debe tener, sin duda, un papel mas activo en el manejo de la
entidad.

El presente trabajo pretende evaluar la eficacia de un modelo de trabajo coordinado entre
AP y las US especializadas para detectar y clasificar segun la gravedad a los pacientes con
SAHS. Con herramientas sencillas de cribaje del SAHS en AP, se evitaria la derivacion a la US
de un elevado numero de pacientes en los que, tras un primer analisis por parte de los médicos
de AP, se descartaria un SAHS vy, por otra parte, permitiria priorizar a los pacientes de mayor
gravedad. Por tanto, su aplicacion supondria una mejora en la atencién de los pacientes con
SAHS, proporcionando una mayor agilidad en el proceso diagndstico y un descenso en los
tiempos de espera. Ademas, se conseguiria un ahorro de visitas hospitalarias y de utilizaciéon
de recursos y pruebas diagndsticas innecesarias, reduciendo en gran medida los costes

asociados a la patologia.

Hipotesis

A través de un programa de formacion simple pero sistematizado y la implementacion de
herramientas de interconexioén, es posible integrar a los profesionales de AP en el proceso

diagndstico y en la decision terapéutica de los pacientes con SAHS.

Ademas, mediante un modelo de criba que incluya variables clinicas y los datos aportados
por un EMA, es posible identificar a los pacientes con SAHS en el ambito de AP con una

fiabilidad diagndstica elevada y evidenciar su necesidad de tratamiento especifico con CPAP.
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3. OBJETIVOS
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Objetivo Primario

El objetivo general fue desarrollar y validar un modelo de trabajo centrado en Atencion
Primaria para identificar pacientes con SAHS, basado en variables clinicas y en un estudio de

monitorizacién ambulatoria.

Objetivos Secundarios

- Evaluar el grado de acuerdo alcanzado en el diagndstico y planteamiento terapéutico
(CPAP vs. tratamiento conservador) entre los dos niveles asistenciales, Atenciéon Primaria y

Unidades de Sueio.

- Desarrollar un cuestionario clinico para cribaje de SAHS en poblacién no seleccionada

atendida en la consulta de Atencion Primaria.

- Evaluar la rentabilidad diagndstica del estudio de monitorizacion ambulatoria realizado en

Atencion Primaria, en comparacion con la Poligrafia Respiratoria y la Polisomnografia.

- Desarrollar un modelo de cribaje en poblacién no seleccionada, basado en variables
clinicas y en un estudio de monitorizacion ambulatoria, para identificar en Atencién Primaria

pacientes con SAHS grave candidatos a recibir tratamiento con CPAP.
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4. METODOS
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4.1. Ambito del estudio

Participaron seis equipos referentes de AP del Servei d’Atencié Primaria Muntaya, Litoral i
Dreta del area urbana de Barcelona. Cada equipo estaba formado por un médico de AP y una

enfermera. Los centros de AP (CAP) colaboradores fueron:

- Area Bésica de Salud (ABS) Gaudi.

- CAP Encants.

- CAP El Clot (con dos equipos diferentes).
- CAP Trinitat Vella.

- CAP Chafarinas.

Y sus US de los Servicios de Neumologia de referencia de cuatro hospitales universitarios

(uno secundario y tres terciarios):

- Hospital de la Santa Creu i Sant Pau (centro coordinador).
- Hospital del Dos de Mayo.
- Hospital Universitario Vall d’'Hebron.

- Hospital del Mar.

4.2. Poblacion de estudio

Se reclutaron, de manera aleatoria y consecutiva, pacientes de entre 18 y 75 afos que

acudieron a visita por cualquier causa a su centro de AP.

4.3. Criterios de inclusién/exclusién:
4.3.1. Criterios de inclusion:
- Hombres y mujeres de edad comprendida entre 18 a 75 afos.

4.3.2. Criterios de exclusion:

- Deterioro cognitivo o con incapacidad psicofisica para realizar el estudio
ambulatorio.

- Enfermedad cardio-vascular o cerebro-vascular inestable o agudizada.

- Insomnio crénico (<5h de suefio/dia).

- Diagnéstico previo de SAHS.

- Comorbilidad respiratoria relevante que pudiese interferir con las mediciones

de SpO,. Exclusion de los pacientes con diagndstico de EPOC moderada-
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grave (Datos espirométricos: FEV,/FVC<70% y FEV<50% de los valores de
referencia).
- Antecedentes de enfermedad neuromuscular.

- Negacion a participar en el estudio.

4.4. Aleatorizacion

Para asegurar un reclutamiento libre de sesgos en las consultas de AP, se decidioé generar

una tabla de aleatorizacion (ver tabla 1).

El numero de cada celda refleja el primer paciente de la consulta al que el médico de AP
debia ofrecer participar en el estudio. A partir de ese paciente, se ofrecia la participacion a 1 de
cada 5 pacientes. Los médicos de AP que visitaban 4 dias/semana ofrecian la participacion a
un total de 2 pacientes/dia y aquellos que visitaban 3 dias/semana, se la ofrecian a un total de
3 pacientes/dia. Asi, el nimero total de pacientes a los que se les ofrecié la participacion por

semana y médico de AP fue de entre 8 y 9.

Tabla 1 — Tabla de aleatorizacién de las agendas de Consultas de Atencién Primaria —orden de

pacientes a los que se ofrecio la participacion en el estudio.

Lunes Martes Miércoles Jueves Viernes
Semana 1 1° 1° 3° 4° 2°
Semana 2 3° 2° 5° 3° 1°
Semana 3 5° 3° 2° 1° 5°
Semana 4 1° 2° 2° 2° 3°
Semana 5 3° 4° 5° 1° 2°
Semana 6 1° 1° 5° 2° 5°
Semana 7 4° 5° 2° 5° 5°
Semana 8 4° 1° 3° 4° 1°
Semana 9 2° 1° 1° 2° 2°
Semana 10* 3° 4° 5° 1° 2°

*Tras la semana 10, se reanudaba la aleatorizacion desde la semana 1 hasta

conseguir reclutar el tamarnio muestral calculado.
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Métodos

4.5. Diseno del estudio

Estudio prospectivo, multicéntrico. Se dividié en 2 fases: la primera fase desarrollada en
AP (donde se realizé el EMA) y la segunda fase, en la US, tal y como se muestra en la figura 3.
De forma ciega entre fases, cada facultativo emitia un diagnéstico y decision terapéutica de
cada uno de los participantes basada en los resultados del EMA. Para completar el estudio,
todos los individuos realizaron, ademas, una prueba completa de suefio (gold standard)
mediante PR o PSG. Entonces, las US emitian el diagnéstico y decision terapéutica finales,

como en la practica clinica habitual.

FASE 1

Cuestionario de criba :
Enfermera de referencia primaria = } No completado o excluido

Realizacién estudio de criba

(EMA)
Enfermera de referencia primaria

TR Valoracién decisién terapéutica
-

Baja sospecha SAHS Sospecha SAHS leve-moderado Alta sospecha SAHS
No medidas terapéuticas Medidas higiénico dietéticas Candidato a CPAP

MAP: Médico de Atencién Primaria

44



Métodos

FASE 2

Valoracidn clinica habitual —
Facultativo Unidad de Suefio Rl Revision resultado EMA
(FS) Técnico Unidad de Suefio
“Indeterminado B Decision terapéutica
FS basado en clinica y resultado EMA
Baja sospecha SAHS Sospecha SAHS leve-moderado
No medidas terapéuticas Medidas higiénico dletetlcas
PR/PSG*
Decision terapéutica final
FS basado en clinica y resultado PR/PSG

PR: Poligrafia respiratoria; PSG: Polisomnografia
* Indicacion segun guias de practica clinica

Alta sospecha SAHS
Candidato a CPAP

Figura 3 — Esquema de trabajo del estudio

4.6. Variables de estudio

- Datos antropométricos y socio-demograficos: edad, sexo, peso, talla, IMC y

perimetro de cuello, cintura y cadera.

- Evaluacion de los antecedentes y factores de riesgo cardiovascular: hipertension
arterial, diabetes, dislipemia, habito tabaquico y endlico, patologia cardiaca (cardiopatia
isquémica, alteraciones del ritmo, insuficiencia cardiaca), patologia cerebrovascular
(antecedentes de accidente isquémico transitorio, infarto o hemorragia cerebral) y enfermedad

vascular periférica.

- Historia clinica dirigida a los trastornos respiratorios del suefo: cuestionario clinico
especifico sobre sintomas sugestivos de SAHS (135) (Anexo 10.5.). Grado de somnolencia
autopercibida: se analizé6 mediante la escala Epworth (59,60) (Anexo 10.1.). Cuestionario OSA-
50 (65) (Anexo 10.4.). Escala de somnolencia de la ASDA-ATS (American Sleep Disorder
Association-American Thoracic Society) (136) (Anexo 10.6.). Cuestionario de Berlin validado en
version castellana (61) (Anexo 10.2.). A pesar de que el cuestionario STOP-Bang no fue
registrado especificamente, se recodificaron las variables recogidas para cumplimentarlo (62—
64) (ver Anexo 10.3.) .
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- Estudio funcional respiratorio: Espirometria segin recomendaciones de la normativa
SEPAR (137): Capacidad vital forzada (FVC), volumen espiratorio forzado en el primer
segundo (FEV,), cociente FEV4/FVC%.

- Poligrafo de criba o EMA: SpO, media, indice de desaturacion mayor al 4% (ID4%),
indice de desaturacion mayor al 3% (ID3%); tiempo de saturacion inferior al 90% (CT90%) e
IAH.

- PR / PSG realizadas en las US: IAH, indice de apnea obstructiva/hora, indice de
hipopnea/hora, indice de apnea central/hora, indice de apnea mixta/hora, eficiencia de suefio
(tiempo total de suefio/tiempo de registro), porcentaje de tiempo en fases NREM1, NREM2,
NREM3 y REM, SpO; inicial, SpO, media, SpO, minima y CT90%.

4.8. Calculo del tamaino muestral

El tamafio de muestra fue calculado considerando una prevalencia minima de SAHS en la
poblacién que acude a AP del 25%. Asumiendo un 15% de pérdidas en el seguimiento, un
error del 5%, un limite de no inferioridad del 10% y una potencia del 80%, se estimé un total de

muestra de 156 pacientes.

Segun la metodologia propuesta por Chai-Coetzer et al. (65), para ajustar la realizacion
del nimero de registros de suefio y el balance entre sujetos SAHS/No SAHS, se realizé el
estudio de criba teniendo en cuenta la probabilidad clinica asignada a priori segun cuestionario
de Berlin (120), en una relacion 1:3 segun alta/baja probabilidad, lo que significa que se debian

realizar un minimo de 312 cuestionarios validos.

4.8. Analisis estadistico

El analisis inferencial englobé todos los contrastes estadisticos necesarios para concluir

sobre las hipotesis de la investigacion:

- Test t de muestras independientes, para evaluar la igualdad de medias de parametros
de tipo continuo en los grupos de pacientes. Dado el tamafio de la muestra alcanzado y de los
diferentes grupos, se consideré la aproximacién paramétrica suficientemente robusta (Teorema

Central del Limite).
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- Prueba de Mann-Whitney, para evaluar la homogeneidad de distribuciones de los
parametros en ambos grupos, cuando estos no se ajustaron a un patrén de normalidad. Se

utilizé en variables que se median solo en sub-muestras muy pequefias.

- Test )(2 de homogeneidad, para evaluar la asociacion o dependencia entre variables de
tipo categdrico. En tablas 2x2, se atendi6 al estadistico exacto de Fisher siempre que hubo

mas de una celda con frecuencia esperada inferior a 5 casos.

Para el analisis del grado de acuerdo entre las decisiones diagndstico-terapéuticas, en
todos los casos se utilizo el indice Kappa de Cohen (k). En los casos en los que fue preciso, se
utilizé la modificacién de Kappa con ponderacion lineal, teniendo en cuenta que no es igual de
“negativo” discrepar entre categorias adyacentes que entre categorias extremas. Se
proporcionaron intervalos de confianza del 95% para los indices estimados y se realiz6 su

interpretacion a partir de los siguientes rangos (Tabla 2):

Tabla 2 — Nivel de concordancia segun el indice Kappa.

indice Kappa Concordancia
<0,20 Pobre
0,21 -0,40 Débil
0,41 - 0,60 Moderada
0,61 -0,80 Buena
0,81 -1,00 Muy buena

Para la creacion del test o modelo de prediccion clinica se empled el procedimiento de
cross-validation. Se realizd un analisis de regresion logistica utilizando el método Forward-
stepwise. Se incluyeron variables que mostraron significacion estadistica en el analisis
bivariante y aquellas que se consideraron clinicamente relevantes. Se verific6 mediante
regresion lineal la ocurrencia de colinealidad entre variables. La colinealidad es una asociacién
lineal entre dos 0 mas variables explicativas detectadas por el factor de inflacion de tolerancia y
varianza (VIF por sus siglas en inglés — Variance Inflation Factor). El VIF resulta del reciproco
del nivel de tolerancia (1/tolerancia) y mide la inflacion en las varianzas de las estimaciones de
los parametros debido a las colinealidades que existen entre los predictores (138). Se asumio
la ausencia de colinealidad cuando VIF fue menor a 5,0. La capacidad del sistema para
distinguir entre los resultados observados y las predicciones se estimé mediante el area bajo la
curva (AUC en inglés - Area Under the Curve) de la curva ROC (Receiver Operating
Characteristics). El AUC puede oscilar teéricamente desde 0,5 (discriminacion equivalente a la

del azar) hasta 1,0 (discriminacion perfecta). Para comprobar la calibracion o fiabilidad del
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modelo resultante (acuerdo entre casos observados y predichos) se emple¢ el test de bondad
de ajuste o fest de Hosmer and Lemeshow (p-valor<0,05 indica pobre calibracién). Las
variables finalmente incluidas se evaluaron mediante regresion logistica segun la decision
terapéutica final y las comparaciones se realizaron a través del coeficiente de regresion 3. Para
simplificar aun mas el modelo se estratificaron las variables incluidas y se re-evaluaron de
nuevo con regresion logistica. Con ello se elabord un sistema de puntuacion. La asignacion de
puntos a los parametros se calculd de la siguiente manera: el coeficiente 3 de cada variable se
dividié por su coeficiente B mas bajo y se duplicé y redondeé al entero mas cercano. Todos los
puntos acumulados se sumaron para crear el indice de puntuacién. Ademas, se emplearon
tablas de contingencia 2x2 para calcular: la sensibilidad, la especificidad, los valores predictivo
positivo (VPP) y negativo (VPN), la eficiencia global, likelihood ratio (LR) y OR con su

correspondiente IC del 95%.

El nivel de significacion empleado en los analisis fue el 5% (0=0,05). Cualquier p-valor
menor a 0,05 fue indicativo de una relacién estadisticamente significativa. Por contra, un p-

valor mayor o igual a 0,05 indicé ausencia de relacion.

4.9. Aspectos éticos

El estudio se llevd a cabo siguiendo rigurosamente las recomendaciones éticas
internacionales para investigacion médica en humanos. Cada investigador fue responsable de
garantizar que el estudio se realizase de acuerdo con las normas recogidas en la Declaracion
de Helsinki.

Antes de iniciar el estudio, los Comité Etico de Investigacién Clinica de los diferentes
centros aprobaron el protocolo del estudio, la informacién que se dio al sujeto y el modelo de

consentimiento informado que se utilizo.

Previo a la inclusion en el estudio y antes de la obtencion del consentimiento informado, el
investigador o la persona designada por el mismo, explicé al posible sujeto participante los
objetivos, métodos, riesgos potenciales del estudio y cualquier molestia que este pudiera
ocasionarle. La explicacion acerca de la naturaleza, alcance y posibles consecuencias del

estudio se realizaron en un lenguaje entendible.

El posible sujeto participante tuvo tiempo para meditar su decision de participar en el
estudio y tuvo la oportunidad de formular preguntas. Después de esta explicacion, y antes de
entrar en el estudio, el consentimiento quedé adecuadamente registrado mediante la firma del

sujeto.
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En lo referente a la confidencialidad de los datos del estudio se siguio lo establecido en la

Ley Organica 15/1999 de 13 de diciembre, de “Proteccion de Datos de Caracter Personal”.

Ademas, el estudio fue incluido en el registro ClinicalTrials.gov con el identificador
NCT02591979.

4.10. Estudio de monitorizacién ambulatoria (EMA)

Para el EMA (estudio tipo 4) (figura 4) realizado en el domicilio, se empled el poligrafo

cardiorrespiratorio de cribaje: Screen&Go® (Sibelmed, Barcelona, Espafia), que cuenta con:

- Kit Adulto Pulsioximetria XPOD SpO, (sensor reutilizable NONIN®).
- Firmware Canal Ronquido, via transductor de presion.
- Firmware Canal Posicion Corporal.

- Céanula nasal.

Figura 4 — Poligrafo cardiorrespiratorio que se empled para el estudio de monitorizacion
ambulatoria (EMA)

Tras ser instruido por el equipo de enfermeria de AP durante la visita, el paciente se llevo

el dispositivo a su domicilio para utilizarlo durante una noche, devolviéndolo al dia siguiente.

La enfermera responsable de la descarga del estudio, revisé el cumplimiento de los

criterios de calidad:

- Tiempo de registro del estudio superior a 5 horas: el tiempo de registro se definié6 como
el transcurrido desde 15 minutos después del inicio del registro y 10 minutos antes de
su finalizacion.

- Libre de artefactos en las senales recogidas (entendiendo como artefacto cualquier

sefial no legible).
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En caso de no cumplimiento de los criterios, el estudio se repiti6 (2 EMAs maximos

permitidos por cada paciente).

Ademas, se recogi6 la calidad subjetiva de suefio (buena, regular o mala) referida por el

paciente durante la noche que se realizé el EMA.

Tras recoger estos datos, se analizé automaticamente el estudio a través del Software
BitmedLab® (Version 1.08 - Bitmed, Sibelgroup, Esparia).

Este programa emplea los siguientes criterios de clasificacion automatica de los eventos

respiratorios:
o Apneas e Hipopneas:

- Reduccién de flujo apneas: porcentaje de caida de la sefial del canal de flujo para
marcar una apnea: 90%.

- Reduccién de flujo hipopneas: porcentaje de caida de la sefal del canal del flujo para
marcar una hipopnea: 30%.

- Duracion minima de apneas: duracién minima que deben tener las caidas de sefal de
flujo para poder marcar una apnea: 10 segundos.

- Duraciéon minima de hipopneas: duracién minima que deben tener las caidas de sefial
de flujo para poder marcar una hipopnea: 10 segundos.

- Elimina apneas/hipopneas coincidentes con movimientos.
o Desaturaciones

- Umbral de desaturacion: porcentaje de caida de la sefial del canal de SpO, para
marcar una desaturacion: 3%.

- Duraciéon minima que debe tener la desaturacion para ser marcada: 5 segundos.

- Duraciéon maxima que puede tener una desaturacion para ser considerada como tal:
120 segundos.

- Ignorar caidas abruptas mayores del 1,5%: porcentaje de diferencia con respecto al
segundo anterior a partir del cual la caida es considerada un artefacto y no una
desaturacion.

- Duraciéon minima de caidas abruptas: tiempo minimo que tiene que caer la sefial
abruptamente para que sea considerada un artefacto y no una desaturacién: 5
segundos.

- Aumento de la SpO, permitido entre desaturaciones: porcentaje maximo que puede
aumentar la sefal de SpO, entre dos desaturaciones para que sean fusionadas: 2%.

- Separacidn maxima de desaturaciones a fusionar: separacidon maxima entre dos

desaturaciones para que sean fusionadas: 15 segundos.
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o Movimiento

- Porcentaje de incremento de la sefial de movimiento para ser identificado como tal:
250%.

- Duracion minima que debe tener un movimiento para ser considerado como tal: 0,5
segundos.

- Duraciéon maxima que debe tener un movimiento para ser considerado como tal: 10

segundos.
o Ronquido

- Porcentaje incremento de la sefal de ronquido para que sea marcado como tal: 250%.

- Duraciéon minima de un ronquido para que sea marcado como tal: 500 milisegundos.

Mediante el informe-resumen generado de este andlisis automatico, se recogieron en el

cuaderno de datos y la base de datos online las siguientes variables:

- Tiempo de registro en minutos.

- |AH total, IAH en posicion de decubito supino.

- Sp0O, media.

- Porcentaje de tiempo de saturacion de oxigeno por debajo de 90% (CT90%).

- Numero de caidas por hora de la saturacion arterial de oxigeno mayores al 3% (ID3%).

- Numero de caidas por hora de la saturacioén arterial de oxigeno mayores al 4% (ID4%).

4.11. Base de datos

La recogida y transferencia de datos se realizé a través de una base de datos electronica

teniendo en cuenta los requisitos de la Ley de Protecciéon de Datos.

Para el disefio de la base de datos se contratd el servicio de un Ingeniero Informatico e
Ingeniero Técnico en Informatica de Sistemas, que elabord una aplicacion llamada “PASHOS”
con un portal web multiusuarios. Para ello, se habilité un hosting y registro de dominio

especifico para este estudio: www.pashos.extremasoluciones.es (figura 5).
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https://pashos.extremasoluciones.es

Estudio [y

PASHOS -

Contacto | Configuracion

ENTRAR

T
OF ICOnOmA [t
¥ CORPIIVOAD o
de Savt
Caros

i

Unién Europea

Fondo Europeo de
Desarrollo Regional

"Una manera de hacer Europa®
RapidSSL.2
Up 10 256-bit SSL FINANCIADO PI14/01985 ISCIII

Figura 5 — Aspecto de la pagina web de la base de datos online.

Consistia en un sistema cliente-servidor orientado a profesionales de la medicina, con
acceso remoto via web a una base de datos relacional centralizada. Este sistema actuaba
como cuaderno de recogida de informacion, permitiendo el almacenamiento, consulta y gestién
de los datos referentes a estudios realizados a los pacientes, en centros separados
geograficamente. Esta base de datos permitio a los diferentes usuarios gestionar la informacion
mediante paginas y formularios web dinamicos de forma concurrente. De esta manera, se

recogieron y mantuvieron unificados y centralizados los datos pertenecientes al estudio.

Los equipos de AP, durante la Fase 1 de cada paciente, registraron el cumplimiento tanto
de los criterios de inclusion como el no cumplimiento de los de exclusion. Introdujeron los datos
clinicos de cada sujeto incluido (figura 6), los resultados del EMA y su decision terapéutica tras
la valoracion global. Lo hicieron cumplimentando uno por uno los campos de la base de datos,

mediante un sistema de ventanas y pestafias como se muestra a continuacion:
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D@ htty hos.extremasoluciones.es/dat
DATOS ANTROPOMETRICOS Y CLINICOS
Peso (kg 68 Talla (m 1.76 ej: 1.72 IMC 2195
Circun. Cintura (cm 78 Circunf. Cadera (cm 94 ICC  0.82978;
Circunf. Cuello (cm) 38
ANTECEDENTES DE INTERES
Factores de riesgo cardiovascular Eventos cardiovasculares previos Otras comorbilidades
HTA no - Ictus no - Depresion si v
Diabetes si v Arritmias car. no - Ansiedad no -
Dislipemia no - Card.isquemica no ~ Hipotiroidismo no -
Art.periferica no -
HABITOS TOXICOS
Tabaquismo activo no - Consumo de alcohol no v
nocigarros/dia n%afios fumando Alcohol gr/dia
Paquetes-afio afios exfumador Alcohol semanal gr/semana
Situacién laboral empleado -
Profesion de riesgo no -
TENSION ARTERIAL
123 toma 22 toma 32 toma valor medio
TAS (mmHg 86 93 93 90.6666¢ Calcular la media J
TAD (mmHg 63 62 61 62 HTA no -
ESPIROMETRIA
FEV1 (¢ 68 FEV1 (mI 2360 FEV1/FVC 69
FVC (%) 79 FVC (ml 3440

Figura 6 — Pagina de recogida de datos de la base de datos online.

En la Fase 1, la base de datos presentaba los siguientes items a registrar por los equipos
de AP:

- Cadigo del paciente (proporcionado automaticamente por la base de datos).
- Fecha de la visita.
- Datos antropométricos y clinicos:

o Peso, talla, IMC (calculo automatico por la base de datos), circunferencia de
cintura, cadera y cuello con el indice Cintura-Cadera (este ultimo calculado
automaticamente por la base de datos).

- Antecedentes de interés:

o Factores de riesgo cardiovascular (hipertension arterial), Diabetes Mellitus
(DM), dislipemia.

o Eventos cardiovasculares previos: ictus, arritmias, cardiopatia isquémica,
insuficiencia cardiaca, arteriopatia periférica.

o Otras comorbilidades: depresion, ansiedad, hipotiroidismo.

- Habitos téxicos:
o Tabaquismo activo (si, no, exfumador), nUmero de cigarros/dia, nimero de

afios fumando, calculo de paquetes-afio, numero de afios siendo exfumador.
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o Consumo de alcohol, cantidad de alcohol diario (gramos/dia), cantidad de
alcohol semanal (gramos/semana).
o Situacion laboral (empleado, desempleado, jubilado), profesién de riesgo.
- Medicion de tension arterial (valor medio calculado automaticamente tras 3 tomas).
- Resultados de la realizacion de espirometria (en el momento de la inclusién en el
estudio o en los ultimos 6 meses).
- Verificaciéon del cumplimiento de los criterios de inclusion/exclusion.
- Resultados de los cuestionarios:
o Cuestionario de somnolencia de Epworth (Anexo 10.1.).
o Cuestionario de Berlin (Anexo 10.2.).
o Sintomas relacionados con el SAHS (Anexo 10.5.).
o Grado de somnolencia de la ASDA-ATS (Anexo 10.6.).
- Riesgo de apnea de suefo: calculo automatico por la base de datos segun los
resultados del cuestionario de Berlin.
- Asignacion a realizacion de EMA, generada automaticamente por la base de datos:
Segun los resultados del cuestionario de Berlin, la base de datos mostraba
automaticamente el riesgo que presentaba el paciente de padecer SAHS, clasificandolo
como “Alto” o “Bajo” riesgo. Todos los pacientes que presentaron un alto riesgo de
SAHS, fueron asignados a la realizacion del EMA; mientras que solo 1 de cada 2
pacientes que presentaron bajo riesgo de SAHS, fueron aleatorizados por la propia
base de datos a la realizacion del EMA.

- Resultados del EMA mediante analisis automatico:

o Numero de estudios realizados, fecha del estudio, tiempo de registro (minutos),
IAH total, IAH en posicién de decubito supino, SpO, media, CT90%, 1D3%,
ID4%.
o Calidad subjetiva de suefio (buena, reguilar, mala).
o Tiempo de registro adecuado (>5 horas).
o Presencia de artefactos.
- Decision Terapéutica del médico de AP (a elegir entre las siguientes opciones):
o Baja sospecha de SAHS — No medidas terapéuticas especificas.
o Sospecha de SAHS leve-moderado — Medidas higiénico-dietéticas.
o Sospecha de SAHS grave - Candidato a CPAP.
o Indeterminado.
- Abandono del estudio:
o Abandono (si, no).
o Causas de abandono (campo abierto).

o Otros comentarios (campo abierto).
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Una vez finalizada la Fase 1, los individuos pasaban a la realizacién de la Fase 2, fase

hospitalaria en las US. A través de la base de datos, las US solo tuvieron acceso a un resumen

clinico de los datos de los pacientes registrados en los CAPs de su area referente en formato

PDF (Portable Document Format) (ver figura 7, a continuacion), siendo ciega para ellas la

decision diagndstico-terapéutica realizada por el médico de AP.

Estudio

PASHOS

DATOS DEL PACIENTE

SEXO: M

DATOS DE VISITA

ICTUS: no  Arritmias: no

HABITOS TOXICOS

DATOS ANTROPOMETRICOS

PESO(kg): 84 TALLA(m) 1.62 IMC: 32.00
CINTURA: 91 CADERA: 104 ICC: 0.875 CUELLO(cm): 34

ANTECEDENTES DE INTERES

PROYECTO PASHOS: Hoja Resumen FASE 1

COD.PACIENTE: PSmallauger731

EDAD: 28

IDVISITA: 603 FECHA: 2016-0705 FASE:1

HTA: no Diabetes: no Dislipemia: no

Cardiopatia: no Art.periferica no

Depresion: no Ansiedad: no Hipotiroidismo: no

Profesion de riesgo: no

TENSION ARTERIAL

Fumador. si Num.cigamos: 10 Afios fumando:
Consumo alcohok no  Alcohol(gridia):
Situacion laboral [1:empleado,2:desempleado,3: jubilado}. 2

Pag-afio:  Afios exfumador.

Alcohol(grisemana):

HTA: no

ESPIROMETRIA

TAS1: 122 TAS2 114 TAS3:109 TAS medio: 115
TAD1: 61 TAD2:62 TAD3:58 TAD medio: 60.3333333

FEV1(% ) 95 FVC(% ) 108

CUESTIONARIOS

FEVA(mI): 3110 FVC(ml): 4240 FEV1/FVC:73

EPWORTH: 6 Fechaepworth: 2016-07-05 Grado somnolencia: 1

Figura 7 — PDF resumen de los datos clinicos de cada paciente.

La base de datos presentaba los siguientes items a registrar durante la Fase 2 por los

equipos de las US:

- Fecha de visita.
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Los mismos campos para los resultados del EMA generados, esta vez, mediante
analisis manual. Las US recibian desde el CAP los registros del EMA a través de la
plataforma File Transfer Protocol (FTP) (ver mas adelante apartado 4.12. Protocolo de
Transferencia de Archivos).

Decisiéon Terapéutica de la Unidad de Suefio:

o Baja sospecha de SAHS — No medidas terapéuticas especificas.

o Sospecha de SAHS leve-moderado — Medidas higiénico-dietéticas.

o Sospecha de SAHS grave - Candidato a CPAP.

o Indeterminado.

Ademas, debian determinar qué tipo de estudio completo de suefio realizarian
al paciente (PR o PSG).
Resultados de PR / PSG:

o Fecha del estudio, tiempo registro (minutos), tiempo de suefio (minutos),
NREM1 (%), NREM2 (%), NREM3 (%), REM (%), IAH total, IAH en decubito
supino, IAH en decubito lateral, SpO, basal, SpO, media, SpO, minima,
TC90% (%), TC80% (%), 1D3%, 1D4%, ndmeros de hipopneas, numero de
apneas, numero de apneas obstructivas, nimero de apneas mixtas, numero de
apneas centrales.

o Observaciones (campo abierto).

Decision diagnostico-terapéutica final de la US (tras la realizacion del estudio
completo):

o Se descarta SAHS — No medidas terapéuticas especificas.

o SAHS leve-moderado — Medidas higiénico-dietéticas.

o SAHS grave - Candidato a CPAP.

o Indeterminado.

Abandono del estudio:
o Abandono (si, no).
o Causas de abandono (campo abierto).

Otros comentarios (campo abierto).

El centro coordinador se encargd de la optimizacion del registro de todos los datos,

revisando los pacientes de cada uno de los centros para evitar la pérdida de datos relevantes y

asegurando un registro de calidad.
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4.12. Protocolo de transferencia de archivos

El envio de los registros de suefio desde AP hacia sus respectivas US de referencia se
realizd a través de protocolo de transferencia de archivos (FTP por sus siglas en inglés) y se
almacend en un servidor seguro, protegido con contrasefia, de conformidad con las leyes

relativas a la proteccion de informacion personal.

El FTP es un protocolo de red estandar utilizado habitualmente para transferir archivos
entre un cliente y un servidor a través de Internet o cualquier otra red TCP / IP (Transmission
Control Protocol / Internet Protocol). Gracias al FTP pueden intercambiarse de manera fiable y
eficiente archivos con grandes volumenes de datos a través de todo tipo de ordenadores con
un uso multiplataforma. Mediante el empleo de este sistema, los usuarios pueden cargar,
descargar, borrar, renombrar, mover y copiar archivos en un servidor remoto a través de una

red de carpetas.

El FTP se realizd concretamente mediante el programa informatico FileZilla® (version
3.3.0.1 — GNU General Public License, version 2, June 1991. Free software Fundation Inc.),
generandose un numero de servidor exclusivamente para este estudio. Este programa fue
instalado en cada uno de los centros participantes. Se creé un usuario y contrasefia para cada
uno de los equipos investigadores que le daba acceso Unicamente a su propia carpeta. Los
equipos de AP solo tenian acceso a cargar archivos en su carpeta, mientras que las US tenian
acceso a la descarga de los archivos incluidos en todas las carpetas de los equipos de AP de
su area sanitaria de referencia. Exclusivamente el centro coordinador tuvo acceso a todas las
carpetas de todos los centros participantes con el fin de revisar y solventar las posibles

incidencias que pudieran originarse (ver figura 8).

Tanto los registros de suefio, como los documentos clinicos transferidos a través de este
protocolo no incluyeron datos personales, ni identificativos de los pacientes que participaron en
el estudio. Todos los individuos fueron identificados mediante el cédigo especifico generado

por la base de datos en el momento de su inclusion.
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Figura 8 — Aspecto del protocolo de red para la transferencia de archivos.

4.13. Mantenimiento

A lo largo del estudio, se contod con el soporte del Ingeniero Informatico para solucionar las
incidencias de la base de datos que pudieran irse aconteciendo. Por otro lado, se realizaron
volcados periddicos de la informacién registrada a fin de conocer el ritmo de reclutamiento.
Estos datos se dispusieron en forma de hojas de calculo Microsoft Excel® e IBM SPSS® que
permitieron realizar analisis internos para verificar la calidad de la recogida de los datos. En
caso de existir datos perdidos en alguno de los campos, se inst6 a los investigadores a la
busqueda activa de los mismos. Ademas, el balance periédico del reclutamiento se puso en
conocimiento de los investigadores mediante newsletters o boletines informativos trimestrales.
Esto sirvidé para alentar a cada uno de los equipos y reconocer su esfuerzo en la inclusién de

participantes.

4.14. Protocolo de formacion

Previo al inicio del estudio, se establecié un programa de formacién teorico-practica sobre
el SAHS a cada uno de los equipos de AP. Cada US hospitalaria impartié dicha formacién a los

equipos de sus respectivas zonas de referencia. Este programa incluyé:

58



- Cuatro horas de formacion tedrica para enfermeras de referencia y médicos de AP que
participarian en el proyecto, abarcandose los siguientes puntos:
Definicion y epidemiologia del SAHS.
Presentacion clinica y manejo de los cuestionarios especificos.
Impacto clinico de la entidad.
Diagnostico del SAHS.
Tratamiento y Prevencion.

Aspectos asistenciales inherentes al territorio del estudio.

- Tres dias de formacion practica para enfermeria (6h/dia): que englobaba el manejo de
los equipos de diagnéstico domiciliario (EMA) y a la interpretacion de sus sefiales, ademas de
una formacién basica en estudios de mayor complejidad (poligrafia respiratoria y

polisomnografia).

- Tres dias de formacion para los médicos de AP de referencia (6h/dia): en los que se
explicé la indicacion e interpretacion de los diferentes estudios de diagnéstico, ademas del

manejo clinico ambulatorio del paciente con SAHS.

Por otro lado, desde el centro coordinador, se facilitaron a todos los investigadores

participantes los diferentes documentos del estudio:
- Protocolo clinico completo.

- Cuaderno de recogida de datos que debia ser cumplimentado para cada uno de los
pacientes. Este cuaderno incluia: resumen esquematico del protocolo, hoja de cribaje con los
criterios de inclusion/exclusion, hoja de recogida de datos, hoja de pacientes excluidos y hoja

de pacientes que abandonaron su participacion en el estudio.

- Tres “Guias de Manejo” (en formato PowerPoint®) para su consulta a lo largo del periodo
de reclutamiento. Estas guias de manejo explicaban de modo resumido, grafico y conciso el

uso de cada uno de los dispositivos y programas informaticos empleados en el estudio:

o Guia de manejo del poligrafo de criba o EMA.

o Guia del funcionamiento de la base de datos online.

o Guia de transferencia del registro nocturno a través de carpetas FTP.

Una vez completado el periodo formativo y a fin de resolver dudas y conocer el nivel de

concordancia entre centros, se propuso a todos los investigadores, tanto de AP como de las
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US, la realizacion de 10 casos-simulacion con diferentes niveles de gravedad e inclusion de
algun registro artefactuado. Se facilitaron todos los datos clinicos recogidos en las Hojas de
Datos de cada uno de los pacientes, ademas de una imagen representativa de sus EMA como

la que se muestra a continuacion:

GMARE 0. D RN B . L[ ORTRRDERODD 9p
J & @E"_za @ 2h 25m O 7h S9m IlZOs j IMontaie personalizado LI
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Figura 9 — Registro de criba de un estudio de monitorizacion ambulatoria (EMA).

Cada equipo investigador planteé una orientaciéon diagnéstica de cada uno de los 10 casos

propuestos que, igual que en el protocolo del estudio, debia clasificarse en:

1 — Baja sospecha de presentar SAHS.
2 — Sospecha de SAHS leve-moderado.
3 — Alta sospecha de SAHS grave.

4 — Caso indeterminado.

Una vez recibidas todas las respuestas de los 10 equipos participantes, se compararon las
respuestas de cada centro con las respuestas del centro coordinador (Hospital de la Santa
Creu i Sant Pau).

Tras la comparacion, se realizd una reunién presencial para discusion de las dudas y los

casos discordantes.
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Para terminar con el periodo formativo y con la intencién de poner en practica los
conocimientos adquiridos, se pidi6 a cada uno de los equipos de AP que estudiaran dos
“pacientes piloto”, incluyendo la visita clinica, la realizacion del EMA con la generacién del
analisis e informe automaticos y la toma de decisiones diagndstico-terapéuticas. De esta
manera, se comprobo el correcto funcionamiento de cada uno de los accesos a la base de
datos y se verificd el sistema de transmision del registro nocturno a través de la plataforma
informatica. Por su parte, se solicitd a las US que descargaran los registros de los EMA
remitidos por sus CAPs de referencia para evidenciar su correcta recepcion. Ademas, estas
también incluyeron su decision diagnéstico-terapéutica en la base de datos. Tras completar
estas dos fases, y nuevamente con la intenciéon de reforzar los conocimientos adquiridos, los
equipos de AP (médico y enfermera) acudieron a sus US de referencia para comentar los
casos conjuntamente y solventar las dudas surgidas. Se pidié entonces a los investigadores
colaboradores que comunicaran las incidencias acontecidas al centro coordinador con el

objetivo de realizar la Ultima puesta a punto previa al inicio oficial del estudio.

4.15. Desarrollo del estudio

4.15.1. Fase 1

Tras ofrecer la participacion en el estudio a los pacientes elegidos por aleatorizacion,
aquellos que accedian pasaban a consulta con enfermeria. La enfermera de AP realizaba la
recogida de datos antropométricos, la espirometria y las respuestas de los cuestionarios
especificos. Ademas, educaba al paciente en como utilizar el poligrafo de criba (EMA) durante
una noche. A la manana siguiente, descargaba los estudios, comprobaba la existencia de
artefactos en el registro y realizaba el analisis automatico con la generacién de su informe. Si el
estudio no contaba con mas de 5 horas de registro valido, se solicitaba al paciente repetir
nuevamente el EMA (Unicamente se permitian 2 intentos de registro). La enfermera era la
encargada, ademas, de incluir los datos en la base de datos y de colgar los estudios en la
plataforma FTP con el cédigo correspondiente a cada paciente, para su recepcién posterior por
las US de referencia. Era entonces cuando el paciente pasaba a ser visitado por una segunda
vez por su médico de AP. Teniendo en cuenta los datos clinicos y resultados del EMA, el
meédico de AP emitia su decision diagndstico-terapéutica y la registraba en la base de datos. En

ese momento se programaba una cita en la US para proseguir el estudio.

61



4.15.2. Fase 2

Los pacientes que habian completado la Fase 1 eran visitados por sus US de referencia.
Gracias a la creacion de accesos individuales a la base de datos, los especialistas de las US
eran ciegos a las decisiones tomadas por los médicos de AP. Una vez realizada la valoracién
clinica en la visita, los expertos de la unidad analizaban manualmente los EMAs recibidos a
través de la plataforma FTP y registraban los resultados en la base de datos. La clasificacion
manual de los eventos respiratorios se realizd segun las recomendaciones de la AASM para los
estudios domiciliarios de SAHS en adultos (139). Con la informacion clinica y dichos
resultados, los neumdlogos emitian su propia decision diagndstico-terapéutica que incluian

también en la base de datos.

Finalmente, todos los pacientes eran sometidos a un estudio completo de suefo con las
herramientas gold standard (PR o PSG), indicadas segun la practica clinica habitual. La
clasificacion de las fases de suefio y los eventos asociados se realizd, de la misma manera, tal
y como recomienda la AASM (139). Los diagnosticos definitivos se recogian, asimismo, en la

base de datos.

Puesto que se trataba de una metodologia novedosa, se creyd oportuno realizar una

publicacién con el protocolo del estudio y los resultados del programa formativo:

Revista: npj Primary Care Respiratory Medicine - Journal Citation Reports: Impact Factor:
3.231 - Quartil 1 (Primary Health Care) (ver Anexo 10.7.):

Mayos M, Pefacoba P, Pijoan AMP, Santiveri C, Flor X, Juvanteny J, Sampol G, Lloberes
P, Aoiz JI, Bayo6 J, Grau N, Fortuna AM, Plaza V, Llauger MA. Coordinated program between
primary care and sleep unit for the management of obstructive sleep apnea. NPJ Prim Care
Respir Med. 2019 Nov 8;29(1):39. doi: 10.1038/s41533-019-0151-9.
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5. RESULTADOS
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5.1. Valoracién de los conocimientos adquiridos y nivel de acuerdo iniciales

Una vez completado el programa formativo, se propuso a todos los centros participantes la
realizacion de 10 casos-simulacion. El grado de concordancia entre cada centro participante
con la US coordinadora que seleccioné los casos de simulacion se muestra en la tabla 3. Este
varié desde un nivel moderado (coeficiente kappa de Cohen [k] = 0,47) hasta un acuerdo
perfecto (k = 1,0) (tabla 4). La concordancia fue mayor en los ejemplos de casos extremos
(SAHS claramente presente o claramente ausente). Los resultados fueron revisados de forma

conjunta, lo que permitié la discusion entre todos los investigadores de los casos discordantes.

Tabla 3 — Resultados de los casos-simulacién por centros (en rojo: pacientes discordantes

con el centro coordinador).

Dos

sP:::It d’Hveag:-on Mar M:?(o T\r,iglilt:t (Eqﬁgts) Encants Gaudi Chafarinas

Caso 1 3 3 3 3 3 3 3 3 3
Caso 2 3 3 3 3 3 3 3 3 3
Caso 3 1 4 1 1 1 1 1 1
Caso 4 4 3 4 4 4

Caso 5 1 1 1 1 1 1 1

Caso 6 3 3 3 3 3

Caso 7 2 2 2 2 2 2 2

Caso 8 4 4 4

Caso 9 3 3 3 3
Caso 10 2 2 2 1

1 = Baja sospecha de SAHS
2 = Sospecha de SAHS leve-moderado
3 = Sospecha de SAHS grave — candidato a CPAP

4 = Indeterminado



Tabla 4 — Grado de acuerdo de los diferentes centros participantes con el centro

coordinador (Hospital de la Santa Creu i Sant Pau).

Medida de Error
acuerdo Estandar Aprox. S.° Valor p
Kappa asintético ?
Hosp. Vall d’"Hebron 0,571 0,182 3,086 0,002
Hosp. del Mar 1,000 0,000 5,331 0,000
Hosp. Dos de Mayo 0,865 0,128 4,749 0,000
CAP Trinitat Vella 0,474 0,182 2,868 0,004
CAP El Clot - Equipo 1 0,595 0,173 3,505 0,000
CAP El Clot - Equipo 2 0,571 0,173 3,203 0,001
CAP Encants 0,861 0,127 4,642 0,000
ABS Gaudi 0,595 0,173 3,505 0,000
CAP Chafarinas 0,459 0,185 2,642 0,008

@ No se supone la hipétesis nula.

® Utilizacion del error estandar asintotico que asume la hipotesis nula.

5.2. Reclutamiento de pacientes

La secuencia de reclutamiento de pacientes se presenta en forma de diagrama de flujo en

la figura 10.

En conjunto, en las consultas de los 6 equipos de AP, se ofrecié la colaboracion en el
estudio a 1036 pacientes. 570 fueron excluidos por no cumplir los criterios de participacién. Los

motivos de exclusion fueron los siguientes:

- 299 pacientes no cumplian el criterio de edad.

- 198 no desearon participar en el estudio o no firmaron el consentimiento informado.

- 18 tenian diagndstico previo de SAHS.

- 16 sufrian un trastorno cognitivo, psiquiatrico o incapacidad psicofisica para realizar el
EMA.

- 9 presentaban EPOC moderada-grave.

- 5 tenian una enfermedad cardiovascular o cerebrovascular aguda o inestable.

- 5 sufrian insomnio crénico (<5h de suefio/dia).

- 1 presentaba una enfermedad neuromuscular.



- 19 tenian otros factores o comorbilidades que podian, a criterio del investigador, interferir
con los resultados del estudio (barrera idiomatica, neoplasia activa o gestacion, entre

otros).

De los 466 sujetos que fueron incluidos, 429 respondieron el cuestionario de Berlin: 279
fueron clasificados como “bajo riesgo clinico de SAHS” y 150 como “alto riesgo”. De los
pacientes que presentaron bajo riesgo, 130 fueron aleatorizados a realizacién de EMA. Aunque
inicialmente se propuso una tasa de aleatorizacién para realizar el EMA en 1 de cada 3
pacientes de bajo riesgo, el bajo reclutamiento de este grupo obligé a aumentar la proporcién a
1 de cada 2. Para comprobar la correcta aleatorizacion y verificar que no se incurria en un
sesgo de seleccion, se verificd que los pacientes incluidos tenian las mismas caracteristicas
que los no incluidos. Se constaté que no existian diferencias estadisticamente significativas

entre ellos (ver tabla 5).

En total, 249 sujetos realizaron el EMA en AP, completando asi la primera fase: 112 de
“bajo riesgo” y 137 de “alto riesgo”. 39 de ellos tuvieron que repetir el EMA por presentar
adquisicion deficiente de la sefal en el registro o por referir mala calidad de suefio en la noche

del estudio.

De los 229 pacientes que acudieron a visita en sus US de referencia, 194 finalizaron la
fase 2, es decir, completaron el estudio con la realizaciéon de PR o PSG. De estos, 85 fueron de

“bajo riesgo” segun el cuestionario de Berlin y 109, de “alto riesgo”.
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Figura 10 - Secuencia de reclutamiento de participantes.



Tabla 5 - Descripcion de los pacientes de bajo riesgo de SAHS segun fueron o no

aleatorizados a realizacion del EMA.

Aleatorizacion a EMA

Muestra

completa _Si l\lo p
(n=279) (n=130) (n=149)
Sexo (Hombre:Mujer) 135:144 66:64 69:80 0,457
Edad, afnos (DE) 54,3 (13,6) 54,6 (13,6) 54 (13,6) 0,696
IMC, kg/m? (DE) 26,91 (4,5) 26,71 (4,5) 27,1 (4,5) 0,486
Perimetro cuello, cm (DE) 36,5 (5,5) 37 (4) 36,2 (6,5) 0,224
Perimetro cintura, cm (DE) 92,2 (13,3) 92,9 (13,3) 91,7 (13,3) 0,447
Perimetro cadera, cm (DE) 102 (9,5) 102,5 (9,5) 101,5 (9,5) 0,412
indice cintura-cadera (DE) 0,9 (0,1) 0,91 (0,09) 0,9 (0,1) 0,727
HTA (%) 72 (25,8) 34 (26,2) 38 (25,5) 0,901
DM (%) 32 (11,5) 19 (14,6) 13 (8,7) 0,123
Dislipemia (%) 77 (27,6) 40 (30,8) 37 (24,8) 0,268
Depresién (%) 22 (7,9) 11 (8,5) 11 (7,4) 0,739
Ansiedad (%) 44 (15,8) 15 (11,5) 29 (19,5) 0,070
Ictus (%) 5(1,8) 2(1,5) 3(2) 1,000
Arritmia (%) 11 (3,9) 3(2,3) 8 (5,4) 0,190
Arteriopatia periférica (%) 8(2,9) 5(3,8) 3(2) 0,479
Hipotiroidismo (%) 15 (5,4) 5(3,8) 10 (6,7) 0,290
Cardiopatia (%) 11 (3,9) 5(3,8) 6 (4) 0,938
Tabaquismo activo (%) 57 (20,4) 29 (22,3) 28 (18,8) 0,748
Consumo alcohol (%) 102 (36,6) 50 (38,5) 52 (34,9) 0,500
Empleado (%) 125 (44,8) 60 (46,2) 65 (43,6) 0,784
Profesion de riesgo (%) 21 (7,5) 8 (6,2) 13 (8,7) 0,359
FVC% (DE) 93,4 (14,6) 93 (14,6) 93,8 (14,6) 0,622
FEV1% (DE) 93,8 (15,8) 93,9 (15,3) 93,7 (16,3) 0,924
FEV1/FVC% (DE) 80,9 (12,6) 81,4 (12,1) 80,5 (13) 0,617

Epworth (DE) 5,6 (4,1) 5,7 (4,1) 5,6 (4,2) 0,854




5.3.Descripcion de la muestra

La tabla 6 muestra los datos antropométricos, comorbilidades, resultados de espirometria
y cuestionarios de los 466 pacientes incluidos, ademas de la comparacion entre su clasificacion

como alto o bajo riesgo clinico de SAHS segun el cuestionario de Berlin.

Los pacientes clasificados como alto riesgo de SAHS fueron significativamente mas
obesos que los de bajo riesgo, con mayor perimetro tanto de cuello, como de cintura y cadera.
Ademas, fueron pacientes con mayor grado de somnolencia segun el test de Epworth. En
cuanto a las comorbilidades, presentaron mayor prevalencia de hipertension arterial (HTA),

DM, depresion y ansiedad. En la espirometria, mostraron una FVC menor.

Las tablas 7 y 8 muestran los mismos datos de los pacientes que completaron la primera y
segunda fases del estudio respectivamente; es decir, los que realizaron el EMA en AP vy los

que completaron el estudio en la US.



Tabla 6 - Descripcidn de los pacientes que respondieron el cuestionario de Berlin.

Sexo (Hombre:Mujer)
Edad, afios (DE)

IMC, kg/m? (DE)
Perimetro cuello, cm (DE)
Perimetro cintura, cm (DE)
Perimetro cadera, cm (DE)
indice cintura-cadera (DE)
HTA (%)

DM (%)

Dislipemia (%)

Depresion (%)

Ansiedad (%)

Ictus (%)

Arritmia (%)

Arteriopatia periférica (%)
Hipotiroidismo (%)
Cardiopatia (%)
Tabaquismo activo (%)
Consumo alcohol (%)
Empleado (%)

Profesion de riesgo (%)
FVC% (DE)

FEV1% (DE)

FEV4/FVC% (DE)

Epworth (DE)

Cuestionario Berlin

Muestra
completa
(n=429)

211:218
54,4 (13)
28,4 (5,2)
37,3 (5,3)

95,9 (14,2)
105 (10,6)

0,91 (0,10)
146 (34)

60 (14)

129 (30,1)
44 (10,3)
84 (19,6)

6 (1,4)
16 (3,7)
13 (3)
28 (6,5)
21 (4,9)
98 (22,8)

155 (36,1)
199 (46,4)

37 (8,6)

92,1 (14,4)
93 (15,2)
81,5 (12,9)
6,7 (4.8)

Bajo Riesgo
(n=279)
135:144

54,3 (13,6)
26,9 (4,5)
36,5 (5,5)
92,2 (13,3)
102 (9,5)
0,90 (0,10)
72 (25,8)
32 (11,5)
77 (27,6)
22 (7,9)
44 (15,8)
5(1,8)
11 (3,9)
8(2,9)
15 (5,4)
11 (3,9)
57 (20,4)
102 (37)
125 (36,6)
21 (7,5)
93,4 (14,6)
93,8 (15,8)
80,9 (12,6)
6 (4.1)

Alto Riesgo
(n=150)
76:74
54,5 (11,9)
31,2 (5,3)
38,8 (4,6)
102,8 (13,2)
110,6 (10,4)
0,92 (0,11)
4 (49,3)
8 (18,7)
2 (34,7)
22 (14,7)
40 (26,7)
1(0,7)
5(3,3)
5(3,3)
13 (8,7)
10 (6,7)
41 (27,3)
3 (35,3)
4 (49,3)
6 (10,7)
89,6 (13,9)
91,4 (13,8)
82,4 (13,4)

9(5,3)

0,652
0,870
<0,001
<0,001
<0,001
<0,001
0,198
<0,001
0,040
0,128
0,027
0,007
0,670
0,751
0,788
0,188
0,212
0,251
0,739
0,438
0,273
0,01
0,111
0,245
<0,001




Tabla 7 - Descripcion de los pacientes que realizaron el EMA en AP.

Sexo (Hombre:Mujer)
Edad, anos (DE)

IMC, kg/m? (DE)
Perimetro cuello, cm (DE)
Perimetro cintura, cm (DE)
Perimetro cadera, cm (DE)
indice cintura-cadera (DE)
HTA (%)

DM (%)

Dislipemia (%)

Depresion (%)

Ansiedad (%)

Ictus (%)

Arritmia (%)

Arteriopatia periférica (%)
Hipotiroidismo (%)
Cardiopatia (%)
Tabaquismo activo (%)
Consumo alcohol (%)
Empleado (%)

Profesion de riesgo (%)
FVC% (DE)

FEV1% (DE)

FEV41/FVC% (DE)

Epworth (DE)

Cuestionario Berlin

Muestra
completa
(n=249)

131:118
54,5 (12,5)
29,1 (5,5)
38,1 (4,5)
98,4 (14,2)

106,7 (10,7)
0,91 (0,11)
93 (37,3)

3(17,3)
9(31,7)
6 (10,4)
46 (18,5)
2 (0,
7(2,
93,

18 (7,2)
15 (6)
62 (24,9)
95 (38,5)
119 (47.,8)
24 (9,6)
90,7 (14)
92,2 (14,7)
81,6 (12,5)
7,8 (5,1)

Bajo Riesgo
(n=112)

60:52
54,7 (13,2)
26,7 (4,6)
37,2 (4,1)
93,2 (13,5)
102,4 (9,6)
0,91 (0,09)
28 (25)
15,2)

15 )

Alto Riesgo

(n=137) P
71:66 0,784
54,4 (11,9) 0,847
31,1 (5,4) <0,001
38,9 (4,7) 0,003
102,5 (13,4) <0,001
110,2 (10,4) <0,001
0,92 (0,11) 0,631
65 (47,4) 0,004
26 (19) 0,430
47 (34,3) 0,333
18 (13,1) 0,124
34 (24,8) 0,004
1(0,7) 1,000
5 (3,6) 0,463
4(2,9) 0,735
13 (9,5) 0,128
10 (7,3) 0,428
36 (26,3) 0,793
49 (35,8) 0,331
68 (49,6) 0,456
16 (11,7) 0,187
89,1 (13,4) 0,059
91,2 (13,7) 0,213
81,8 (12,7) 0,837
2 (5,4) <0,001




Tabla 8 - Descripcion de los pacientes que completaron el estudio en la US.

Sexo (Hombre:Mujer)
Edad, anos (DE)

IMC, kg/m? (DE)
Perimetro cuello, cm (DE)
Perimetro cintura, cm (DE)
Perimetro cadera, cm (DE)
indice cintura-cadera (DE)
HTA (%)

DM (%)

Dislipemia (%)

Depresion (%)

Ansiedad (%)

Ictus (%)

Arritmia (%)

Arteriopatia periférica (%)
Hipotiroidismo (%)
Cardiopatia (%)
Tabaquismo activo (%)
Consumo alcohol (%)
Empleado (%)

Profesion de riesgo (%)
FVC% (DE)

FEV1% (DE)

FEV41/FVC% (DE)

Epworth (DE)

Cuestionario Berlin

Muestra
completa
(n=194)

106:88
55,8 (12)
29,2 (5,1)
38,2 (4,6)

98,7 (13,7)

106,7 (10,5)

0,92 (0,11)
75 (38,7)

35 (18)
70 (36,1)
18 (9,2)
35 (18)
2(1)
7 (3.6)
8 (4,1)
12 (6,2)
13 (6,7)

23,2

36,1

454
21 (10,8

90,7 (13,8)

92,1 (14,9)

80,8 (12,7)

7,8 (5)

45 (23,2)
70 (36,1)
88 (45,4)
(10.8)

Bajo Riesgo
(n=85)

49:36
55,9 (12,4)
27 (4,4)
37,5 (4,3)
94,2 (13,7)
102,5 (9,8)
0,92 (0,09)

91,9 (14,8)
92,5 (16)
79,6 (12)
6,6 (4,2)

Alto Riesgo

(n=109) P
57:52 0,418
55,7 (11,8) 0,933
30,9 (5) <0,001
38,8 (4,8) 0,061
102,1 (12,7) <0,001
109,9 (9,9) <0,001
0,91 (0,12) 0,761
54 (49,5) 0,004
22 (20,2) 0,396
43 (39,4) 0,290
14 (12,8) 0,055
27 (24,7) 0,006
1(0,9) 1,000
5 (4,5) 0,472
3(2,8) 0,299
9 (8,3) 0,180
8 (7,3) 0,700
27 (24,8) 0,855
40 (36,7) 0,975
50 (45,9) 0,901
13 (11,9) 0,544
89,7 (13) 0,255
91,7 (14) 0,708
81,8 (13,2) 0,224
8,8 (5,3) 0,002




5.4. Estudio de abandonos

La tabla 9 muestra los datos antropométricos, comorbilidades, resultados de espirometria
y cuestionarios del total de pacientes que abandonaron el estudio, en comparacién con los que
lo completaron. Los individuos que abandonaron fueron mas jovenes, con una tendencia
mayor, aunque no significativa, de mujeres. Entre los pacientes que completaron el estudio,
destaca la presencia de una mayor proporcion de trabajadores en profesiones de riesgo, una
menor prevalencia de depresién y de tabaquismo activo y una puntuacion en el test de

somnolencia de Epworth mas elevada.

La tabla 10 muestra los resultados del EMA (tanto informe manual como automatico) de
los sujetos que abandonaron en comparacién con los que finalizaron el estudio. Se evidencia
que los sujetos que abandonaron tras completar la primera fase del estudio (solo valorados en
AP) presentaron un IAH e ID3% menores, asi como una SpO, media mas alta. En cambio,
aquellos pacientes que abandonaron tras ser valorados en la visita clinica inicial en las US, no
mostraron diferencias estadisticamente significativas en sus resultados del EMA con respecto

al grupo que completd el estudio.



Tabla 9 - Descripcidn clinica de los pacientes que abandonaron el estudio y que tienen datos

registrados.

Pacientes que

Pacientes que completaron

aba(nnd=%|;e)1ron (n=194) p
Sexo (Hombre:Mujer) 36:49 106:88 0,065
Edad, afos (DE) 51,8 (13,7) 55,8 (12) 0,014
IMC, kg/m? (DE) 28,8 (6,1) 29,2 (5,1) 0,597
Perimetro cuello, cm (DE) 37,3 (3,8) 38,2 (4,6) 0,134
Perimetro cintura, cm (DE) 97,2 (15,1) 98,7 (13,7) 0,444
Perimetro cadera, cm (DE) 107,3 (11,5) 106,7 (10,5) 0,670
indice cintura-cadera (DE) 0,91 (0,1) 0,92 (0,11) 0,537
HTA (%) 33(38,8) 75 (38,7) 0,880
DM (%) 12 (14,1) 35 (18) 0,430
Dislipemia (%) 22 (25,9) 70 (36,1) 0,101
Depresion (%) 15 (17,6) 18 (9,3) 0,045
Ansiedad (%) 20 (23,5) 35 (18) 0,280
Ictus (%) 1(1,2) 2(1) 1,000
Arritmia (%) 1(1,2) 7 (3,6) 0,265
Arteriopatia periférica (%) 2(2,4) 8 (4,1) 0,468
Hipotiroidismo (%) 6 (7,1) 12 (6,2) 0,776
Cardiopatia (%) 2(2,4) 13 (6,7) 0,140
Tabaquismo activo (%) 25 (29,4) 45 (23,2) 0,024
Consumo alcohol (%) 33 (38,8) 70 (36,1) 0,685
Empleado (%) 46 (54,1) 88 (45,4) 0,156
Profesion de riesgo (%) 3(3,5) 21 (10,8) 0,045
FVC% (DE) 92,4 (15,4) 90,7 (13,8) 0,370
FEV1% (DE) 93,6 (13,6) 92,1 (14,9) 0,434
FEV1/FVC% (DE) 84,8 (12,7) 80,8 (12,7) 0,022
Epworth (DE) 6,4 (5,1) 7,8 (5) 0,034




Tabla 10 - Descripcién de los resultados del EMA de los pacientes que abandonaron el estudio.

Pacientes que Pacientes que
abandonaron completaron P
EMA automatico, n (%) 54 (63,5) 194 (100) <0,001
Tiempo de registro, min (DE) 407,9 (104,9) 414.3 (84,7) 0,641
IAH (DE) 7,7 (11,8) 13,7 (15,3) 0,003
IAH supino (DE) 18,6 (22,9) 24,1 (23,2) 0,119
Sp0O; media (DE) 93,4 (2) 92,5 (3,1) 0,049
CT90% (DE) 8,4 (16,2) 11,2 (19,5) 0,332
ID3% (DE) 13,1 (15,4) 18,4 (16,3) 0,032
ID4% (DE) 8,5(13,9) 12,9 (14,7) 0,051
EMA manual, n (%) 41 (75,9) 195 (100) <0,001
Tiempo de registro, min (DE) 406,2 (85,3) 422 (86,6) 0,290
IAH (DE) 14,6 (17,6) 18,9 (18,4) 0,168
IAH supino (DE) 22,3 (25,8) 26,5 (24,3) 0,317
SpO: media (DE) 93,3 (2) 92,7 (2,3) 0,123
CT90% (DE) 8,3 (15,6) 11 (19,1) 0,424
ID3% (DE) 15,6 (17) 18,9 (17,4) 0,281
ID4% (DE) 10,6 (15,8) 13,3 (15,7) 0,335

5.5. Estudio de concordancias

Cada una de las fases del protocolo condujo a una decision diagndstico-terapéutica. Se

evalud la concordancia en cada uno de los siguientes analisis:

1)- Decisiones tomadas en base a los resultados del EMA (los médicos de AP con el

informe automatico y las US con el informe manual).

2)- Decisiones tomadas por las US con los resultados del EMA (informe manual) vs. sus

propias decisiones una vez realizada la prueba gold-standard (PR/PSG).

3)- Decisiones tomadas por AP en base a los resultados del EMA (informe automatico) vs.

las decisiones tomadas por las US con la prueba gold-standard (PR/PSG).



5.5.1. Acuerdo diagnéstico y terapéutico en base a los resultados del EMA

La concordancia diagnéstica entre AP y las US especializadas se obtuvo en el 62,9% de
los casos (k = 0,492; 1C95%: 0,40-0,58). Cuando se excluyeron del analisis los casos
indeterminados, la concordancia diagnéstica fue del 69,8% (k = 0,64; 1C95% 0,56-0,72). El nivel
de acuerdo segun cada una de las decisiones se muestra en la figura 11. En ningun caso se

establecio el diagnéstico de SAHS grave cuando el otro nivel asistencial tuvo sospecha baja de
SAHS.

usS

Baja sospecha

6 3
de SAHS . 2,6% ® 1,3%

SAHS leve- . 7 . 7
moderado 3,1% 3,1%
@ ° o
SAHS grave 3,5% 0,4%
Indeterminado . 6 . 7 ® 1 5
2,6% 3,1% 0,4% 2,2%
Baja sospecha SAHS SAHS grave Indeterminado
de SAHS leve-moderado AP

Figura 11 - Distribucién de las decisiones diagndésticas de AP y US en base a los

resultados del EMA (en azul: los casos concordantes; en rojo: los casos discordantes).

La concordancia terapéutica (CPAP vs. tratamiento conservador) entre ambos niveles
asistenciales se obtuvo en el 82,5% de los casos (k = 0,62; IC95% 0,51-0,73). Se muestran los
detalles en la figura 12. Ademas, cuando se excluyeron las decisiones indeterminadas, la
concordancia terapéutica aumento al 92,5% (k = 0,49; 1C95%: 0,40-0,58).
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Figura 12 — Distribucion de las decisiones terapéuticas de AP y US en base a los

resultados del EMA (en azul: los casos concordantes; en rojo: los casos discordantes).

5.5.2. Acuerdo diagnostico y terapéutico en las US entre EMA (analizado

manualmente) y Poligrafia Respiratoria / Polisomnografia

La concordancia diagndstica dentro de las US con los diferentes dispositivos de estudio se
consiguié en el 74,4% de los casos (k = 0,66; 1C95%: 0,58-0,75). La figura 13 muestra el detalle

de las decisiones tomadas por las US con los diferentes dispositivos de diagndstico.



us
(PR/PSG)

12 P 1
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Figura 13 - Distribucién de las decisiones diagndsticas en las US segun los diferentes
dispositivos de estudio utilizados (EMA o PR/PSG) (en azul: los casos concordantes; en rojo:
los casos discordantes).

Por otro lado, la concordancia para las decisiones terapéuticas fue del 87,2% (k = 0,70;

IC95%: 0,59 - 0,81), como se muestra en la siguiente figura:

uUsS
(PR/PSG)
4

Tratamiento ® 2,2%

conservador
Q.
10,6%
CPAP
Tratamiento conservador CPAP
US (EMA)

Figura 14 — Distribucion de las decisiones terapéuticas en las US segun los diferentes
dispositivos de estudio (EMA o PR/PSG) (en azul: los casos concordantes; en rojo: los casos

discordantes).



Diecinueve pacientes con SAHS grave fueron rechazados para tratamiento con CPAP por

los resultados del EMA. Estos pacientes, en comparacién con los candidatos a CPAP,

presentaron un SAHS mas atipico: tenian un IMC significativamente mas bajo y una menor

prevalencia de hipertension y somnolencia diurna (ver tabla 11). Presentaron también un mayor

componente posicional en el EMA, con un IAH en decubito supino mas del doble del IAH global

(detalles en tabla 12).

Tabla 11 - Caracteristicas de los pacientes clasificados como candidatos a CPAP por la
US en base al gold-standard (PR/PSG).

Sexo (Hombre:Mujer)
Edad, aiios (DE)

IMC, kg/m? (DE)
Perimetro cuello, cm (DE)
Perimetro cintura, cm (DE)
Perimetro cadera, cm (DE)
indice cintura-cadera (DE)
HTA (%)

DM (%)

Dislipemia (%)

Depresion (%)

Ansiedad (%)

Ictus (%)

Arritmia (%)

Arteriopatia periférica (%)
Hipotiroidismo (%)
Cardiopatia (%)
Tabaquismo activo (%)
Consumo Alcohol (%)
Empleado (%)

Profesion de riesgo (%)
FVC% (DE)

FEV1% (DE)

FEV1/FVC% (DE)

Epworth (DE)

Decisiones de US en base al EMA

Muestra
completa
(n=63)

47:16
57,8 (11,5)
32(5,2)
41,2 (3,9)
107,3 (11)
111,6 (9,6)
0,94 (0,13)
34 (54,8)
16 (25,4)
24 (38,1)
7(11,1)
12 (19)
0 (0)

5 (7,9)
3(4,8)

5 (7,9)
7(11,1)
15 (23,8)
31 (50)
28 (44,4)
8 (14,3)
89 (14)
91,8 (15,1)
83,5 (14,5)
9 (5,6)

No candidatos
a CPAP
(n=19)

13:6
57,4 (9)
30 (4,6)
40,2 (5)

103,4 (12,1)
108,1 (9,2)
0,96 (0,07)

47.4)
21,4)
90,9 (12,6)

(

90,3 (13,5)
(
3 (5,

4 (

7 (38.9)
9 (

3(

77,3 (12,8)
3)

Candidatos a

CPAP
(n=44)

34:10
58 (12,5)
32,8 (5,3)
41,6 (3,2)
109 (10,1)
113,1 (9,5)
0,94 (0,14)
31 (72,1)
13 (29,5)
17 (38.6)
3(6.8)

9 (20,5)
0 (0)
4(9,1)
3(6.8)

2 (4,5)

7 (15,9)
10 (22,7)
24 (54,5)
19 (43,2)
5(11,9)
88,1 (14,6)
92,4 (15,9)
86,1 (14,5)
10,1 (5,3)

0,459
0,837
0,043
0,262
0,060
0,059
0,614
<0,001
0,250
0,893
0,184
0,665

1,000
0,547
0,156
0,091
0,913
0,263
0,806
0,378
0,465
0,619
0,024
0,013




Tabla 12 - Comparaciéon de los resultados de los estudios de suefio de los pacientes
finalmente candidatos a CPAP, segun las decisiones terapéuticas tomadas por las US en base

al EMA.

Decisiones de US basadas en

EMA
Muestra No candidatos = Candidatos a
completa a CPAP CPAP P
EMA: Andlisis automatico 63 19 44
Tiempo de registro, min (DE) 401 (79,8) 416,8 (86,3) 394,2 (76,9) 0,305
IAH (DE) 26,1 (19,5) 13,1 (7,6) 31,7 (20,5) <0,001
IAH supino (DE) 43,2 (24,4) 27,2 (20,6) 50,1 (22,8) <0,001
SpO2 media (DE) 91,2 (4,3) 91,1 (6,8) 91,2 (2,7) 0,918
CT90 (DE) 18,7 (21,2) 9,2 (9,9) 23,1 (23,5) 0,002
ID3% (DE) 34,1 (17,7) 16,8 (7) 41,8 (15,5) <0,001
1D4% (DE) 27 (17,3) 10,7 (5,7) 34,3 (15,7) <0,001
EMA: Andlisis manual 63 19 44
Tiempo de registro, min (DE) 413 (82,3) 420 (69,8) 410 (76,2) 0,663
IAH (DE) 37 (20,2) 16,9 (7,2) 45,7 (17,7) <0,001
IAH supino (DE) 48,1 (24,3) 29,1 (18,7) 56,3 (21,9) <0,001
SpO:. media (DE) 91,7 (2,4) 92,8 (1,7) 91,2 (2,6) 0,016
CT90% (DE) 18,5 (20,8) 8,3 (9,6) 23 (22,8) 0,001
ID3% (DE) 35,7 (18,8) 16,5 (6,6) 44 (16,1) <0,001
1D4% (DE) 28,2 (18,6) 10,3 (5,4) 35,9 (16,8) <0,001
PR/PSG 36/27 4/15 32/12
Tiempo de registro, min (DE) 462,1 (71,8) 4479 (78,7) 468,3 (68,6) 0,303
IAH (DE) 42,5 (18,2) 38,1 (11,3) 444 (20,3) 0,017
IAH supino (DE) 47,7 (19,8) 47 (15,3) 48 (21,5) 0,871
Sp0O2 media (DE) 92,2 (2) 92,7 (1,9) 91,9 (2) 0,176
SpO2 minima (DE) 78,3 (7,9) 81,6 (5,2) 76,9 (8,5) 0,010
CT90% (DE) 14,8 (16,3) 10,6 (12,8) 16,6 (17,5) 0,183
CT80% (DE) 1,3 (5,3) 0,2 (0,5) 8 (6,2) 0,280
ID3% (DE) 36,1 (18,3) 28,6 (11,3) 39,3 (19,9) 0,037
1D4% (DE) 27,8 (17) 20 (12,8) 30,7 (17,6) 0,036




5.5.3. Acuerdo diagnéstico y terapéutico entre AP segun EMA y US segun

Poligrafia Respiratoria / Polisomnografia

De los 194 pacientes que completaron el estudio realizando la PR o PSG, 14 fueron
excluidos de este analisis por haber sido clasificados como indeterminados por los resultados
del EMA. En comparacion con el diagndstico final realizado en la US con PR o PSG, los
diagndsticos realizados por los médicos de AP segun resultados del EMA coincidieron en el
62,2% de los casos (k = 0,44; 1C95%: 0,33 - 0,54) (ver figura 15). Por otro lado, la concordancia
para las decisiones terapéuticas fue del 83,4% (k = 0,62; IC95%: 0,49 - 0,74) (figura 16).
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Figura 15 — Distribucion de las decisiones diagndsticas entre ambos niveles asistenciales

segun los diferentes dispositivos utilizados en el estudio (EMA o PR/PSG).
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Figura 16 — Distribucion de las decisiones terapéuticas entre ambos niveles asistenciales

segun los diferentes dispositivos utilizados en el estudio (EMA o PR/PSG).

Aunque el grado de concordancia en la decision terapéutica fue bueno, la sensibilidad de
los médicos de AP para detectar a los pacientes con SAHS grave e indicacion de CPAP segun
PR/PSG fue baja (63,1%), con una buena especificidad del 94,8% y valores predictivos positivo
(VPP) y negativo (VPN) de 87,2% y 82%, respectivamente.

Ante la baja sensibilidad, se crey¢ justificada la elaboraciéon de una herramienta de criba

que permitiera optimizar la identificacion de los pacientes con SAHS en el ambito de AP.

El estudio de las concordancias dio lugar a la publicaciéon de un segundo articulo:

Revista: Journal of Clinical Sleep Medicine - Journal Citation Reports: Impact Factor: 3.586
- Quartil 2 (Clinical Neurology). Scimago Institutions Rankings: Quartil 1 (Pulmonary and
Respiratory Medicine) (ver Anexo 10.8.).

Penacoba P, Llauger MA, Fortuna AM, Flor X, Sampol G, Pedro-Pijoan AM, Grau N,
Santiveri C, Juvanteny J, Aoiz JI, Bayé J, Lloberes P, Mayos M. Primary care and sleep unit
agreement in management decisions for sleep apnea: a prospective study in Spain. J Clin
Sleep Med. 2020 Sep 15;16(9):1579-1589. doi: 10.5664/jcsm.8492.



5.6. Modelo de cribaje

5.6.1. Disenio del cuestionario clinico de cribaje

Para la elaboracion del modelo predictivo, teniendo en cuenta el tamafo muestral, se
empleod el procedimiento de validacion cruzada. De esta manera se dispuso de la totalidad de

la muestra para la estimacion del modelo y su posterior validacion.

Se realizé un analisis de regresion logistica escogiendo como variable dependiente la
decision terapéutica final. Esta clasificaba a los pacientes que finalizaron el estudio (n=194) en
2 grupos diferentes: “Candidatos a CPAP” y “No candidatos a CPAP” (o tratamiento

conservador).

Para disefiar el modelo se tuvieron en cuenta todas las variables clinicas recogidas, tanto
cuantitativas como categoricas. Las variables recogidas por los cuestionarios clinicos, se
recodificaron de manera dicotdmica. De esta manera, las respuestas del cuestionario de
sintomas relacionados con el SAHS se reclasificaron en 2 grupos: “Nunca y Raramente = No” y

“A veces y Frecuentemente = Si”.

Tras realizar el analisis, se mantuvieron en el modelo aquellas variables que resultaron
estadisticamente significativas. EI modelo clinico se compuso de las variables: “Perimetro de
cuello”, “IMC” y “; Le han dicho que “para” usted de respirar mientras duerme?” (ver tabla 13).
Se excluyd la colinealidad entre las 3 variables: el “Perimetro de cuello” mostré un VIF de
2,219; el “Perimetro de cintura” de 2,224 y “;Le han dicho que “para” usted de respirar
mientras duerme?” de 1,018. El AUC de la curva ROC resulté de 0,824 (1C95%: 0,763 - 0,886;
EE = 0,031; p = <0,001) (figura 17).

Tabla 13 — Resultados de la regresidon logistica con variable dependiente: “Decision

Terapéutica Final”.

ey e wad @ veors el
IMC 0,106 0,045 5,672 1 0,017 1,112 (1,019-1,214)
Perimetro de cuello 0,208 0,051 16,666 1 <0,001 1,231 (1,114-1,360)
Pausas respiratorias 0,990 0,369 7,188 1 0,007 2,690 (1,305-5,546)
Constante -12,204 1,998 37,327 1 <0,001 <0,001

*EE: Error Estandar. df: degrees of freedom - grados de libertad. OR: Odds Ratio.
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Figura 17 - Curva ROC del analisis inicial.

Para simplificar el cuestionario clinico predictivo y facilitar su aplicabilidad en la practica

habitual, se decidié crear un sistema de puntuacién. La elaboracién de este sistema se basé en

la estratificacion de las variables cuantitativas incluidas de la siguiente manera:

- Perimetro de cuello:

- IMC:

<35cm
>35y<41cm

>41cm

< 26 kg/m®
> 26 y < 30 kg/m®
> 30y < 33 kg/m?
> 33 kg/m?

La tabla 14 muestra los resultados de la regresion logistica tras haber estratificado las

variables cuantitativas y asignado la puntuacién final, que oscil6 entre 0 y 11 puntos.



Tabla 14 - Asignacidon de puntuacion a los estratos de las variables segun los resultados

de la regresion logistica.

Variables en la ecuacion B EE Valorp  OR(IC95%) Puntos
<35cm Referencia - - - 0
Perimetro
>35y<41cm 1,472 0,545 0,007 4,359 (1,5-12,68) 3
Cuello
>41 cm 2,466 0,605 <0,001 11,771 (3,6-38,47) 5
<26 kglm2 Referencia - - - 0
>26 y <30 kg/m? 1,215 0,585 0,038 3,369 (1,07-10,6) 2
IMC
>30 y <33 kg/m? 1,587 0,610 0,009 4,887 (1,48-16,15) 3
>33 kg/m® 1,949 0,632 0,002 7,021 (2,03-24,24) 4
Pausas No Referencia - = - 0

respiratorias ;
Si 0,942 0,379 <0,001 2,566 (1,22-5,4) 2

Asi, se genero el cuestionario clinico PASHOS, que se muestra en la siguiente tabla:

Tabla 15 - Test PASHOS.

TEST PASHOS
Perimetro de cuello: Puntuacion
<35cm 0
>35y<41cm +3
>41 cm +5

indice Masa Corporal:

<26 kg/m® 0
>26 y <30 kg/m? +2
>30 y <33 kg/m? +3

>33 kg/m? +4

Pausas respiratorias durante
el suefio:

No 0

Si +2




El AUC de la curva ROC del “Test PASHOS” para discriminar pacientes candidatos o no a

tratamiento con CPAP fue de 0,824 (1C95%: 0,764-0,884), casi idéntica a la obtenida en la
regresion logistica inicial:

Analisis inicial:
AUC 0,824 (1C95%: 0,763 - 0,886)
Test PASHOS:

AUC 0,824 (IC95%: 0,764 - 0,884)

Sensibilidad

00

T T T
00 02 04 06 08 10

1 - Especificidad

Figura 18 — Comparacion entre las curvas ROC del andlisis inicial y el cuestionario clinico
PASHOS.

Para comprobar la exactitud diagnéstica del test se calcularon: la sensibilidad,

especificidad, VPP, VPN, LR positivo y negativo, la eficiencia o valor global, OR y probabilidad

post-test tomando como punto de corte cada una de las puntuaciones posibles del test. Los
resultados se muestran en la siguiente tabla:



Tabla 16 — Exactitud diagnéstica del Test PASHOS.

?gg:”acié" Sensibilidad  Especificidad VPP % VPN % Eg'l‘zfgf;i; LR+ LR- OR P’:::ﬁ:ggfd
0, 0, 0, 0, 0, 0, 0, 0, 0,
Fe 10S % (IC95%) % (IC95%) (IC95%) (IC95%) o) (IC95%) (IC95%) (1C95%) i85
98,5 (92,1- 37,6 (30,0- 93,8 (71,1- 42,2 (35,5- 0,12 (0,02- 9,05 (1,17- 31,2 (35,5-
> - -
22 99,7) 1A158) (s Ebr) 44.9) 98.9) 49.3) ol (=12 0,92) 70.1) 38.8)
s 3 95011 5000353 421647 97,1 (85,5- 52,1 (45,1- 1,35 (1,21- 0,05 (0,01- 24,76 (3,3 41,7 (39,0-
99.7) 49.9) 99,5) 59,0) 1,51) 0,39) 185,4) 44.4)
95,6 (87,8- 46,0 (37,6- 48,9 (40,5- 95,1 (86,5- 63,4 (56,4- ) ) 18,48 (5,8- 48,4 (44,2-
24 98,5) 54,7) 57.3) 98,3) 69,9) U szl Bhil {00 20) 58,2) 52.6)
. 92,6 (83,9- 53,2 (44,5 51,6 (42,9- 9B1(848 o1 gor73z 198 (162 0,14 (0,06- 13,31 (554- 51,1 (46,2-
96,8) 61.7) 60.3) 97.0) 2.41) 0,33) 37) 56,1)
se 79,4 (68,4- 69,8 (61,3- 58,7 (48,5- 86,3 (78,3 73,2 (66,6- 2,63 (1,97- 0,29 (0,18- 8,93 (4,46- 58,2 (51,0-
2 87.3) 77.2) 68.2) 91,6) 78.9) 3,53) 0,48) 17,9) 65.1)
. 70,6 (58,9- 77,0 (68,9- 62,3 (51,2- 82,9 (75,1- 74,7 (68,2- 3,07 (2,15- 0,38 (0,26- 8,02 (4,14- 61,9 (53,2-
2 80.1) 83,5) 73.3) 88.7) 80,3) 4,37 0,56) 15.6) 69.8)
o8 52,9 (41,2- 85,7 (78,5- 66,7 (53.4- 77,1 (69,5- 74,2 (67,6 3,71 (2,29- 055 (042 grcioy sy  662(5AT-
2 64,3) 90.8) 77.8) 83,3) 79.9) 6,01) 0,71) 78 B, 76.1)
- 44,1 (32,9- 91,3 (85,0- 73,2 (58,1- 75,2 (67,8 74,7 (68,2- 5,05 (2,71- 0,61 (0,49- 8,25 (3,81- 72,8 (58,9-
2 55,9) 95,1) 84,3) 81,3) 80,3) 9,44) 0,76) 17.8) 83,3)
510 20,6 (12,7- 98,4 (94,4- 87,5 (64,0- 69,7 (62,6- 71,1 (66,4- 13,0 (3,04- 080 071 101 ac7ay 873616
2 31,6) 99.6) 96,5) 75.9) 77.1) 55,4) 0,91) @7, 96.7)
» 14762250 992(856 90,9 (62,3- 68,3 (61,2- 69,6 (62,8- 18,5 (2,4- 0,86 (0,78- 21,6 (2,7- 90,7 (56,2-
7 (8,225, 99,9) 98,4) 74.6) 75.6) 141.7) 0,95) 172.4) 98.7)

*IC: Intervalo de Confianza; VPP: Valor predictivo positivo; VPN: Valor predictivo negativo; LR: Likelihood Ratio; OR: Odds Ratio.



Puede observarse como la probabilidad post-test aumenta progresivamente a medida que

aumenta la puntuacion del test.

Se escogio la puntuacién = 5 para clasificar a los pacientes como “Candidatos a CPAP”.
Este punto de corte se eligié teniendo en cuenta su muy elevada sensibilidad (92,6%; 1C95%:
83,9-96,8) y moderadas especificidad (53,2%; 1C95%: 44,5-61,7) y eficiencia (67%; 1C95%:
60,1-73,2).

Con una puntuacion = 5, se comprobdé que Unicamente se excluian 5 pacientes de la

muestra que finalmente fueron “Candidatos a CPAP”.

5.6.1.1. Comparacion del cuestionario clinico PASHOS con otros cuestionarios

El test PASHOS se comparo con otros test clinicos previamente publicados en la literatura
y utilizados en la practica clinica habitual: Berlin, OSA50, STOP-Bang y Epworth (citados en el

subapartado 1.6.1. Sospecha clinica y cuestionarios de la Introduccioén).

Para poder realizar las comparaciones con la escala de somnolencia Epworth se escogié

la puntuacién = 11 como punto de corte definitorio de ESD en poblacion mediterranea.

En la tabla 17 puede observarse que el test PASHOS fue superior a los otros 4

cuestionarios en cuanto a sensibilidad, VPN, eficiencia y OR.



Tabla 17 — Comparacion de la exactitud diagndstica de los cinco cuestionarios.

Cuestionarios Sensibilidad  Especificidad VPP % VPN % Ez'l‘gf;f;z; LR + LR - OR P’:::Etiggf‘d
0, 0, 0, 0, 0, 0, 0, 0, 0,
% (IC95%) % (IC95%) (IC95%) (IC95%) o (1C95%) (IC95%) (IC95%) Bigtisvens
92,6 53,2 51,6 93,1 67,0 1,98 0,14 13,31 51,1
TestPASHOS 25 33°9.06.8) (445-617)  (429-60,3)  (84,897)  (60.1-732)  (1.62-241)  (0,06-0,33) (5,54-37) (46,2-56,1)
Epworth 2 11 39,7 80,8 52,9 711 66,3 2,07 0,75 2.8 52,3
2 (28,9-51,6) (73-86,7) (39,5-65,9)  (63.2-77,9)  (59.4-726)  (1,3-3.29) (0,6-0,92) (1,4'5,3) (40,8-63,5)
Berin 72,3 52 44,3 78 59 1,51 0,53 2,8 444
(60,4-81,7) (433-60,7)  (352-53.8)  (67,9-856)  (51,9-658)  (1,19-1,91)  (0,35-0,82) (1,5-5,4) (38,6-50,3)
STOP-Bang 87,7 40,2 438 86 56,7 147 0,31 4,8 43,7
(77,5-03,6) (31,9-49) (35,6-52,4)  (747-92,7)  (495-636)  (1,23-174)  (0.15-0.61)  (21-107)  (39,5-47.9)
OSAS0 92,1 336 43 88,6 54,2 1,39 0,24 5,9 42,3
(82,7-96,6) (25,7-42.6)  (349-514)  (76-05) (46,9-61,3)  (1,24161) (0,1-0,57) (2,2-15.3) (38,8-46)

*IC: Intervalo de Confianza; VPP: Valor predictivo positivo; VPN: Valor predictivo negativo; LR: Likelihood Ratio; OR: Odds Ratio.



Ademas, el cuestionario PASHOS obtuvo mejor AUC de la curva ROC comparado con los
test OSA50, STOP-BANG y Epworth; sin embargo, la diferencia sélo fue estadisticamente
significativa con respecto al cuestionario Epworth (p = <0,001) (ver figuras 19 y 20).

PASHOS:

AUC 0,824 (IC95%: 0,764-0,884)
STOP-Bang:

AUC 0,805 (IC95%: 0,736-0,873)

Sensibilidad

AUC 0,752 (IC95%: 0,676-0,828)
Epworth:

AUC 0,593 (IC95%: 0,504-0,681)

00 02 0'.4 0],6 08 10
1 - Especificidad

Figura 19 — Comparacion de las curvas ROC de los diferentes cuestionarios clinicos.

PASHOS 1 —_—
OSAS501 —_——
STOP-BANG 1 —_—
Epworth =
5 A 7 R a

Figura 20 — Comparacion de los intervalos de confianza de los diferentes cuestionarios

clinicos. Se puede observar la ausencia de superposicion entre el test PASHOS y Epworth que
demuestra su diferencia estadisticamente significativa.



5.6.2. Disenno del modelo de cribaje

En un segundo tiempo, para completar el modelo de cribaje, se calculd el rendimiento
diagnéstico de los parametros del EMA afadidos al analisis clinico. Las AUC de las curvas
ROC con los parametros IAH, ID3% e ID4% se muestran en la figura 21. Se observa un

resultado ligeramente a favor del ID3%, motivo por lo que se eligid este parametro sobre el
resto para su inclusién en el modelo final.

- : B ID3%:
H AUC 0,911 (IC95%: 0,863-0,960)

AUC 0,909 (1C95%: 0,863-0,960)
IAH:

AUC 0,881 (IC95%: 0,825-0,937)

Sensibilidad

00 T T T T
00 02 04 06 08 1,

1 - Especificidad

Figura 21 — Comparacién de las curvas ROC del andlisis clinico inicial junto con los
diferentes parametros del EMA.

En la siguiente tabla se resume la capacidad predictiva del test PASHOS junto con el

ID3%, segun sus diferentes puntos de corte. Con un punto de corte de ID3% = 15 la

especificidad del modelo mejora sensiblemente.



Tabla 18 — Exactitud diagnostica del test PASHOS junto con los diferentes puntos de corte del parametro ID3% del EMA.

Test PASHOS (2 5) Eficiencia o Probabilidad
y Sensibilidad  Especificidad VPP % VPN % Jrictencia o LR+ LR- OR bapild:
puntos de corte del % (IC95%) % (IC95%) (1C95%) (1C95%) O S, (1C95%) (1C95%) (1C95%) R
ID3% o ( °) o ( °)
> 10 93,5 458 64,4 87,1 70,2 1,72 0,14 12,2 477
2 (84,6-97.4) (33,7-58.,3) (54,2-73.6) (71,1-94.9) (61,6-77.7) (1,35-2.2) (0,05-0,38) (4.1-36.3) (41,7-53.8)
515 85,5 67,8 73,6 81,6 76,9 2,65 0,21 12,4 58,4
2 (74,7-92.1) (55.1-78.3) (62,4-82.4) (68,6-90) (68,6-83,4) (1,81-3,9) (0,11-0.4) (5.1-29.9) (48,9-67.3)
5 20 79 83,1 83,1 79 81,0 4,66 0,25 18,5 71,2
2 (67,4-87.3) (71,5-90,5) (71,5-90,5) (67,4-87.3) (73,1-87) (2,61-8.32) (0,15-0,41) (7,5-45.7) (58-81,5)
s 25 67,7 88,1 85,7 72,2 77,7 5,71 0,37 15,6 751
2 (55,4-78) (77,5-94.1) (73,3-92,9) (61-81.2) (59,5-84.2) (2,79-11,7) (0,25-0,53) (6,1-39.7) (59,6-86,1)
5 30 58,1 94,9 92,3 68,3 76 11,42 0,44 25,8 85,8
2 (45,7-69,5) (86,1-98,3) (79,7-97.3) (57,6-77.4) (67,7-82,8) (3,72:35.1) (0,33-0,4) (7.7-85,9) (66,3-94.9)

*IC: Intervalo de Confianza; VPP: Valor predictivo positivo; VPN: Valor predictivo negativo; LR: Likelihood Ratio; OR: Odds Ratio.



La tabla 19 presenta el nUmero de pacientes clasificados segun las dos etapas del modelo
de criba. En una primera etapa, con la aplicacién del test PASHOS, se clasificaron
correctamente 67 pacientes (34,5%) como no candidatos a tratamiento con CPAP. Con la
aplicacion posterior del resultado del EMA, 40 nuevos pacientes (20,6% del total) fueron

correctamente excluidos.

Tabla 19 — Numero y porcentaje de pacientes clasificados segun los resultados del test
PASHOS (primera etapa) y test PASHOS junto con el resultado del EMA (segunda etapa o

modelo final).

Primera Etapa Decision Final: CPAP Total
No Si
No 67 (34,5%) 5(2,6%) 72
Test PASHOS 2 5
Si 59 (30,4%) 63 (32,5%) 122
Total 126 68 194 (100%)

Segunda Etapa Decisioén Final: CPAP RN
No Si

Test PA?"'OS 25 No 40 (20,6%)| 10 (5,2%) 50

ID3% 215 Si 19 (9,8%)| 53 (27,3%) 72

Sumatorio 59 63 122

Cuando la regresion logistica inicial se realizé con la variable dependiente “IAH = 30"
obtenida con los estudios finales de la PR/PSG en lugar de la variable dependiente
“Candidatos a CPAP”, se objetivd que el modelo final incluia las mismas variables predictoras y
el AUC calculada de la curva ROC mostraba valores muy similares (0,819; 1C95%: 0,753-
0,885).

El desarrollo y validacién del modelo de cribaje ha dado lugar a la redaccién de un tercer

articulo que se encuentra actualmente en fase de revisidén en una revista internacional.



6. DISCUSION



La presente tesis aborda diferentes aspectos del disefio y validacién de un modelo de
trabajo coordinado entre AP y la US especializada, para el manejo diagnéstico y terapéutico del

paciente con SAHS.

Con un programa formativo previo, breve y sistematizado, los profesionales referentes de
AP pueden llegar a alcanzar un nivel de conocimiento del SAHS que les permita clasificar a
dichos pacientes con un aceptable acuerdo respecto a los especialistas de suefo.
Globalmente, el acuerdo es moderado en cuanto a la clasificacion diagndstica pero alcanza un
buen grado de concordancia cuando se establece la decision terapéutica de iniciar tratamiento
con CPAP. Por otro lado, el disefio y validacién de un modelo de cribaje del SAHS, de facil
aplicacién en AP, con elevada sensibilidad y elevado valor predictivo negativo, permite mejorar
la identificacion de los pacientes graves que requieren derivacion a la US. De forma global, el
modelo de criba incluye, en un primer paso, un cuestionario con las variables clinicas:
perimetro de cuello, IMC y pausas respiratorias objetivadas, que, de ser positivo (puntuacion =
5), se complementa con un EMA. Este modelo es capaz de identificar correctamente los
pacientes mas graves, candidatos a CPAP que deben derivarse a la US, con una precision
superior al 80%. Con la aplicacion de este modelo se evitaria la derivacion a la US del 55,1%
de pacientes que presentan una alteracion leve-moderada y que podrian seguir siendo

atendidos en la propia AP.

Para el estudio se utiliz6 un EMA con ftriple canal (flujo, pulsioximetria y posicion), de
manejo y analisis sencillo. Estos equipos se han incorporado en el mercado en los ultimos afios
con el objetivo de facilitar la deteccidén de la enfermedad fuera del ambito hospitalario y de las
US. Sin embargo, y hasta la actualidad, su validacién se ha realizado en el marco de US muy
especializadas (131,140), por tanto, fuera del nivel asistencial para el que esencialmente fueron

disefiados.

Con los datos clinicos y del registro ambulatorio (EMA), el grado de concordancia
diagndstica entre los médicos de AP y los especialistas de la US fue tan solo moderado en los
casos con sospecha intermedia y muy superior en los extremos, es decir, en aquellos en los
que se descarté el trastorno o se propuso el diagnéstico de SAHS grave, tributario de
tratamiento con CPAP. Estos resultados podrian atribuirse a la menor experiencia de los
meédicos de AP en el manejo de la entidad, pero también, y fundamentalmente, a las
limitaciones ya conocidas de los estudios de criba. En AP se utilizo el analisis automatico del
EMA, con tan solo una rapida revision de los periodos de artefactos o sefal deficiente, mientras
que en las US el andlisis se realizd de forma manual. Ya en el estudio de Masa et al. (140), en
el que se evalud en US la rentabilidad diagnéstica de un equipo monocanal ambulatorio de
criba, se observé que la interpretacion manual era superior a la automatica en pacientes con

niveles de IAH bajos, mientras que la rentabilidad diagnostica en IAH intermedios-altos fue



similar con ambas modalidades de analisis. Aun teniendo en cuenta las limitaciones del analisis
automatico, parece la opcién preferible en el ambito de AP donde el factor tiempo es crucial y el
nivel de experiencia en el analisis de estudios, inferior. Es importante destacar que, aunque el
analisis del registro del EMA se realice de forma automatica, es necesario saber identificar los
estudios con calidad deficiente, aspecto que se trabajé en profundidad en el periodo formativo

de los referentes en primaria.

Desde un punto de vista practico, en AP es especialmente importante el proceso de
decision terapéutica. En el paciente con SAHS, la indicacion de CPAP puede ser compleja
porque viene determinada no solo por el IAH, sino también por la valoracion de sintomas
relevantes, especialmente de la ESD y de las consecuencias potenciales del SAHS (por
ejemplo, los eventos cardiovasculares). A pesar de ello, el grado de acuerdo que se obtuvo en
la decision terapéutica fue bueno o incluso excelente cuando se excluyeron del andlisis los
pacientes con clasificacion indeterminada, que serian derivados igualmente para completar

estudio en la US.

En este estudio la decision terapéutica se limité a la indicacién de inicio o no de CPAP, sin
tener en cuenta otras alternativas de tratamiento como por ejemplo el DAM o la cirugia de la
VAS (23). El disefio del programa se basé en las guias clinicas vigentes que recomiendan
como primera opcion el tratamiento con CPAP en pacientes con SAHS grave, muy sintomaticos
o con comorbilidad relevante (67). Sin embargo, hoy en dia el manejo de esta patologia esta en
transformaciéon ya que la caracterizacion de diferentes fenotipos patogénicos esta abriendo
nuevas perspectivas de tratamiento personalizado que obligara probablemente a modificar la
practica clinica en un futuro proximo (141). La evolucidon del conocimiento sobre esta entidad,
todavia relativamente joven, apoya que su manejo no se establezca con criterios rigidos de
trabajo, sino en el marco de una red de trabajo coordinada capaz de adaptarse a esta

evolucion.

Recientemente se han evaluado, en ensayos clinicos aleatorizados, otras propuestas de
manejo del SAHS que involucran a AP. De forma global, la caracteristica fundamental de estos
modelos es que traspasan enteramente el proceso asistencial (diagndstico y tratamiento) a AP,
en pacientes con elevada probabilidad clinica de SAHS. Se valora a medio plazo la no
inferioridad del manejo en AP respecto a la US en el control de parametros clinicos como la
ESD o la mejora de la calidad de vida (133,142). Asi, Chai-Coetzer CL et al. (130) compararon
la eficacia clinica y los costes de un modelo simplificado de diagndstico y manejo en AP en
comparacién con el de los centros especializados en suefio. Los pacientes que tenian, al
menos, somnolencia diurna moderada (escala Epworth =8) o hipertension arterial resistente
fueron asignados al azar al manejo ambulatorio por parte del médico y la enfermera de AP o a
la atencion habitual por un especialista de suefo. Antes del estudio, los médicos y enfermeras
AP recibieron capacitacion en el manejo del SAHS. A medio plazo (6 meses), el manejo en AP

no fue inferior al de la US en términos de mejora en la puntuacion de la escala Epworth. No se



encontraron diferencias entre los grupos en cuanto a la calidad de vida, otros sintomas
especificos de SAHS, la adherencia a la CPAP vy la satisfaccion general del paciente. El coste
por paciente fue un 38% menor en el brazo de AP. Sin embargo, no se evaluaron los costes

indirectos, ni la implicacién econémica a largo plazo de la estrategia ambulatoria en AP.

Sanchez-Quiroga et al. (132) también en un ensayo aleatorizado de no inferioridad en
pacientes con probabilidad de SAHS intermedia-alta, observaron que con la utilizacién en AP
de un algoritmo prescrito, los resultados fueron similares a los de los pacientes que recibieron
atencion por los especialistas en un laboratorio del suefio. La principal contribucion de este
estudio fue el uso de un algoritmo clinico en el manejo del SAHS que requirié una capacitacion
minima en AP. La relacion coste-efectividad favorecio al brazo de AP, en gran parte debido al

mayor coste de la PSG.

Finalmente, Tarraubella N et al. (133) realizaron un estudio multicéntrico (11 centros de AP
y 1 hospital) en pacientes con alta sospecha clinica de SAHS o hipertension arterial resistente.
El resultado fue similar al anterior, asi, el modelo de manejo en AP no fue inferior con respecto
al convencional, en el control de la somnolencia y otros parametros de calidad de vida a los 6

meses de tratamiento con CPAP y generd ahorros en los costes del proceso.

En el trabajo presentado en esta tesis doctoral, a diferencia de la bibliografia citada, la
poblacién estudiada fue reclutada de las consultas de AP segun un programa de aleatorizacion.
Por tanto, eran pacientes sin seleccion previa que constituyeron un buen reflejo de la poblacion
habitualmente atendida en estos centros, con alta prevalencia de comorbilidades. La falta de
seleccion previa comportd que el riesgo clinico pretest fuera menor y, por tanto, el diagnéstico
mas complejo. A pesar de ello, los resultados muestran que el acuerdo de las decisiones entre
profesionales fue bueno o muy bueno, lo que se puede atribuir a la buena coordinacién y al
programa de formacioén previo impartido, que fue breve pero sistematizado. En este sentido se
difiere de los autores que proponen que la utilizacién de un algoritmo automatico puede obviar
el entrenamiento de los profesionales de AP, puesto que la formacion es imprescindible en el

manejo de cualquier patologia.

Se evalué también el grado de concordancia entre las decisiones diagndsticas y
terapéuticas establecidas con el EMA y la decision final realizada tras el estudio gold-standard
con PR/PSG en la US. En este caso, un porcentaje no despreciable de pacientes fueron mal
clasificados, incluso en las US donde la valoracién fue realizada por un experto. De los 63
sujetos a los que se hubiera tratado con CPAP segun el gold-standard (PR/PSG), 19 (30,2%)
no habrian recibido terapia si la decision se hubiera tomado segun los resultados del EMA.
Estos sujetos se caracterizaban por una escasa somnolencia y menor carga cardiovascular (sin
obesidad, ni hipertension arterial). Ademas, presentaron un componente posicional mayor en el
EMA, con un IAH en decubito supino mas del doble del IAH global. Sin embargo, en la PR/PSG

presentaron un IAH supino y global similares. Desafortunadamente, no se dispuso de los datos



del 1AH obtenido en la PR/PSG en no supino, ni el tiempo en cada posicion. Los resultados se
podrian atribuir al dato ya conocido sobre la sobrestimacion de la gravedad en algunos
pacientes con SAHS posicional estudiados con PSG (143) o a las limitaciones obvias de las
técnicas simplificadas. En todo caso, revelan que la sefial de posicidn es una caracteristica

clave a determinar en los estudios de cribaje ambulatorio.

Si bien la concordancia en la decisién terapéutica fue buena, la sensibilidad global para
detectar a los pacientes candidatos a tratamiento con CPAP por parte de los médicos de AP
fue de tan solo un 63,1%. Parece pues justificada la utilizacion de una herramienta de criba que
ayude en la valoracién clinica y mejore la capacidad para identificar a los pacientes con SAHS
en el ambito de AP. El nuevo modelo de criba para el SAHS, desarrollado en poblaciéon no
seleccionada de AP incluye, en un primer paso, un cuestionario clinico de muy facil aplicacion
(Test PASHOS) que, de ser positivo, se complementa con la realizacion del EMA. El test
presentdé una sensibilidad elevada de 92,6% (IC95%: 83,9-96,8) y un VPN también elevado del
93,1% (IC95%: 84,8-97), identificando correctamente a los sujetos con bajo riesgo de SAHS,
un 34,5% en la muestra estudiada. Este cuestionario mostré una sensibilidad y valor predictivo
negativo similares, o ligeramente superiores, a los cuestionarios habitualmente recomendados
para la criba de SAHS en AP, como el cuestionario Berlin (61), OSA50 (65) o el STOP-Bang
(63) y claramente superiores a la escala Epworth (59,60). Aunque con elevada especificidad, la
baja sensibilidad de la escala Epworth para detectar SAHS ya ha sido descrita en la literatura
(125).

La inclusiébn en un segundo paso del ID3% obtenido con el EMA, incrementd la
especificidad y el VPP de todo el modelo, lo que podria evitar la derivacion en otro 20% de los
pacientes. Este modelo fue capaz de identificar correctamente los pacientes mas graves,
candidatos a CPAP que debian derivarse a la US, con una precision superior al 80%. Con la
aplicacion de este modelo se evitaria, en total, la derivacion a la US del 55,1% de pacientes
que presentan una alteracion leve-moderada y que podrian seguir siendo atendidos en el
ambito de AP. El modelo se calculdé segun “la intencidén de tratamiento”, es decir, en base a la
decision de tratamiento con CPAP vs. tratamiento conservador, puesto que se consideré la
pregunta clinica mas relevante ante el objetivo de seleccionar a los pacientes candidatos a ser
remitidos a la US. Dado que los criterios de tratamiento pueden variar en funcién de la
evolucion del conocimiento, se realizd también el calculo de la curva ROC tomando como
variable dependiente un IAH>30 del estudio con PR/PSG, como punto de corte para considerar
un SAHS grave. EI AUC obtenido con la variable dependiente “IAH>30" mostré valores muy
similares a los de la variable “CPAP vs. tratamiento conservador’ que fue la finalmente
empleada. Por tanto, el modelo propuesto resultd util tanto en la seleccion de pacientes con

intencion de tratar como de pacientes con SAHS grave segun IAH.

Han sido publicados previamente otros modelos de cribaje de SAHS en AP. De nuevo, en

un estudio de Chai-Coetzer et al. (65), los médicos de AP identificaron 155 pacientes con



SAHS moderado-grave utilizando una estrategia diagnéstica de dos pasos, que incluia un
cuestionario de deteccion (OSA50) y oximetria domiciliaria, no excluyentes entre si. En su
trabajo, como en otros previos realizados en poblacion seleccionada, con clinica sugestiva de
SAHS (126,127), la capacidad predictiva del modelo fue, en realidad, superior al que se
presenta en esta tesis doctoral, pero muy probablemente se deba a la realizacion del EMA a
todos los pacientes, independientemente de las variables clinicas. Al igual que en este estudio,
el parametro con el que estos autores obtuvieron mayor rentabilidad diagnéstica fue el ID3%.
Estos datos apoyan la idea de que la lectura del EMA podria ser totalmente automatizada. Sin
embargo, en el estudio que se presenta, fue precedida siempre de una rapida revision de la
existencia de artefactos y la calidad del registro que permitié su repeticiéon en caso necesario e,
incluso, descartar su validez por parte del médico de AP. En este sentido, como ya se ha
comentado, parece fundamental el breve y sistematico programa de formacién para los
referentes de AP que se llevd a cabo al inicio del estudio. La utilizacion de herramientas de
manejo semiautomaticas no puede sustituir la necesaria formacion, que es crucial en el manejo

de cualquier entidad clinica.

Se propuso el modelo de cribaje en dos etapas con la intencién de facilitar su
implementacion en la practica clinica habitual. La realizacién del EMA sin ningun filtro clinico
previo se consider6 que podria suponer una sobrecarga para AP, con el traslado del problema
de las listas de espera a este ambito. En este sentido, los modelos ya comentados de manejo
integral en AP en pacientes con elevada probabilidad clinica de SAHS,(128,129,132,133), si
bien abren nuevas e interesantes vias de gestion en esta patologia, han sido cuestionados por
la viabilidad de su implementacién, dadas las condiciones de sobrecarga con las que a menudo
ya trabaja la AP (134).

Este estudio, sin embargo, no esta exento de limitaciones. La edad de inclusién con limite
superior en 75 afos no es representativa de toda la poblacién visitada en AP. El perfil clinico
del SAHS en el anciano difiere claramente del que se presenta en los rangos intermedios de
edad (15) por lo que seria necesario validar estrategias de manejo especificas para esta
poblacién. Por otra parte, la exclusiéon de sujetos con un diagnéstico previo de insomnio podria
haber contribuido al infra-diagnostico de pacientes con SAHS y sintomas relacionadas con la
fragmentacion del suefo, un fenotipo clinico recientemente descrito y relacionado con otras
comorbilidades (hipertension arterial, diabetes y enfermedad cardiovascular) (144). Ademas, no
se utilizé unicamente la PSG convencional como gold-standard, a diferencia de otros trabajos
(66). Si bien es cierto que la PR puede infraestimar el diagnéstico del SAHS, se adapto el
modelo de trabajo a la practica clinica habitual y a las recomendaciones de las guias vigentes

que proponen el uso de la PSG solo en pacientes seleccionados (66,67).

Entre las fortalezas del estudio se incluyen su disefio multicéntrico y que la inclusién de
pacientes no se restringié a una cierta probabilidad clinica a priori de SAHS, por lo que los

resultados, con las limitaciones descritas, pueden ser aplicables a un amplio espectro



fenotipico de los pacientes. Ademas, el disefio esta estrechamente relacionado con la practica
clinica, lo que facilita que los hallazgos puedan generalizarse a diferentes sistemas de atencion

médica.

Los resultados de este estudio abren la posibilidad de implementar este modelo de cribaje
de SAHS en la practica clinica habitual. De hecho, el disefio del estudio naci6 de la creciente
preocupacion expresada por los profesionales de AP por mantener durante largo tiempo a
pacientes con sospecha de SAHS en lista de espera para ser valorados por la US
especializada. Con la implementacion del modelo propuesto, no sélo se evitarian derivaciones
innecesarias a las US, sino que los pacientes con SAHS grave podrian ser visitados con

caracter preferente, optimizando con ello la gestién de los recursos sanitarios.
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Con una formacion adecuada y herramientas de manejo sencillas (datos clinicos y un
estudio de monitorizacion ambulatoria) los profesionales de Atencién Primaria pueden
asumir un papel importante en el manejo del Sindrome de Apnea-Hipopnea del Suefio.
En coordinacion con las Unidades de Suefio, pueden seleccionar a los pacientes que
deben ser derivados a atencion especializada para iniciar un tratamiento especifico,
obviando la derivacion innecesaria de un porcentaje elevado de pacientes con un

trastorno leve-moderado.

El modelo de criba PASHOS en dos etapas aplicado en Atencion Primaria, que incluye
un breve cuestionario clinico y, segun resultados, un estudio de monitorizacion
ambulatoria, puede suponer un cambio relevante en el manejo asistencial del Sindrome
de Apnea-Hipopnea del Suefo. Por su sencillez, es de facil implementacién en la

practica clinica y exportable a entornos sanitarios diversos.

El modelo de trabajo propuesto no traslada todo el proceso asistencial a la Atencion
Primaria y favorece el trabajo coordinado y la flexibilidad necesaria para adaptarlo a los

nuevos retos y perspectivas en el manejo del Sindrome de Apnea-Hipopnea del Suefio.
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Es imprescindible un cambio en el modelo actual de atencion del SAHS que permita
integrar su manejo en una red asistencial amplia en la que los profesionales de AP tengan un
papel destacado en la deteccidén de la entidad, la toma de decisiones terapéuticas y el
seguimiento de los pacientes. De hecho, se trata de implementar en el SAHS un modo de
trabajo ya muy consolidado en otras patologias crénicas de elevada prevalencia en la

comunidad.

Para el desarrollo y validacién del modelo de trabajo que se propone en esta tesis, se ha
contado con la participacion de cuatro US y seis equipos de AP que, si bien tienen diferencias
en su estructura administrativa y de gestion, corresponden a una misma area sanitaria de la
ciudad de Barcelona. Sin duda, seria interesante comprobar la validez externa de este modelo
y la reproducibilidad de los resultados estudiando una poblacion mas extensa de diferentes
areas sanitarias y territoriales con otra posible idiosincrasia. Asimismo, seria conveniente
ampliar el margen de edad de los pacientes incluidos para analizar la validez del modelo en

poblacién de edad avanzada, mas representativa de la poblacion atendida en AP.

El trabajo coordinado en red, sin duda, ha de comportar un descenso en las listas de
espera de las US, mejorar el acceso a los servicios de suefio y permitir priorizar el inicio del
tratamiento en los pacientes mas graves; y hacerlo, ademas, de manera coste-efectiva. En este
sentido, es fundamental llevar a cabo un analisis de coste-efectividad que tenga en cuenta no
solo los costes directos e indirectos del proceso y los resultados a medio plazo, sino también
los costes a largo plazo en términos econdmicos y de salud derivados de los falsos negativos y

positivos del nuevo modelo asistencial.

Por ultimo, se deberia incorporar en la red asistencial a las empresas suministradoras de
terapias respiratorias domiciliarias que disponen de personal cualificado. En la actualidad,
estan en funcionamiento diferentes iniciativas de colaboracion entre las US y estas empresas
que trabajan tanto en el diagnostico, como en el inicio y seguimiento del tratamiento. Seria
interesante disenar y validar el marco de colaboracion de las empresas de terapias

respiratorias con los equipos de AP.
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Anexos

10.1. Escala de somnolencia de Epworth — versién en castellano (60)

Escala de somnolencia de Epworth

Introduccion

Este cuestionario se refiere a la probabilidad de
gue usted dé una cabezada, se adormile o se
quede dormido en situaciones de su vida
cotidiana reciente. Indique si es probable que dé
una cabezada, se adormile o se quede dormido
(no nos referimos a sentirse sélo cansado) en las
siguientes situaciones. Aungue no haya hecho
algunas de estas cosas Uitimamente, intente
imaginar lo que le pasaria.

Por favor sefale con una cruz (X) la casilla que
mejor corresponda a cada situacion.

Preguntas

1. Sentado leyendo

2. Viendo la felevision )

3. Sentado inactivo en un lugar publico (p. g]., en
un teatro, un acto publico o una reunion)

4. Como pasajero en un coche una hora seguida

5. Descansando echado por la tarde cuando las
circunstancias o permiten

6. Sentado charlando con alguien

7. Sentado tranquilamente después de una
comida sin aicohol

8. En un coche al pararse unos minutos en el

tréfico

Opciones de respuesta

{O) Nunca se adormilaria

(1) Pocas posibilidades de que se adormilase
(2) Es posible que se adormilase

(3) Grandes posibilidades de que se adormilase
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10.2. Cuestionario de Berlin (61)

1. ¢ Su peso ha cambiado en los ultimos 5 afios?
a. Aumentado

b. Disminuido

c. No ha cambiado

Categoria 1

2. ¢ Usted ronca?
a. Si b. No c. No sabe

Si usted ronca

3. ¢, Su ronquido es?:

a. Ligeramente mas fuerte que respirar

b. Tan fuerte como al hablar

c. Mas fuerte que al hablar

d. Muy fuerte- se puede escuchar en habitaciones adyacentes

. ¢,.Con qué frecuencia ronca?
. Todas las noches

. 3-4 veces por semana

. 1-2 veces por semana

. 1-2 veces por mes

. Nunca o casi nunca

O QO O T QO »

()]

. ¢ Alguna vez su ronquido ha molestado a otras personas?
. Si b. No c. No sabe

V)

6. ¢ Ha notado alguien que usted deja de respirar cuando duerme?
a. Casi todas las noches

b. 3-4 veces por semana

c. 1-2 veces por semana

d. 1-2 veces por mes

e. Nunca o casi nunca

Categoria 2

. ¢,.Se siente cansado o fatigado al levantarse por la mafana después de dormir?
. Casi todos los dias

. 3-4 veces por semana

. 1-2 veces por semana

. 1-2 veces por mes

. Nunca o casi nunca

O O O T O N



. ¢,Se siente cansado o fatigado durante el dia?
. Casi todas los dias

. 3-4 veces por semana

. 1-2 veces por semana

. 1-2 veces por mes

. Nunca o casi nunca

O O O T QO 00

9. ¢Alguna vez se ha sentido somnoliento o se ha quedado dormido mientras
conducia?
a. Si b. No c. No sabe

Si la respuesta anterior es afirmativa:

9b. 4 Con qué frecuencia ocurre esto?
a. Casi todos los dias

b. 3-4 veces por semana

c. 1-2 veces por semana

d. 1-2 veces por mes

e. Nunca o casi nunca

Categoria 3

10. ¢ Usted tiene la presion alta?
a.Si b. No c. No sabe

IMC = Kg/m?

Categoria 1, preguntas 2-6 [J Alto Riesgo: 2 0 més respuestas positivas para las alternativas resaltadas en gris
Categoria 2, preguntas 7-3 [J Alto Riesgo: 2 0 més respuestas positivas para las alternativas resaltadas en gris
Categoria 3, pregunta 10 [J Alto Riesgo: Un Sly/o IMC > 30

Resultado Final: 2 0 més categorias seleccionadas indican alta probabilidad de apnea del sueno



10.3. Cuestionario STOP-Bang (62,64)

El cuestionario se compone de 4 preguntas y 4 exdmenes exploratorios que en inglés
forman el acronimo STOP-Bang:

S — noring. Ronca tan alto que incluso se oye desde otra habitacion SI / NO

T —ired. A menudo se encuentra cansado o somnoliento durante el dia SI/NO

O - bserved. jHa observado alguien que usted haga pausas al respirar mientras duerme?
SI/NO

P — ressure. jHa estado o esta en tratamiento por hipertension arterial? Sl / NO

B — MI. IMC >35 kg/m2 SI/NO

A — GE. Edat > 50 anys SI/NO

N —eck. Circunferencia cuello>40 cms S|/ NO

G — ender. Género masculino SI/NO

Valoracion STOP-Bang:
- Alto riesgo de SAHS: = 3 preguntas positivas. = 6 por mayor especificidad.

- Bajo riesgo de SAHS: <3 preguntas positivas



10.4. Cuestionario OSA50 (65)

If yes. SCORE
Obesity: Waist circumference* - Males >102cm or Females >88cm 3
Snoring: Has your snoring ever bothered other people? 3
Apneas: Has anyone noticed that you stop breathing during your sleep? 2
50: Are you aged 50 years or over? 2
TOTAL SCORE: ... /10 points

* Waist circumference to be measured at the level of the umbilicus.



10.5. Cuestionario de sintomas (135)

SINTOMAS RELACIONADOS CON EL SAHS

Responda a las siguientes preguntas, utilizando una unica respuesta:
(nunca = 1, raramente = 2, a veces = 3, frecuentemente = 4)
Maxima puntuacion: 32 puntos. Minima puntuacion: 8 puntos

1.

¢ Ronca Vd. Mientras duerme o le han dicho que lo hace?
nunca =1 raramente = 2 aveces=3 frecuentemente = 4

¢ Se despierta Vd. con sensacion de ahogo por la noche?
nunca =1 raramente = 2 aveces=3 frecuentemente = 4

¢Le han dicho que “para” Vd. De respirar mientras duerme?
nunca = 1 raramente = 2 aveces=3 frecuentemente = 4

¢Cuantas veces se levanta a orinar por la noche?
nunca =1 raramente = 2 aveces=3 frecuentemente = 4

itiene Vd. Dolor de cabeza cuando se levanta por la manana?
nunca = 1 raramente = 2 aveces =3 frecuentemente = 4

¢Por las mananas al levantarse tiene Vd. sensacion de no haber descansado?
nunca = 1 raramente = 2 aveces =3 frecuentemente = 4

¢Le cuesta a Vd. mucho despertarse por la mafana y tiene la sensacion por un rato
de estar embotado?
nunca = 1 raramente = 2 aveces=3 frecuentemente = 4

¢Ha perdido Vd. Memoria o capacidad de concentracion?
nunca = 1 raramente = 2 aveces =3 frecuentemente = 4



Anexos

10.6. Escala de somnolencia ASDA-ATS (136)

ESCALA DE SOMNOLENCIA ASDA-ATS

Gradua la somnolencia en tres fases en funcién de la severidad, mediante criterios

clinicos. Se diferencian 4 grados:

1. No somnolencia.

2. Somnolencia Leve. Definida por episodios de somnolencia infrecuentes, que
ocurren cuando se requiere escasa atencion en la tarea desarrollada, como es:
descansando en una habitacion, viendo TV, leyendo, viajando como pasajero...
estos sintomas producen una disfuncién social y ocupacional leve.

3. Somnolencia Moderada. Se caracteriza por episodios de suefio que ocurren con
regularidad durante actividades que requieren algun grado de atencion. Algunos
ejemplos son: asistir a conciertos, cines, teatro o reuniones en grupo similares,
trabajar con maquinaria o conducir automdviles, y vigilar nifios. A menudo el
individuo altera su comportamiento o toma otra serie de medidas (aumentar la
ingestiéon de cafeina, echar la siesta, se impone a si mismo limitar la conduccién,
evita asistir a conciertos, teatro...) para reducir el impacto de dicha somnolencia en
la funcién social o laboral.

4. Somnolencia Grave. Describe episodios de suefio que se presentan diariamente
y durante las actividades que requieren el mantenimiento de la atencién. Algunos
ejemplos son: comer, mantener una conversacion personal directa, caminar y
realizar actividades fisicas o conducir un automévil. La somnolencia grave produce
un deterioro marcado de la funcién social o laboral. Asi pues, la somnolencia
afecta de manera significativa al comportamiento y produce un perjuicio social. Se

considera que dichos individuos tienen somnolencia patolégica
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The purpose of this study is to develop and validate a work model in the primary health-care setting for identifying patients with
obstructive sleep apnea—hypopnea syndrome (OSAHS) based on clinical variables and an ambulatory sleep monitoring study. After
screening, patients with mild-moderate OSAHS could be managed by primary care physicians, whereas those identified with severe
OSAHS would be referred to specialists from sleep units for starting specific treatment. The proposed model does not move the
entire health-care process to a generally overburdened primary care level and favors the coordinated work and the necessary
flexibility to adapt the model to challenges and perspectives of OSAHS.

npj Primary Care Respiratory Medicine (2019)29:39; https://doi.org/10.1038/541533-019-0151-9

INTRODUCTION

Obstructive sleep apnea-hypopnea syndrome (OSAHS) is a
common breathing disorder in the general population,’ with
major clinical and socioeconomic consequences.” OSAHS is
characterized by repetitive episodes of upper airway collapse
during sleep, resulting in cyclic decreases of arterial oxygen
saturation and transient cortical arousals, leading to non-
restorative sleep. Daytime sleepiness is a cardinal symptom of
OSAHS and if left untreated, it leads to cognitive dysfunction,
decrements in health-related quality of life, impaired work
performance, and increased risk for accidents in the workplace
and traffic accidents.>* Also, repetitive episodes of hypoxia and
enhanced sympathetic activity trigger pathogenic pathways
related to an increased risk for cardiovascular and metabolic
morbidity’® and mortality.”'°

Nasal continuous positive airway pressure (CPAP) during sleep is
the leading therapy for OSAHS."" CPAP is highly effective in
controlling obstructive respiratory events, improvement of symp-
toms and quality of life of patients affected with OSHAS,'> and
significant reduction of blood pressure’™'* and insulin resis-
tance.'”” Treatment with CPAP has been associated with a
decrease of all-cause and cardiovascular mortality.’

It has been estimated that the total cost of OSAHS would be
higher than that of other chronic diseases such as asthma and
chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and similar to
diabetes-related expenses.'® A high percentage of OSAHS-related
costs are derived from societal consequences, including decreased
work productivity and the burden of road traffic accidents.'”

OSAHS is clearly underdiagnosed, which is largely attributed to
oversaturation of sleep units where management of the disease
has been focused so far and where there are long lists of patients
waiting for diagnosis and treatment.'® Currently, there is
consensus that a disease with such relevant impact on the
individual's health should involve all levels of care, with primary

care taking a more active role in the diagnosis and even
management of OSAHS.'®?° Different models of integral manage-
ment of patients with high clinical probability of OSAHS in the
primary care setting have been proposed, with non-inferior mid-
term results to those reported in sleep units.?’™>* However,
although these results open new perspectives in management of
OSAHS, the feasibility of the implementation of these models in
clinical practice has been questioned. Among other limitations, it
has been argued that primary care physicians have to assume a
central role in the care of patients with OSAHS, which simplifies
excessively the management of patients with an increasingly
complex disease.”®

AIMS

The PASHOS project (PASHOS is the Spanish acronym of
Advanced Platform for Sleep Apnea Syndrome Assessment) is
conceived with a different approach to the problem, that is, the
implementation of a comprehensive inter-level coordinated
program between primary care and specialist sleep centers for
patients with OSAHS. Advantages of the program include screen-
ing and tentatively management of OSAHS in the primary care
setting and prioritization of primary care referrals to specialized
care for starting CPAP treatment. The main objective is to develop
a simplified two-stage model for the management of patients with
OSAHS in the primary care setting based on a screening
questionnaire followed by an ambulatory sleep monitoring study
at home, and based on that information, a decision to refer to a
sleep unit or to manage them in the same primary care setting.
The secondary objectives are as follows: (1) to assess the validity of
management decisions made by primary care physicians (indica-
tion of CPAP versus no indication of CPAP), based on results of
clinical evaluation and ambulatory sleep study as compared to
therapeutic decisions made by specialists at the sleep unit; and (2)

"Sleep Unit, Department of Respiratory Diseases, Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, Universitat Autbnoma de Barcelona, Barcelona, Spain. *Centro de Investigacion Biomédica
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to analyze the cost-effectiveness of the coordinated strategy
versus the strategy that includes assessment of OSAHS solely in
the sleep unit.

DISCUSSION

This prospective and multicenter study protocol aims to validate a
coordinating work model between primary care and the sleep unit
for the management of OSAHS. The model includes training of
reference health-care professionals from primary care and
validation of simple screening tools that allow the family physician
to select the patients who can be managed in the primary care
setting (mild-moderate OSAHS) from those who have to be
referred to sleep units to start specific treatment. The study differs
from other interesting recent clinical trials?** in that it may be
applicable to the entire phenotypic spectrum of patients, because
inclusion is not restricted to a certain “a priori” clinical probability
of OSAHS, which accounts for only 30% of the total OSAHS
population.?®?” On the other hand, the model does not move the
entire health-care process to a generally overburdened primary
care level and favors the coordinated work and the necessary
flexibility to adapt the model to challenges and perspectives of
OSAHS. %%

The exclusion of patients with moderate-to-severe COPD
deserves a comment. Patients with overlap syndrome (COPD/
OSAHS) present differential clinical characteristics than OSAHS
patients without COPD. In these patients, screening question-
naires (e.g., Epworth sleepiness scale, STOP-Bang sleep ques-
tionnaire) or other clinical parameters are not well predictors of
OSAHS, and it has been suggested that specific tools are necessary
to evaluate the risk of OSAHS in this population.>® Moreover, poor
sleep quality in patients with moderate-to-severe COPD may affect
the diagnostic reliability of the simplified ambulatory sleep study.
They also may present nocturnal hypoxemia due to multiple
mechanisms, besides upper airway occlusion characteristic of
OSAHS, such as ventilation/perfusion alterations or hypoventila-
tion. It is therefore a complex sleep respiratory disorder that
should be preferably studied with a full polysomnography.®'

Limitations of the study include the upper age range of 75 years
as an inclusion criterion, so that it would be necessary to validate
the model in older age groups. Polysomnography was not used as
the standard diagnostic test for the diagnosis of OSA in adult
patients. Although respiratory polygraphy can underestimate the
diagnosis of OSA, we adapt our model to common available
resources in routine clinical practice and to recommendations of
guidelines suggesting the use of respiratory polygraphy only in
selected patients.*

In summary, we believe that results of this project could
represent a relevant change in the different levels of care for the
management of patients with OSAHS, probably applicable to
different health-care systems.

METHODS

Design and participants

This is a prospective multicenter study that includes the participation of
sleep units from three tertiary care teaching hospitals in the urban area of
Barcelona (Spain), a sleep unit of a secondary care hospital (with capacity
to perform respiratory polygraphy studies and refer to a tertiary center if
polysomnography is needed), and six primary care teams of the reference
area of the four hospitals. The inclusion and exclusion criteria are shown in
Table 1.

This research has been already approved by the Clinical Research Ethics
Committee of the 10 participating centers. Written informed consent will
be obtained from all patients. The study has been registered at
ClinicalTrials.gov (identifier NCT02591979).
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Training protocol

Prior to the beginning of the study, the following training program was
carried out:

Training of two reference professionals, one primary care physician, and
a nurse for each of the primary health-care centers participating in
the study.

Theoretical training (4 h) including updated information of definition
and epidemiology of OSAHS, clinical presentation and management of
specific questionnaires, clinical impact of the disease, diagnosis of
OSAHS, treatment and prevention, and aspects related to the care of
patients in the framework of the local health-care system.

Practical training for nursing (3 days, 6 h/day) including management of
home diagnostic equipment and interpretation of data, as well as basic
training in more complex sleep studies.

Training for primary care physicians (3 days, 6h/day) including
indication and interpretation of the different diagnostic sleep studies
and clinical management of the patient with OSAHS in the primary care
setting.

At the end of the training period, all doctors (primary care physicians
and sleep specialists) analyzed 10 simulated cases of OSAHS with different
levels of severity and registers with technical errors. The degree of
agreement between each participating center (6 primary health-care
centers, 4 sleep units) and the coordinating sleep unit that selected the
simulation cases is shown in Table 2. The degree of agreement ranges from
moderate (Cohen’s kappa coefficient [K] 0.47) to perfect agreement (k=
1.0). Concordance was higher in examples of extreme cases (OSAHS clearly
present or clearly absent), whereas there was a greater variability in
decision-making for cases with suspicion of mild-to-moderate OSAHS.
Finally, therapeutic decisions simulation cases were reviewed in a
subsequent joint meeting of all study participants.

Study variables and data collection

The following variables will be collected: anthropometric (weight, height,
body mass index) and sociodemographic (age, sex) data; history of
cardiovascular diseases and cardiovascular risk factors; other comorbidities,
including cerebrovascular, metabolic, neurologic, respiratory, and psychia-
tric diseases; and pharmacological treatment. Clinical history directed to
assessment of sleep breathing disorders, including a specific clinical
questionnaire of suggestive symptoms of OSAHS, the Berlin question-
naire,®> the STOP-Bang sleep apnea questionnaire®* and daytime
sleepiness using the Epworth sleepiness scale.>> Other studies include
forced spirometry®® and conventional polysomnography/respiratory poly-
graphy®”*® recording the following data: apnea-hypopnea index (AHI),
obstructive apnea index (episodes/h), hypopnea index (episodes/h),
central apnea index (episodes/h), mixed apnea index (episodes/h), mean
peripheral oxygen saturation (SpO,), time spent at SaO, < 90% (CT90), falls
in SpO, = 3% (oxygen desaturation index [ODI]-3%) and = 4% (ODI-4%) per
hour of recording, and time spent in the supine position.

The ambulatory monitoring sleep study will be carried out at the
patient’s home using a Bitmed Sleep&Go polygraph (Sibelmed, Barcelona,
Spain). The reference primary care nurse will be in charge of the analysis of
sleep quality, discarding the periods of deficient signal but will not analyze
all the events manually. The minimal valid recording time is defined as 5 h.
Polygraphy may be repeated if a poor signal acquisition is detected or the
patient reports poor sleep quality on the night of the study. The following
variables will be recorded: mean SpO,, ODI-3%, ODI-4%, AHI (cut-off points
5-15 for mild OSAHS, >15-<30 for moderate OSAHS, and >30 for severe
OSAHS), and percentage of time in supine position.

A file transfer protocol (FTP) has been developed for transmitting sleep
recorded data from primary care centers to the corresponding reference
sleep units. The FileZilla® software (version 3.3.0.1 - GNU General Public
License, version 2, June 1991, Free Software Foundation Inc.) is the server
that supports FTP. The program has been installed in each participating
center. A username and password was created for each research team,
giving access to its folder only. Primary care teams can only upload files to
their folders, whereas physicians from the sleep units can only download
files from primary care centers of their reference area. The coordinating
center has full access to folders of all participating centers in order to
review and solve any possible incidents that may happen. All patients’ data
will be anonymized.
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Table 1. Inclusion/exclusion criteria

Inclusion criteria

Exclusion criteria

* Men and women

» Age 218 and <75 years

necessary sample size

« Patients visited at the participating primary care centers for any reason will be
consecutively included according to a randomization schedule to reach the

« Cognitive impairment or psychosocial inability to perform
the ambulatory sleep study

+ Unstable or acute cardiovascular or cerebrovascular disease
« Chronic insomnia (<5 h of sleep/day)
« Previous diagnosis of OSAHS

* Relevant respiratory comorbidity that may interfere with
arterial blood saturation measurements

* Moderate-to-severe COPD (FEV,/FVC < 0.7%, FEV; < 50%
predicted)

« History of neuromuscular disease
« Patient’s refusal to participate in the study

vital capacity

OSAHS obstructive sleep apnea hypopnea syndrome, COPD chronic obstructive pulmonary disease, FEV; forced expiratory volume in one second, FVC forced

Table 2. Agreement between each participating center and the coordinating center

Participating center Cohen's kappa (k) Asymptotic standard error® Approx. T° Approx. Sig.
Sleep unit #2 0.571 0.182 3.086 0.002
Sleep unit #3 1.0 0.0 5.331 0.000
Sleep unit #4 0.865 0.128 4.749 0.000
Primary care center #1 0.474 0.182 2.868 0.004
Primary care center #2 0.595 0.173 3.505 0.000
Primary care center #3 0.571 0.173 3.203 0.001
Primary care center #4 0.861 0.127 4.642 0.000
Primary care center #5 0.595 0.173 3.505 0.000
Primary care center #6 0.459 0.185 2.642 0.008

Coordinating center: sleep unit #1
“Not assuming the null hypothesis
PUsing the asymptomatic standard error assuming the null hypothesis

Model design and validation protocols

In all patients who fulfilled the inclusion criteria (Table 1), data on
anthropometric variables, clinical variables, and specific study question-
naires (Berlin questionnaire, STOP-Bang sleep apnea questionnaire, and
Epworth sleepiness scale) will be collected at the primary care setting.
Patients with a high probability of OSAHS according to results of the Berlin
questionnaire and 1 out of 3 patients with a low probability of OSAHS will
undergo the ambulatory monitoring sleep study and will be referred to the
sleep unit for completion of OSAHS evaluation. The selection of 1 out of 3
patients with low probability of OSAHS is established in order to balance
the study sample and tries to achieve a similar final proportion of patients
with high and low probability of OSAHS, taking into account that the
expected OSAHS population is approximately 30%.

On the basis of clinical data and results of ambulatory sleep study, the
primary care physician will take a clinical decision according to the
following four diagnostic-therapeutic scenarios: (a) low suspicion of
OSAHS and no need of treatment; (b) mild/moderate suspicion of OSAHS
and conservative treatment; (c) suspicion of OSAHS and candidate for
CPAP treatment; and (d) indeterminate in the presence of low quality of
ambulatory sleep study recording or discrepancy between clinical data and
results of ambulatory sleep study.

All patients undergoing home sleep monitoring independently of the high
or low initial clinical probability of OSAHS will be referred to the sleep unit,
where specialists, in a blinded fashion regarding primary care results and with
all documentation available, will take a further diagnostic-therapeutic
decision according to the same four possible scenarios defined in primary
care. Finally, all patients referred to the sleep unit will undergo a complete
respiratory polygraphy or conventional polysomnography at the sleep unit to
establish a definite diagnosis and therapeutic indication. This approach will

Published in partnership with Primary Care Respiratory Society UK

allow analyzing the diagnostic and therapeutic concordance between primary
care and specialized care, using the same basic tools (clinical findings and
ambulatory sleep monitoring) and with the final results of the gold standard
examination. The two stages of the model are shown in Figs 1 and 2.

Sample size calculation

The sample size has been calculated considering a minimal prevalence of
OSAHS of 25% in the population attended in the primary care setting.
Assuming a loss of 15% at follow-up, an alpha error of 5%, and a 90%
statistical power, a total sample of 198 patients would be required for 90%
sensitivity in the validation sample (99 patients in each arm with low/high
probability of OSAHS). However, the number of valid initial questionnaires
should be much higher, given that all patients with a priori high probability
of OSAHS and 1:3 of those with low probability will be included. In this
way, it is intended to adjust the performance of sleep studies and the
balance between OSAHS subjects/non-OSAHS subjects. Therefore, a
minimum number of 396 valid questionnaires are planned.

Statistical analysis

Categorical variables will be expressed as frequencies and percentages and
quantitative variables as mean and standard deviation (SD), median and
interquartile range (25th-75th percentile), and 95% confidence interval
(CI). Bivariate analysis will include chi-square (Xz) test or Fisher's exact
probability test for categorical data and Student’s t test or Mann-Whitney
U test for continuous data according to the conditions of application. The
degree of agreement between the participating centers regarding ten
simulated cases has been analyzed with the Cohen’s kappa correlation
coefficient (Table 2). The clinical prediction model will be based on logistic
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Fig. 1
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Fig. 2 Steps involving validation of the model in specialized care (sleep units)

regression analysis. All variables statistically significant in the bivariate
analysis and those considered to be clinically relevant will be included in
the logistic regression model. Hosmer-Lemeshow goodness-of-fit test and
the area under the receiver operating characteristics curve will be used to
validate the model. Statistical significance is set a P < 0.05 (two tailed). Cost
analysis will be performed from the Spanish Health System perspective
using a bottom-up costing approach. Direct costs of tests (ambulatory
sleep monitoring study, polygraphy, polysomnography), personnel,
amortization of equipments, transfer of patients, and number of visits will
be considered. For the cost-effectiveness analysis, false positive and false
positive cases of the coordinated strategy versus conventional manage-
ment will be considered. A Markov model will be constructed following the
methodology proposed by Pietzsch et al.> in which, with a time horizon of
10 years, the effect of treatment of OSAHS will be considered according to
data collected from the literature on health-related quality of life,
cardiovascular comorbidity, and risk of traffic accidentability.
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10.11. Aportaciones a congresos

Anexos

10.11.1. Comunicacion: Prevalencia de sintomas sugestivos de Sindrome de

Apnea Hipopnea Obstructiva del Suefo (SAHS) en Atencion Primaria

P. Pefacoba, M.A. Llauger, R.M. Miralda, L. Dominguez,

A.M. Fortuna, A.M. Pedro

Pijoan, P. Valverde, J.I. Aoiz, J. Bayd, N. Argemi, C. Medrano, J. Juvanteny, M. Reverte, X.
Flor, M.A. Santos, M.M. Fraga, C. Santiveri, G. Sampol, N. Grau, V. Plaza, M. Mayos.
Prevalencia de sintomas sugestivos de Sindrome de Apnea Hipopnea Obstructiva del Suefio
(SAHS) en Atencién Primaria. Arch Bronconeumol. 2016;52 Supl C1:323-87;358.

49° Congreso Nacional de Neumologia SEPAR, celebrado en Granada del 10 al 13 de

junio de 2016. Presentacion como poster-exposicion:

PREVALENCIA DE SINTOMAS SUGESTIVOS DE SINDROME
DE APNEA-HIPOPNEA OBSTRUCTIVA DEL SUENO (SAHS)
EN ATENCION PRIMARIA

P. Peilacoba’, M.A. Llauger?, R.M. Miralda’, L. Dominguez?,

A.M. Fortuna', A.M. Pedro Pijoan’, P. Valverde?, ].I. Aoiz®, . Bay6®,
N. Argem{i’, C. Medrano’, J. Juvanteny®, M. Reverté?, X. Flor'°,
M.A. Santos", M.M. Fraga", C. Santiveri'?, G. Sampol', N. Grau™,
V.Plaza' y M. Mayos'

'Neumologia. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. ?Médico de Familia.
EAP Encants. *Enfermeria. EAP Encants. “Médico de Familia. ABS Gaudi
(CSI). *Enfermeria. ABS Gaudi. *Médico de Familia. EAP El Clot.
’Enfermeria. EAP El Clot. *Médico de Familia. CAP Trinitat Vella.
Enfermeria. CAP Trinitat Vella. ""Médico de Familia. CAP Chafarinas.
!'Enfermeria. CAP Chafarinas. '?Neumologia. Hospital Dos de Mayo.
“Neumologia. Hospital Vall d’Hebron. “Neumologia. Hospital del Mar.

Introduccion: Se ha descrito una elevada prevalencia de sintomas
sugestivos de SAHS en pacientes que consultan en atencién primaria
(AP), atribuido a una mayor edad y comorbilidad (Kushida et al. Sleep
Breath. 2000;4:11-5). El proyecto PASHOS (Plataforma Avanzada para
el diagnéstico del sindrome de apnea hipopnea del suefio) es un es-
tudio multicéntrico que tiene como objetivo validar un modelo de
criba del SAHS en el ambito de la AP. Presentamos los datos prelimi-
nares sobre prevalencia de sintomas y probabilidad clinica de padecer
un SAHS, en una muestra aleatoria de pacientes que acuden a la con-
sulta de primaria.

Material y métodos: Se ofrecié la participacion a 146 pacientes de los
que finalmente aceptaron 133. Se trata de pacientes seleccionados
seglin un programa de aleatorizacion, de entre 18 y 75 aiios, que acu-
den a las consultes de AP de 6 centros sanitarios del area urbana de
Barcelona. Se recogen datos antropométricos, comorbilidad, cuestio-
nario de sintomas especificos de SAHS, somnolencia y cuestionario de
Berlin (Netzer et al. Chest. 2003;124:1406-14).

Resultados: 133 pacientes reclutados (45% hombres; 53% mujeres),
con edad media: 55 * 14 ainos. Su IMC fue de: 28 + 5 kg/m?y su peri-
metro de cintura: 95 + 13 cm. Un 30% de los pacientes presenté un

riesgo elevado de SAHS segtin el cuestionario de Berlin (s 2 categorias,
de las tres posibles). El 43,6% puntu6 positivo en la 1° categoria (ron-
quido intenso), el 19,5% lo hizo en la 2* categoria (cansancio o somno-
lencia diurna) y el 48% en la 3* categoria. No se observaron diferencias
significativas entre pacientes de alto y bajo riesgo de SAHS segtin Ber-
lin, en edad, sexo, pausas objetivadas, ni comorbilidad, con excepcion
de la obesidad y la HTA. Ademas, también se objetivé diferencia sig-
nificativa en la puntuacion del test de Epworth (tabla).

Pacientes bajo Pacientes alto p

riesgo riesgo
Sexo (H:M) 44:49 18:22 0,807
Edad (afos) 5397 £13,83 5741 £11,17 0211
Tabaquismo activo (%) 14 (15,1) 10(2,5) 0914
Enolismo activo (%) 37 (39.8) 14 (35) 0,612
IMC > 30 kg/m? (%) 15(16,1) 27 (67.5) 0,000*
HTA (%) 22(237) 18 (45) 0,014*
DM (%) 9(9.7) 8(20) 0,103
Dislipemia (%) 26(28) 18 (45) 0,068
Hipotiroidismo (%) 5(5.4) 2(5) 0,954
Ansiedad (%) 20(21,5) 11 (27,5) 0,409
Depresion (%) 8(8.6) 7(17.5) 0138
Arritmia (%) 3(3.2) 1(2,5) 0823
Cardiopatia estructural (%) 2(2,2) 0(0) 0,352
Ictus (%) 1(1,1) 0(0) 0,512
Arteriopatia periférica (%) 3(3.2) 1(25) 0833
Epworth (%) 6,14+45 9,1 15,61 0,005*
Apneas objetivadas (a veces, 12(12,9) 14 (35) 1,000

frecuentemente) (%)

*Estadisticamente significativo.

Conclusiones: Se confirma la elevada prevalencia de sintomas suges-
tivos de SAHS en los pacientes atendidos en Atencién Primaria. En los
resultados preliminares, ni la edad, el sexo, ni la mayoria de comorbi-
lidades son discriminativos, lo que confirma la necesidad de disponer
de herramientas validadas con mayor capacidad de criba en esta po-
blacién.

Beca SEPAR: C6digo: 122/2013. Concesion: Aiio 2013. Beca SOCAP: Ayu-
das a los mejores proyectos neumolégicos. Tema Libre. Convocatoria
2013-2014. Ayuda Proyecto de Investigacion FIS: Codigo: P114/01985.
Concesion: Ao 2014.
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10.11.2. Comunicacion: Atencién en red asistencial en el SAHS: concordancia de

la decision diagndstica y terapéutica entre atenciéon primaria y la unidad de suefio

P. Peihacoba, M.A. Llauger, R.M. Miralda, L. Dominguez,

A.M. Fortuna, A.M. Pedro

Pijoan, P. Valverde, J.I. Aoiz, J. Bayd, N. Argemi, C. Medrano, J. Juvanteny, M. Reverté, X.
Flor, M.A. Santos, M.M. Fraga, C. Santiveri, G. Sampol, N. Grau, V. Plaza, M. Mayos. Atencién

en red asistencial en el SAHS: concordancia de la decisién diagndstica y terapéutica entre

atencién primaria y la unidad de suefio. Arch Bronconeumol. 2017;53 Supl Congr:326-86;338.

50° Congreso Nacional de Neumologia SEPAR, celebrado en Madrid del 2 al 5 de junio de

2017. Presentacién como pdster-exposicion:

ATENCION EN RED ASISTENCIAL EN EL SINDROME DE APNEA-
HIPOPNEA DEL SUENO (SAHS): CONCORDANCIA ENTRE LA
DECISION DIAGNOSTICA Y TERAPEUTICA EN ATENCION PRIMARIA
Y EN LA UNIDAD DE SUENO

P. Pefiacoba Toribio!, M.A. Llauger Rossell62, R.M. Miralda Galan’,

L. Dominguez Olivera?, A.M. Fortuna Gutiérrez3, A.M. Pedro Pijoan*,
P. Valverde Trillo?, ].I. Aoiz Linares®, J. Bayé Llibre?,

N. Argemi Saburit®, C. Medrano Medrano®, M. Puig Garcia®,

J. Juvanteny Gorgals®, M. Reverté Simé®, X. Flor Escriche’,

M.A. Santos Santos’, M.M. Fraga Martinez’, C. Santiveri Gilabert®,

G. Sampol Rubio?, P. Lloberes Canadell®, N. Grau Sanmarti',

V. Plaza Moral' y M. Mayos Pérez*

"Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, Barcelona, Espafia. ’EAP Encants,
Barcelona, Espafia. *Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. CibeRes,
CB06/06, Barcelona, Espaiia. “EAP Gaudi (CSI), Barcelona, Espaiia. >(EAP
El Clot, Barcelona, Espafia. SEAP Via Barcino, Barcelona, Espafia. "EAP
Chafarinas, Barcelona, Espafia. $Hospital Dos de Mayo, Barcelona,
Espafia. °*Hospital Vall d’Hebron, Barcelona, Espafia. °Hospital del Mar,
Barcelona, Espafia.

Introduccion: La elevada prevalencia del SAHS hace inabordable su
manejo exclusivo en las Unidades de Suefio (US). Por este motivo es
necesaria su gestion en red, mediante la integracién de los diferentes
niveles asistenciales incluyendo Atencién Primaria (AP). El “Proyecto
PASHOS” (Plataforma Avanzada para el diagndstico del SAHS) es un
estudio multicéntrico con el objetivo de validar un modelo de criba
del SAHS en el ambito de AP. Presentamos datos preliminares sobre la
concordancia de la decisién diagnéstica y terapéutica establecida por
el Médico de AP (MAP) y la US, basada en datos clinicos y los resulta-
dos de una Poligrafia Respiratoria ambulatoria de criba (PRC).

Material y métodos: Se realizé una PRC (Screen&Go, Sibelmed, Bar-
celona) a una muestra de 102 pacientes aleatorizados, de entre 18 y
75 afios, que acudieron a consulta de AP de 6 centros sanitarios del
drea urbana de Barcelona. Cada centro contaba con una enfermera y
un MAP previamente formados en sus US de referencia. Tras valorar
la probabilidad clinica de SAHS y los resultados de la PRC, cada MAP
emitié un diagnéstico y una decision terapéutica: Baja sospecha de
SAHS-No medidas terapéuticas, Sospecha SAHS leve/moderado-me-
didas higiénico-dietéticas y alta sospecha de SAHS-candidato a CPAP.
En una segunda fase y de forma ciega, los pacientes fueron evaluados
en sus US con los mismos datos y procedimiento. Finalmente se com-
pararon los diagndsticos y decisiones tomados por cada centro.
Resultados: 102 pacientes evaluados (51H, 51M) con edad media de
56 + 12,04 afios e IMC de 29,31 + 4,74 kg/m?. Un 36,3% de los pacientes
present6 un riesgo elevado de SAHS segtin el cuestionario de Berlin.
La concordancia diagndstica global entre AP y las US fue del 76,2%:
83,3% para los pacientes con baja sospecha de SAHS, 59,3% para SAHS
leve-moderado y 91,7% para SAHS grave, con un indice Kappa de 0,58
(p =0,000). En cuanto a la decisién terapéutica, la concordancia fue
del 93,2%: 93,6% para los pacientes no candidatos a CPAP y 91,7% para
los si candidatos; con un indice Kappa de 0,817 (p = 0,000) y una
sensibilidad y especificidad del 91,5% y 93,5% respectivamente.
Conclusiones: Los datos preliminares del proyecto PASHOS muestran
una muy buena concordancia entre la decision diagnéstica y terapéu-
tica establecida por los referentes de AP y las US. La formacién previa
y la buena interrelacién y comunicacion entre AP y la US creemos que
son las bases de estos excelentes resultados. Este modelo integrador
de trabajo debe formar parte del futuro inmediato del manejo del
SAHS.
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10.11.3. Comunicacion: Obstructive Sleep Apnea Syndrome network care:

diagnostic and therapeutic agreement between Sleep Lab Unit and Primary Care

A.M. Fortuna, A.M. Pedro
Pijoan, P. Valverde, J.I. Aoiz, J. Bayd, N. Argemi, C. Medrano, J. Juvanteny, M. Reverté, X.
Flor, M.A. Santos, M.M. Fraga, C. Santiveri, G. Sampol, N. Grau, V. Plaza, M. Mayos.
Obstructive Sleep Apnea Syndrome network care: diagnostic and therapeutic agreement
between Sleep Lab Unit and Primary Care. DOI: 10.1183/1393003.congress-2017.PA2296.

P. Peihacoba, M.A. Llauger, R.M. Miralda, L. Dominguez,

International Congress 2017, European Respiratory Society (ERS), celebrado en Milan del

9 al 13 de septiembre. Presentacién como pdster-exposicion:
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between Sleep Lab Unit and Primary Care

Patricia Pefiacoba Toribio, M* Antonia Liauger Roselld, Rosa M* Miralda Galan, Leandra Dominguez Olivera, Ana M® Fortuna Gutiérrez, Anna M Pedro Pjoan. Pepi Valverde Trillo, José Ignacio Aciz Linares,
Joan Bays Liibre, Nuria Argemi Saburit, Casimira Medrano Medrano, Marineus Puig Garcia, Joan Juvanteny Gorgals, Montserrat Reventé Simo, Xavier Flor Escriche, M* Angeles Santos Santos,
M* del Mar Fraga Martinez, Carme Santiveri Gilabent, Gabriel Sampol Rubio, Patricia Licberes Canadel, Nuria Grau Sanmanti, Vicente Plaza Moral, Mercé Mayos Pérez

European Respiratory Journal 2017 50: PA2203; DOI: 10.1182/1203003 congress-2017.PA2208
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Introduction: The PASHOS project, Advanced Platform for studying Sleep Apnea Syndrome
(OSAS), is a multicentre study created to validate an OSAS screening model in Primary Care (PC)

We present preliminary data on diagnostic and therapeutic agreement between the decisions taken
by PC physicians and Sleep Lab Unit (SLU) specialists, based on clinical variables and Screening
Respiratory Polygraphy (SRP).

Methods: A SRP (Screen&Go®) was performed in 102 randomized patients who consulted € PC
centres in Barcelona. Each PC centre had a nurse and a physician previously trained by their
referral SLU. First PC physicians and then SLU specialists evaluated the clinical probability of
OSAS and the SRP result of each patient, and made a therapeutic decision: OSAS low suspicion—
No therapy; OSAS moderate suspicion-conservative measures; OSAS high suspicion-CPAP.
Decisions made by PC and SLU were compared

Results: 102 patients (S1M, 51F). Mean age: 56 years (SD12.04), mean BMI: 28.31kg/m?
(SD4.74). According to the Berlin Questionnaire, 36.3% were high OSAS risk. Diagnostic and
therapeutic agreements are shown in Table1
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Conclusions: These preliminary data show very gocd agreement between PC and SLU staff. The
previcus training and close collaboration were probably the main reasons for these good resuilts.
Creating an integrated care model should be the next step in the management of OSAS patients
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10.11.4. Comunicacion: Comparacion de tres cuestionarios clinicos de cribaje del

SAHS en Atencion Primaria

P. Peihacoba, M.A. Llauger, R.M. Miralda, L. Dominguez,

A.M. Fortuna, A.M. Pedro

Pijoan, P. Valverde, J.I. Aoiz, J. Bayd, N. Argemi, C. Medrano, J. Juvanteny, M. Reverté, X.
Flor, M.A. Santos, M.M. Fraga, C. Santiveri, G. Sampol, N. Grau, V. Plaza, M. Mayos.

Comparaciéon de tres cuestionarios clinicos de cribaje del SAHS en Atencién Primaria. Arch

Bronconeumol. 2018;54 Supl Congr 1:1-11;388.

51° Congreso Nacional de Neumologia SEPAR, celebrado en Palma de Mallorca del 31 de

mayos al 3 de junio de 2018. Presentacion como poéster-discusion:

CpMPARACI()N DE 3 CUESTIONARIOS CLINICOS DE CRIBAJE DEL
SINDROME DE APNEA-HIPOPNEA DEL SUENO (SAHS) EN
ATENCION PRIMARIA

P. Pefiacoba Toribio', M.A. Llauger Rossell4?, R.M. Miralda Galan',

L. Dominguez Olivera?, A.M. Fortuna Gutiérrez3, A.M. Pedro Pijoan?,
P. Valverde Trillo?, J.I. Aoiz Linares®, ]. Bayo Llibre?,

N. Argemi Saburit®, C. Medrano Medrano®, M. Puig Garcias,

J. Juvanteny Gorgals®, M. Reverté Simé¢, X. Flor Escriche’,

M.A. Santos Santos’, M.M. Fraga Martinez’, C. Santiveri Gilabert?,

G. Sampol Rubio?, P. Lloberes Canadell®, N. Grau Sanmarti',
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'Neumologia, Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, Barcelona, Espafia.
2EAP Encants, Barcelona, Espaiia. *Neumologia, Hospital de la Santa
Creu i Sant Pau, CibeRes, CB06/06, Barcelona, Espafia. “EAP Gaudi (CSI),
Barcelona, Espaiia. °EAP El Clot, Barcelona, Espafia. °EAP Via Barcino,
Barcelona, Espafia. ’EAP Chafarinas, Barcelona, Espafia. $Neumologia,
Hospital Dos de Mayo, Barcelona, Espaiia. °Neumologia, Hospital Vall
d Hebron, Barcelona, Espaiia. ’Neumologia, Hospital del Mar,
Barcelona, Espafia.

Introduccion: El abordaje desde la Atencion Primaria (AP) es funda-
mental en el manejo del SAHS. En cualquier modelo de criba que se
implemente, es recomendable incluir un cuestionario que permita
determinar la probabilidad clinica pre-test. El “Proyecto PASHOS” es
un estudio multicéntrico que trata de validar un modelo de cribaje de
SAHS en el ambito de AP. Presentamos datos sobre la comparacién en
la exactitud diagndstica de tres cuestionarios clinicos comtinmente
empleados para el cribado del SAHS en AP.

Material y métodos: Se evalué mediante los cuestionarios Berlin
(Netzer et al. Chest. 2003;124:1406-14), STOP-BANG (Chung et al. An-
esthesiology. 2008;108:812-21) y OSA50 (Chai-Coetzer et al. Thorax.
2011;66:213-9) una muestra de pacientes aleatorizados, de entre 18
y 75 afios, que acudieron a consulta de AP de 6 centros del area urba-
na de Barcelona. Todos los pacientes fueron remitidos posteriormente
a sus Unidades de Suefio de referencia para completar el estudio de
SAHS con una poligrafia respiratoria (PR) o polisomnografia (PSG). Se
presentan los resultados comparativos de los 3 cuestionarios segtn el
diagnéstico definitivo.

Resultados: Se incluyeron 159 pacientes (88 hombres, 71 mujeres),
con una edad media de 56,21 afios (DE 11,23), IMC medio de 29,47 kg/
m? (DE 5,01) e IAH medio de 22,36 (DE 20,19). La prevalencia de SAHS
segtin indice apnea-hipopnea (IAH) > 15 fue del 53,46%; y con IAH >
30: 29,56%. La clasificacion clinica de los 3 cuestionarios fue la sigui-
ente: Berlin: 101 pacientes de alto riesgo de SAHS (63,5%) y 58 de bajo

Se (%) Sp (%) VPP (%) VPN (%)
IAH > 15 IAH > 30 IAH > 15 IAH > 30 IAH > 15 IAH > 30 IAH > 15 IAH > 30

Berlin 7294 7021 473 3929 6139 32,67 6035 7586

STOP- 8353 8723 4189 3482 6228 3597 6889 8667

BANG

0SA50 84,71 8723 3784 3125 6102 3475 3829 8537

riesgo (36,5%). STOP-BANG: 114 pacientes de alto riesgo de SAHS
(71,7%) y 45 de bajo riesgo (28,3%). OSA50: 118 pacientes de alto ries-
go de SAHS (74,2%) y 41 de bajo riesgo (25,8%). La tabla muestra la
comparacion de la exactitud diagndstica de los 3 cuestionarios para
los puntos de corte de IAH > 15 y > 30 obtenidos mediante PR/PSG.
Conclusiones: Los 3 cuestionarios clinicos mostraron una aceptable
sensibilidad, aunque con baja especificidad, por lo que es recomenda-
ble que los modelos de criba a implementar en AP incluyan otras he-
rramientas diagnosticas. El cuestionario que mejor exactitud diagnds-
tica present6 fue el STOP-BANG.



10.11.5. Comunicacion: Comparison of three clinical screening questionnaires for

Sleep Apnea Syndrome (SAS) in Primary Care (PC)
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Introduction: PC has to be involved in the management of SAS by using screening models that

must include a questionnaire for determining pre-test clinical probability.
& Emai © Request Permissions

The “PASHOS Project” is a multicenter study created to validate a screening model for SAS in PC. « Alerts ¢ Share
Q@ Citation Tools
We present a comparison of the diagnostic accuracy of 3 clinical questionnaires used for that

purpose.
Jump To

Material/Methods: 159 randomized patients, who were attending 6 PC centers in Barcelona, were
evaluated using Berlin, STOP-BANG and OSAS Figures & Data
Polygraphy(RP) or Polysomnography(PSG) at their Sieep Units. We compared the results of the 3 Info & Metrics

Article

Al patients pl

questionnaires according to the definitive diagnosis.

Results: 88 men and 71 women, mean age of 56.2 years (SD 11.2), mean BMI of 29.5 kg/m2 (SD
5.0) and mean AHI of 22.4 (SD 20.2). Prevalence of SAS according to AHI215 was 53.5%;and

29.6% according to AHI230. The classification of the 3 questionnaires was:

- Berlin: 101 patients at high risk of SAS(63.5%)/58 at low risk(36.5%).

- STOP-BANG: 114 at high risk(71.7%)/45 at low risk(28.3%). E RS RES Pl RATORY
. h

channel

- OSAS50: 118 at high risk(74.2%)/41 at low risk(25.8%).

Table1 shows a comparison of the 3 questionnaires for AHI cut-off points at 215 and 230 as ——— e
obtained by RP/PSG Launching 1 Februa

[ e I e o |

More in this TOC Section

Table 1

Se (%) Sp (%) PPV (%) NPV (%)
ants | awaso | amess | aneso | ameas | ameso | awmas | aneso
Berin 79 | 72 | w3 | 393 | eta | 327 | s | 759
storeanc | s3s | s72 | 419 | s | 623 | 360 | es9 | se7 No related articles found.
0sAs0. 87 | &72 | 378 | 33 | 610 | 48 | 383 | ssa

Google Scholar

Download figure | Open in new tab | Download powerpoint
Conclusions: STOP-BANG achieved the best accuracy

The 3 questionnaires showed an acceptable sensitivity but with low specificity, so screening models
in PC must include other diagnostic tools

Footnotes
Cite this article as: European Respiratory Journal 2018 52: Suppl. 62, PA2513.

This is an ERS International Congress abstract. No full-text version is available. Further material to
accompany this abstract may be available at www.ers-education.org (ERS member access only).

Copyright ©the authors 2018



10.11.6. Comunicacion: Fenotipos clinicos y comorbilidad del Sindrome de Apnea

- Hipoapnea del suefio (SAHS) en Atencién Primaria

S. Orozco Echeverria, P. Pefiacoba Toribio, A.M. Fortuna Gutiérrez, X. Flor Escriche,
M.A. Santos Santos, M.M. Fraga Martinez, A.M. Pedro Pijoan, P. Valverde Trillo, M.A. Llauger
Rosselld, L. Dominguez Olivera, J. Juvanteny Gorgals, M. Reverté Simo, J.l. Aoiz Linares, J.
Bayo Llibre, N. Argemi Saburit, C. Medrano Medrano, M. Puig Garcia, C. Santiveri Gilabert, G.
Sampol Rubio, P. Lloberes Canadell, N. Grau Sanmarti, V. Plaza Moral y M. Mayos Pérez.

Fenotipos clinicos y comorbilidad del Sindrome de Apnea - Hipoapnea del suefio (SAHS) en

Atencion Primaria. Arch Bronconeumol. 2019;55 Supl Congr 1:1-11;435.

52° Congreso Nacional de Neumologia SEPAR, celebrado en Santiago de Compostela del

13 al 16 de junio de 2019. Presentacion como poster-discusion:

FENOTIPOS CLINICOS Y COMORBILIDAD DEL SINDROME DE
APNEA-HIPOAPNEA DEL SUENO (SAHS) EN ATENCION PRIMARIA

S. Orozco Echeverria’, P. Pefiacoba Toribio’, A.M. Fortuna Gutiérrez',
X. Flor Escriche?, M.A. Santos Santos?, M.M. Fraga Martinez?,
A.M. Pedro Pijoan?, P. Valverde Trillo®, M.A. Llauger Rossell?,

L. Dominguez Olivera?, J. Juvanteny Gorgals®, M. Reverté Simé?,
J.I. Aoiz Linares$, ]. Bay6 Llibre®, N. Argemi Saburit®,

C. Medrano Medrano®, M. Puig Garcia®, C. Santiveri Gilabert’,
G. Sampol Rubio?, P. Lloberes Canadell?, N. Grau Sanmarti®,

V. Plaza Moral' y M. Mayos Pérez!

"Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, Barcelona, Espaiia. °EAP
Chafarinas, Barcelona, Espafia. *ABS Gaudi (CSI), Barcelona, Espafia.
4EAP Encants, Barcelona, Espafia. >EAP Via Barcino, Barcelona, Espafia.
SEAP El Clot, Barcelona, Espafia. "Hospital Dos de Mayo, Barcelona,
Espafia. #Hospital Vall d"Hebron, Barcelona, Espafia. °Hospital del Mar,
Barcelona, Espafia.

Introduccion: El SAHS es una entidad heterogénea que abarca pa-
cientes con un amplio espectro de sintomas y comorbilidades. Estu-
dios recientes ya han definido en poblacién seleccionada, diversos
fenotipos clinicos con implicacién en el pronéstico o en la respuesta
al tratamiento. El objetivo de este estudio ha sido analizar el perfil
clinico y la clasificacién fenotipica de una muestra de pacientes no
seleccionados provenientes de AP.

Material y métodos: De forma aleatoria se incluyeron 195 pacientes
atendidos por cualquier motivo en 6 centros de AP de Barcelona, en
los que se recogieron variables antropométricas, comorbilidades y
cuestionarios especificos de sintomas. 98 (50,3%) fueron diagnostica-
dos de SAHS (IAH 2 15) en sus Unidades de Suefio de referencia. Los
pacientes se agruparon en 3 fenotipos (clusters) segtin su sintomato-
logia: “Excesiva Somnolencia diurna” (ESD): si escala de Epworth > 12
puntos o ATS = 4 puntos; “Paucisintomatico”: si ausencia de ESD y
Gnicamente ronquido y/o apneas objetivadas, “Suefio fragmentado”:
ausencia de ESD y despertares con sensacion de ahogo, nicturia o sen-
sacion de falta de descanso.

Descripcion fenotipos clinicos para IAH = 15 (n = 98)

“Suefio “Paucisinto- “excesiva p
Fragmentado”  matico” Somnolencia
diurna”
N (%) 52531 16 (16,3) 30(30,6) NS
Sexo (H:M) 35:17 115! 18:12 NS
Edad (DE) 58,5 (9,8) 58,1 (8,3) 56,8 (12,6) NS
IMC (DE) 30,4 (5,1) 31,5(5,1) 31,4 (5,2) NS
Epworth (DE) 54(2,9) 59 (4) 152 (3,4) <0,01*
<0,01***
HTA (%) 25(48,1) 9(56,3) 9 (30) 0,035**
DM (%) 13 (25) 3(1838) 6(20) NS
DLP (%) 20(38,5) 9(56,3) 14 (46,7) NS
Depresion (%) 6 (11,5) 2(12,5) 4(13,3) NS
Ansiedad (%) 9(17.3) 1(6,3) 6(20) NS
Enf. 8(15,4) 2(12,5) 5(16,7) NS
cardiovascular
(%)
Tabaquismo 10(19.2) 6(37.5) 8(26,7) NS
activo (%)
Ingesta de 30(57,7) 4(25) 13 (43,3) 0,018*
alcohol (%)
Situacion laboral NS
Activo (%) 24 (46,2) 5(31,3) 16 (53,3)
Inactivo (%) 26 (50) 9(56,3) 13 (434)
IAH (DE) 34,1 (17,3) 36,8 (15,6) 38,1(21,3) NS
Sat02 med% (DE) 92,9 (2) 92,7.(2) 92(2,1) NS
%CT90 (DE) 112 (16,2) 14,3 (17.8) 12,6 (17,4) NS

*Sueiio fragmentado frente a Paucisintomatico **Paucisintomatico frente a ESD
***Suefio fragmentado frente a ESD.

Resultados: La tabla muestra la descripcién de cada uno de los 3 clus-
ters. El fenotipo que predominé fue el “Suefio fragmentado” (53,1%),
seguido del grupo con “ESD” (30,6%) y por Gltimo, el “Paucisintoma-
tico” (16,3%). Sin diferencias significativas en los pardmetros antropo-
métricos, gravedad del SAHS ni comorbilidades, con excepcién de la
HTA que fue mas frecuente en el grupo “Paucisintomatico” en relacion
al grupo con “ESD” (p = 0,035). Los pacientes con “Suefio fragmenta-
do” mostraron una mayor tasa de ingesta endlica en comparacién con
el cluster “Paucisintomatico” (p = 0,018).

Conclusiones: Los fenotipos clinicos descritos hasta ahora en la lite-
ratura son extrapolables a poblacién no seleccionada de AP. La preva-
lencia de HTA es superior en el grupo “Paucisintomatico”, tal y como
se ha descrito en series previas. La diferenciacion fenotipica ha de ser
un primer paso necesario en el manejo personalizado del SAHS.
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Introduccién: El abordaje desde Atencién Primaria (AP) es funda-
mental en el manejo del SAHS. En cualquier modelo de cribaje, es
recomendable incluir un cuestionario con sensibilidad elevada para
después aplicar una exploracién complementaria sencilla que mejore
la especificidad. El “Proyecto PASHOS” es un estudio multicéntrico
cuyo objetivo es validar un modelo de cribaje de SAHS en AP (NPJ
Prim Care Respir Med. 2019;29(1):39). A continuacién, presentamos
los resultados de dicho modelo.

Material y métodos: Se recogieron de forma consecutiva y aleatoria
en AP, los antecedentes, datos antropométricos y sintomas especifi-
cos de SAHS de pacientes que acudieron por cualquier motivo a con-
sulta. Se realizé ademas una poligrafia de criba ambulatoria (sefial de

flujo y pulsioximetria) y posteriormente, una poligrafia respiratoria o
polisomnografia en sus Unidades de Suefio de referencia, donde se
establecio la indicacién de tratamiento con CPAP segtin guias de prac-
tica clinica. Mediante validacién cruzada se disefié un modelo de re-
gresion logistica binaria (tratamiento con CPAP: si 0 no) en el que se
tuvieron en cuenta todos los datos clinicos y antropométricos recogi-
dos. Las variables cuantitativas incluidas se estratificaron y se cre6
una puntuacién ponderando los coeficientes B resultantes. Se disefié
el “test PASHOS” con las puntuaciones y se escogio el punto de corte
que obtuvo mejor sensibilidad y especificidad. En un segundo paso,
se afiadieron los resultados de la poligrafia de criba (IAH, ID3% e ID4%)
y se estudio la precision final del modelo.

Resultados: Se incluyeron 194 pacientes (106 H y 88 M) con edad
media de 55,8 afios (DE 12), IMC medio de 29,2 kg/m? (DE 5,1). El
Indice de apnea-hipopnea (IAH) medio fue de 21,2 (DE 19,7) y la CPAP
fue indicada en un 32,5% de la muestra (n = 63). Las variables clinicas
del modelo fueron: IMC, perimetro de cuello y apneas objetivadas
(AUC de la curva ROC 0,824; 1C95%: 0,763-0,886). La puntuacién del
test PASHOS se detalla en la tabla y su curva ROC en la figura 1A. El
punto de corte que mejor resultado obtuvo fue el de >5 (sensibilidad:
92,3%, especificidad 54,5%). Tras obtener los resultados de la poligra-
fia de criba, se observé una 6ptima precisién afladiendo el parametro
ID3% al modelo: AUC de la curva ROC 0,911; 1C95%: 0,863-0,960
(fig. 1B).

Tabla - Asignacion de puntuacion a los estratos de las variables segln los resultados de la
regresion logistica binaria.

Variables en la 5 < Exp(B)
untos S Wald  Valor
ecuacion ] P SR
<35 em 2 0
Perimetro
o 35y 541 em 142 0545 7,300 0007 4,359 (0,404-2.54)
>41 cm 2486 45 0605 16621 <0001 11,771 (1,28-3.65)
526 kg/m? - 0

>26,01 y =30 kgm* 1215 +2 0.585 4316 0,038 3,369 (0.069-2,361)

Mc

>30.01ys33kg/m? 1587 43 0610 6763 0009 4,887 (0,391-2.782)
>33 kg/m? 1949 w4 0632 9498 0002 7,021 (0.709-3,188)
Pausas No = 0
respirat.
si 0942 42 0379 6471  <0,001 2,566 (0,199-1,686)

figura 18 - C

Figura 1A - Curva ROC del “Test PASHOS pesultados

Sensibiiidad
Sensibilidsd

LAH: ALIC 0,881 (1C95%: 0,825 - 0,937)
AUC:0,824
[1C95%: 0,764.0,£84)

1D3: AUC0,911 (IC95%: 0,863 - 0,960)

1D4: AUC0,909 (IC95%: 0,859 ~0,950)

1-Especificidad 1-Especificidad

Conclusiones: El modelo PASHOS, que incluye un cuestionario de
criba y un estudio de monitorizacién ambulatoria, constituye una ex-
celente herramienta para el cribaje de SAHS en poblacién no seleccio-
nada en AP.
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Introduccion: A partir de un estudio multicéntrico con participacion
de Atencién Primaria (AP) y Unidades de Suefio (NP] Prim Care Respir
Med. 2019;29(1):39), se ha disefiado el cuestionario PASHOS para el
cribaje del sindrome de apnea hipopnea obstructiva del suefio (SAHS),
en poblacién no seleccionada de AP. Se presenta a continuacién la
comparacioén de la capacidad predictiva de dicho test con otros habi-
tualmente empleados en el cribaje de la entidad (OSA50, STOP-Bang
y Epworth).

Material y métodos: Se recogieron de forma aleatoria y consecutiva
en AP, los antecedentes, datos antropométricos, sintomas especificos
y diversos cuestionarios clinicos de cribaje de SAHS de pacientes que
acudieron por cualquier motivo a consulta. Posteriormente se com-
pleté el estudio en sus Unidades de Suefio de referencia y se emiti6 el
diagnoéstico y la necesidad de tratamiento con CPAP. Con los resulta-
dos y variables, se realiz6 una regresion logistica binaria (CPAP si o
no) para disefiar el test PASHOS. Se generd un score sobre 11 puntos
(tabla 1A) cuyo resultado > 5 predijo una mayor probabilidad de re-
querir tratamiento con CPAP. Se compararon los resultados con los
cuestionarios previamente recogidos.

Resultados: Se incluyeron 194 pacientes (106 hombres y 88 mujeres)
con edad media de 55,8 afios (DE 12). El IMC medio fue de 29,2 kg/m?
(DE 5,1), el perimetro medio de cuello de 38,2 cm (DE 4,65) y un 36,9%
de la muestra present6 apneas objetivadas. El indice de apnea-hipop-

Tabia 1A - Sistema de puntuacin del “ Test PASHOS"

TEST PASHOS
Vaniale Puntacion
Perimetro de cuelio:

em )

35y 541 em .

41 em *“
indice Masa Corporal (IMC):

<26 kgi? °
>26 y 530 kglm? 2
30 y £33 kgl ”
>33 kgm? -

Pausas respiratorias durants el sueo
No o

si 2

cribaje ya validados previamente en la literatura.

PASHOS,
(eas%)

O5AS0
(1€95%)

STOP-BANG
fewsx)

Sansib. [%)

Espectt, (%) 532 (44562.7) 3361257426) 40

VPP (%)

VPN (%) 93,1 (84.5-97)

Valor gisbal (%)

e 1,98 (1.62-2.81)

W 0.14[006033) 024(01057) 031 (0,150,61

oR 1431 (55837)  59(221523)

Probabilidad

post-test ()

nea medio fue de 21,2 (DE 19,7) y la CPAP fue indicada en un 32,5% de
los casos. El test PASHOS fue el que mejor sensibilidad, valores pre-
dictivos y probabilidad post-test mostro (tabla 1B). Ademads, obtuvo
mayor AUC en la curva ROC (0,823; 1C95%: 0,763-0,883). Sin embargo,
tnicamente mostré diferencias estadisticamente significativas con el

cuestionario Epworth (fig.).

Figura 1 = Comparacién de curvas ROC de los cuestionarios PASHOS, OSASO,

STOP-BANG y Epworth

Sensibilidad

PASHOS: AUC 0,823
OSASD: AL
STOP-Bang

Epworth: AUC 0,59

Curva COR

T T J

1- Especificidad

Conclusiones: El test PASHOS es un buen cuestionario alternativo de
cribaje de SAHS en pacientes no seleccionados de Atenci6n Primaria.

Epworth
(1cos%)

1,58 (108231
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