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INFORMACIéN DEL ARTiCULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccion: La disfuncién del sistema nervioso autonémico produce alteraciones en la variabilidad de
Recibido el 16 de diciembre de 2014 la frecuencia cardiaca y aumenta la incidencia de arritmias. Analizamos este fenémeno fisiopatolégico en
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) pacientes con sindrome de apnea/hipoapnea del sueflo severoy el impacto sobre el mismo del tratamiento
On-line el 1 de mayo de 2015

con presion positiva continua en la via aérea (CPAP).

Métodos: Pacientes consecutivos con sindrome de apnea/hipoapnea del suefio severo de reciente diag-
néstico fueron prospectivamente considerados para inclusién. Se analiz6 la incidencia de arritmias y la
variabilidad de la frecuencia cardiaca (obtenidos mediante registro Holter de 24 horas) antes de iniciarse
tratamiento con CPAP y tras un afio del mismo.

Resultados: Se incluyeron 26 pacientes. El tiempo de uso de CPAP durante el registro Holter fue de 6,6 + 1,8
horas. Tras inicio de CPAP, se apreci6é una reduccién marginalmente significativa en la FC media (80+9
a77 +11 lpm, p=0,05). El uso de CPAP se asoci6 a una modulacién parcial y exclusivamente en horas de
vigilia de los parametros de modulacién parasimpatica r-MSSD (p =0,047)y HF (p=0,025)y de modulacién
simpatica LF (p=0,049). Ninguno de estos revirtié completamente a la normalidad (p <0,001). Se observd
una reduccién de los episodios no sostenidos de taquicardia auricular (p=0,024), sin efecto demostrativo
sobre otras arritmias.

Conclusiones: El tratamiento con CPAP se asocia a una mejora solo parcial y diurna de la variabilidad de
la frecuencia cardiaca y disminuye la incidencia de taquicardia auricular. Ambos efectos podrian influir
en la morbimortalidad cardiovascular de los pacientes con sindrome de apnea/hipoapnea del suefio.

© 2014 SEPAR. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Long-term Impact of Continuous Positive Airway Pressure Therapy on
Arrhythmia and Heart Rate Variability in Patients With Sleep Apnea

ABSTRACT

Keywords: Introduction: Autonomic dysfunction can alter heart rate variability and increase the incidence of arrhyth-
Sleep apnea mia. We analyzed the impact of continuous positive airway pressure (CPAP) on this pathophysiological
Heart rate variability phenomenon in patients with severe sleep apnea-hypopnea syndrome.

Arrhythmia Methods: Consecutive patients with recently diagnosed severe sleep apnea-hypopnea syndrome were
prospectively considered for inclusion. Incidence of arrhythmia and heart rate variability (recorded on a
24-hour Holter monitoring device) were analyzed before starting CPAP therapy and 1 year thereafter.
Results: A total of 26 patients were included in the study. CPAP was administered for 6.6 + 1.8 hours
during Holter monitoring. After starting CPAP, we observed a marginally significant reduction in mean HR
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(80+£9t077 4+ 11 bpm, p=.05). CPAP was associated with partial modulation (only during waking hours) of
r-MSSD (p=.047) and HF (p=.025) parasympathetic parameters and LF (p =.049) sympathetic modulation
parameters. None of these parameters returned completely to normal levels (p <.001). The number of
unsustained episodes of atrial tachycardia diminished (p =.024), but no clear effect on other arrhythmias

was observed.

Conclusions: CPAP therapy only partially improves heart rate variability, and exclusively during waking
hours, and reduces incidence of atrial tachycardia, both of which can influence cardiovascular morbidity
and mortality in sleep apnea-hypopnea syndrome patients.

© 2014 SEPAR. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La alteracion del sistema nervioso autonémico se asocia a una
disminucién de las respuestas de taquicardizacién y bradicardiza-
cién ante estimulos simpaticos y parasimpaticos, lo cual disminuye
la variabilidad de frecuencia cardiaca (VFC). Este fenémeno fisio-
patolégico lleva ademas asociado un aumento de la incidencia
de arritmias auriculares y ventriculares. La alteracion de la VFC
y la incidencia de arritmias tienen asociados un aumento de la
morbimortalidad cardiovascular, especialmente en pacientes con
cardiopatia subyacente! 4,

El sindrome de apnea-hipoapnea del suefio (SAHS) altera el
equilibrio existente entre sistema nervioso parasimpatico o vagal
y simpatico a través de dos mecanismos. Por un lado produce una
disrupcién en el incremento fisiolégico del tono vagal durante la
transiciéon de vigilia a suefio. En segundo lugar, la hipoxia y los
despertares recurrentes (arousals) inducen hiperactivacién simpa-
tica e inhibicién parasimpdtica®. Como resultado de este proceso
fisiopatolégico, los pacientes con SAHS tienen comprometida la
modulacién (sobre todo vagal) de la FC durante el periodo de suefio,
alteracién que podria trasladarse al periodo de vigilia®.

El tratamiento con presién positiva continua en la via aérea
superior (CPAP) induce un mejor control de la hipertension arte-
rial y, en pacientes con cardiopatia estructural, favorece un mejor
prondstico cardiovascular®~’7. La CPAP podria corregir la influen-
cia vagal sobre la VFC y disminuir la hiperactividad simpatica®-'°.
Sin embargo, existe poca evidencia (y a veces contradictoria) que
corrobore un posible efecto positivo y continuado de la CPAP en la
VFCy en la incidencia de arritmias®-2°,

En el presente estudio analizamos la hipétesis de que la disfun-
cién autondémica atribuida al SAHS puede caracterizarse mediante
registro Holter de 24 horas (objetivo primario) y que el tratamiento
con CPAP ejerce un efecto modulador sobre la misma (objetivo
secundario). A este efecto, hemos analizado el comportamiento de
dos fenémenos cardiovasculares que son consecuencia directa
de un tono autondmico alterado: la alteracién de la VFC y la inci-
dencia de arritmias.

Métodos
Poblacion a estudio

El reclutamiento de pacientes se realizé6 desde enero hasta
marzo de 2013 desde la consulta externa de la Unidad de Trastor-
nos Respiratorios del Suefio. En la visita inicial se recogieron datos
correspondientes a la historia clinica del paciente relacionados con
la presencia de trastornos del suefio (roncopatia crénica, apneas
presenciadas, valoracién de hipersomnia mediante el test de
Epworth y antecedentes cardiovasculares), asi como parametros
antropométricos como el indice de masa corporal y el perimetro
del cuello. Posteriormente se realizaron el estudio de suefio y
pruebas funcionales respiratorias. Fueron excluidos del estudio
los pacientes con insuficiencia respiratoria diurna, insuficiencia
cardiaca grave y en tratamiento con CPAP, oxigenoterapia

domiciliaria o ventilacién mecanica no invasiva, asi como aquellos
con antecedente de arritmia ya conocida. Se excluyeron igualmente
los pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva subyacente,
en los que se ha descrito asociacién independiente con una VFC
alterada, para asi evitar el sesgo en las medidas obtenidas derivado
de la presencia de overlap syndrome. En ausencia de criterios de
exclusion, los pacientes consecutivos diagnosticados de SAHS
severo se incluyeron prospectivamente en el estudio, previa firma
de consentimiento informado. El estudio recibié la aprobacién del
Comité Etico de nuestra institucién.

Estudio polisomnogrdfico (PSG) y tratamiento con CPAP

El estudio de suefio se llev6 a cabo mediante poligrafia respira-
toria vigilada (eXea series 5; Bitmed, Zaragoza, Espafia). Se realiz
la lectura manual de los registros aplicando la definicién de even-
tos respiratorios segidn las guias de la Academia Americana del
Sueiio. El promedio de apneas e hipopneas por hora se identificé
como indice apnea-hipopnea. El porcentaje nocturno de tiempo con
saturacién de oxigeno < 90% se identificé como CTygy. Siguiendo las
recomendaciones de la tltima Normativa SEPAR se indicé trata-
miento con CPAP a los pacientes con indice apnea-hipopnea > 30/h,
aun en aquellos con escasa sintomatologia?'.

Se inici6 tratamiento con CPAP con una presiéon empirica de
8 cmH,0 durante un mes, y posteriormente, una vez la toleran-
cia al tratamiento fue considerada adecuada, se realizé titulacién
de presion 6ptima con auto-CPAP (S9 AutoSet, ResMed)??.

Evaluacion cardiolégica

La evaluacion cardiolégica incluyé la realizacién de un ECG de
12 derivaciones, un estudio ecocardiografico 2-D y un registro Hol-
ter de 24 horas (Cardioscan II®, DM Software, Nevada, EE. UU.)
previo al inicio de tratamiento con CPAP y al afio del mismo. En
dicho registro se investigaron la incidencia de arritmias auriculares
y ventriculares con potencial impacto sobre la morbimortali-
dad cardiovascular, incluidos latidos extrasistélicos ventriculares
(EEVV) frecuentes (> 1% de los latidos totales), rachas de taqui-
cardia auricular (TA)/ventricular (TV) sostenidas o no sostenidas
(< 30 segundos de duracion) y episodios de fibrilacién auricular
(FA).Se excluyeron del andlisis las arritmias cuyo impacto deletéreo
sobre el pronéstico cardiovascular es nulo, incluidas la extrasisto-
lia auricular y las taquicardias paroxisticas supraventriculares por
reentrada auriculoventricular. Se calculé el nimero total de episo-
dios y latidos de TA/FA y TV antes y tras un afio desde el inicio de
CPAP. Los pacientes en FA permanente o con EEVV excesivamente
frecuentes (> 20% de los latidos totales) fueron excluidos para evi-
tar sesgos en el andlisis de VFC derivados de la ausencia de ritmo
sinusal normal.

Mediante registro Holter se determinaron la evolucién durante
las 24 horas (y de forma separada durante los periodos de vigi-
lia y suefio) de la FC media y de la VFC. La VFC, mas que la FC
media (sujeta a una alta variabilidad intra- e interindividual), es
un indicador del estado de la respuesta de la FC al sistema nervioso
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autonémico vagal (que disminuye la FC) y/o simpdatico (aumenta
la FC). Por tanto, unos parametros alterados de VFC son indica-
tivos de una respuesta autonémica alterada. Se determinaron los
siguientes parametros de VFC: desviacién estandar de los intervalos
NN (latidos normales, SDNN), desviacién estindar del intervalo NN
promedio (SDANN), promedio de la desviacion estandar en 5 minu-
tos del intervalo NN (SDNN index), raiz cuadrada de las diferencias
entre intervalos NN sucesivos (r-MSSD), la proporcién derivada de
dividir el NN50 por el nimero total de intervalos NN (pNN50), el
valor absoluto de los componentes de muy baja (VLF), baja (LF) y
alta frecuencia (HF) del espectro total de FC, y el ratio LF/HFS. A
modo de simplificacién, expresién de la modulacién parasimpatica
o vagal de la FC son esencialmente los parametros r-MSSD, HF y
LF/HF, siendo mas indicativo de la modulacién simpatica de la FC
el parametro LFS.

Las medidas obtenidas de VFC se compararon con los valores
de referencia previamente establecidos en una poblacién adulta
sana®3.

Seguimiento

Se realiz6 seguimiento a los 6 y 12 meses tras inclusién en el
estudio, mediante visita y ECG de 12 derivaciones. Se desaconsej6
durante el estudio el uso de farmacos con potencial influencia en
la VFC y carga arritmica, incluidos los betabloqueantes o betami-
méticos y los farmacos antiarritmicos. Durante el seguimiento se
comput6 la adherencia al tratamiento con CPAP mediante moni-
torizacion telemétrica. Se excluyeron del estudio los pacientes con
cumplimiento medio de CPAP inferior a 3 horas y a 4 horas durante
la realizacién del registro Holter.

Andlisis estadistico

Los cambios asociados al uso de CPAP en incidencia de
arritmias y VFC se analizaron mediante test t para variables
dependientes apareadas. Debido a su distribucién no normal, se
realiz6 transformacién logaritmica de los parametros VFC VLF,
LF y HF3. Para el analisis comparativo de los valores de VFC
obtenidos con los de referencia se realiz6 test t para varia-
bles independientes?3. Las variables categéricas se compararon
mediante test de Fisher. Los andlisis se realizaron con el paquete
estadistico SPSS 18.0.

Resultados
Poblacién a estudio. Caracteristicas basales

Veintiséis pacientes fueron finalmente incluidos, previa exclu-
sién de dos pacientes en los que no se obtuvo una adherencia
adecuada a la CPAP. Las caracteristicas de la poblacién a estudio
se describen en la tabla 1. A destacar, a pesar de que la mayoria de
los pacientes tenian hipertensién (17 pacientes), solo una minoria
presentaba cardiopatia subyacente (2 pacientes con enfermedad
coronaria). Ninguno de los pacientes estuvo bajo tratamiento anti-
arritmico, betabloqueante ni betamimético durante el periodo de
estudio, a excepcidn de los 2 pacientes con enfermedad coronaria,
que recibian betabloqueantes. En 8 pacientes, el CTggy fue llamati-
vamente elevado (> 30%).

La fraccién de eyeccién ventricular izquierda fue de 62 +2%,
con un diametro auricular izquierdo de 404+ 5 mm y una presién
sistdlica pulmonar estimada de 30 +4 mmHg.

Impacto de la CPAP en la variabilidad de la frecuencia cardiaca

El tiempo de uso de CPAP fue de 6,6 & 1,8 horas durante el regis-
tro Holter y de 5,3 + 2 horas durante el periodo de estudio.

Tabla 1

Caracteristicas clinicas de la poblacién a estudio
Edad 56 (2)
Edad > 50 afios 17 (65%)
Sexo (mujer) 9 (35%)
HTA 17 (65%)
DM 6(23%)
Cardiopatia estructural 2 (8%)
IRC 1(4%)
IMC (Kg/m?) 31,8(7)
IAH 57(18)
CToox 20,7 (17)
ESS 12 (4)
FEV,/FVC 74 (8)
FEV; (%) 85(13)
FVC (%) 84 (9)

Los valores se expresan como media (DS) o como proporcién (porcentaje).

CTgoy : porcentaje nocturno de tiempo con saturacion de oxigeno inferior al 90%;
DM : diabetes mellitus; ESS : puntuacién en la Epworth Sleepiness Scale;

FEV; : volumen forzado espirado en el primer segundo; FVC: capacidad vital for-
zada; HTA : hipertension arterial; IAH : indice apnea-hipoapnea;

IMC: indice de masa corporal; IRC: insuficiencia renal crénica (definida como acla-
ramiento de creatinina <60 mL/min).

En comparacién con los valores de referencia, los parametros
comparables fueron menores en nuestra poblacién, incluyendo el
SDNN (p=0,003), SDANN (p=0,017), LF (p<0,001) y HF (p < 0,001),
y a excepcién del rMSSD (p=0,13). Tras el uso de CPAP, ninguno de
estos parametros revirtié por completo a la normalidad respecto
a estos valores de referencia (p=0,009, p=0,02, p<0,001 y
p<0,001; respectivamente), aunque solamente el HF permaneci6
por debajo de su esperado punto inferior de corte (1,96 veces la
desviacién estandar, p<0,001).

Tras inicio de CPAP, solo se observé mejoria de los parametros
rMSSD (p=0,047), LF (p=0,049) y HF (p=0,025) y exclusivamente
durante la vigilia, sin efecto significativo durante el periodo de des-
canso nocturno ni de otros parametros (figs. 1y 2).

Por lo tanto, el uso de CPAP no modificé ninguno de los parame-
tros de VFC durante el suefio, a pesar de una adecuada adherencia
a esta terapia.

Cambios observados en la incidencia de arritmias

La FC promedio durante la inclusién fue 80 + 9 Ipm, y disminuy6
de forma marginalmente significativa tras un afio de CPAPa77 + 11
Ipm (p=0,05).

No se registraron episodios sostenidos de TA ni TV, ni tampoco
de FA. Los hallazgos consistieron esencialmente en EEVV ocasio-
nales, episodios no sostenidos de TA y (en solo 2 pacientes) TV, y
taquicardia sinusal inapropiada (tabla 2).

Tabla 2
Evolucién de la incidencia de arritmias antes y tras inicio de CPAP

Arritmia Antes de CPAP Tras CPAP p

Disfuncién sinusal 2/26 1/26 1

BAV de segundo/tercer grado 2/26 1/26 1

TANS 8/26 1/26 0,024

Niamero de episodios de TANS, 10(27) 0,3 (1) 0,15
media (DS)

Nidmero maximo de latidos de 4(3) 1(1) 0,026
TANS, media (DS)

TVNS 2/26 0/26 0,49

EEVV, media (DS) 190 (422) 276 (374) 044

Los valores se presentan como proporcién o como media (DS).
BAV: bloqueo auriculoventricular; EEVV: extrasistoles ventriculares;
TANS: taquicardia auricular no sostenida; TVNS: taquicardia ventricular no soste-
nida.
" Un valor p<0,05 se considera estadisticamente significativo.
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Figura 1. Evolucion de los pardmetros de VFC de dominio de tiempo antes y tras inicio de tratamiento con CPAP. *p <0,05 comparando antes y tras un afio de uso de CPAP.

El tratamiento con CPAP se asoci6 a una reduccién en el nimero
de pacientes con TA no sostenida (de 8 a 1, p=0,024) y en el
namero total de latidos de TA (p = 0,026). Por el contrario, el nimero
de EEVV no disminuy6 de forma significativa (p=0,44).

En dos pacientes se registraron episodios de bloqueo auri-
culoventricular de segundo grado. El uso de CPAP revirti6 en
ambos pacientes la alteracién de la conduccién y en ninguno de
ellos fue necesaria laimplantacién de marcapasos. En dos pacientes

LF/HF vigilia

LF/HF suefio

LF/HF 24 horas
HF vigilia

HF suefio

HF 24 horas
LF vigilia

LF suefio

LF 24 horas
VLF vigilia

VLF suefio

VLF 24 horas

adicionales se registré disfuncién sinusal no severa, que revirtié en
uno de ellos tras CPAP, no requiriendo marcapasos en ninguno.

Andlisis por subgrupos
Los pacientes mayores de 50 afios (n=17) presentaron valo-

res basales de VFC mas alterados que los mas jovenes (p<0,05)
y presentaron una mas significativa mejoria de los parametros de

|. Tras CPAP

[ Antes de CPAP |

Figura 2. Evolucion de los parametros de VFC de dominio de frecuencia antes y tras inicio de tratamiento con CPAP.

*p<0,05 comparando antes y tras un afio de uso de CPAP.
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dominio de frecuencia (VLF, LF y HF) durante las horas de vigilia en
comparacién a los menores de 50 afios (p <0,05). No se demostré
influencia de la edad en la incidencia de arritmias ni en el impacto
de la CPAP sobre la misma. La prevalencia de HTA fue superior en
pacientes con edad > 50 afios (14/17 vs. 3/9 pacientes, p=0,03), y
con ello los pacientes hipertensos tendieron a partir de valores de
VFC mas alterados y a presentar mayor mejoria de los mismos tras
CPAP (p<0,05). No se observaron diferencias en la VFCy la inciden-
cia de arritmias ni en el impacto de la CPAP sobre las mismas segtiin
el sexo, IMC o presencia de DM.

Discusion

En este estudio hemos demostrado que los pacientes con SAHS
tienen valores de VFC orientativos de disfuncién autonémica y que
el uso de CPAP se asocia con una modulacién solo parcial y exclusi-
vamente diurna de la VFC. Muestra de ello es un incremento en los
parametros LF (p=0,049) y HF (p=0,025). Este efecto atafie espe-
cialmente al parametro HF, el indicador mas directo de la respuesta
de la FC al estimulo vagal, que permanece por debajo de su punto
minimo de corte (p <0,001). En nuestra serie, con solo una minoria
de pacientes con cardiopatia, la CPAP redujo el niimero de episo-
dios de TANS y de pacientes con esta arritmia (p=0,026y p=0,024,
respectivamente). No se pudo demostrar reduccién de la carga de
EEVV tras CPAP, ni tampoco efecto alguno de la CPAP en lareduccién
de episodios sostenidos de TAy TV o de FA (infrarrepresentados en
nuestra serie)?°,

El efecto positivo de la CPAP sobre la VFC parece especial-
mente pronunciado en pacientes mayores de 50 afios. Sin embargo,
este hallazgo debe ser interpretado con cautela, dado que un posible
mayor efecto de la CPAP en la modulacién autonémica en mayores
de 50 afios puede, en nuestro analisis, estar condicionado por unos
valores de VFC basalmente mas alterados en esta subpoblacién y
por una escasa representacién de los menores de 50 afios (solo 9 de
los 26 pacientes) en nuestra serie.

El uso de CPAP se asocia a una mejora de la variabilidad de la
frecuencia cardiacadiurna y no la nocturna

Es interesante resaltar que ninguno de los parametros de domi-
nio de tiempo mejoré tras CPAP, con la Ginica excepcién del rMSSD
(considerado un equivalente del HF). La razén de esta aparente
ausencia de efecto sobre los pardmetros de dominio de tiempo
podria radicar en que, por un lado, estos paraimetros son menos
especificos de la actividad simpatica o parasimpatica. Por otro lado,
estas medidas utilizan un espectro posiblemente inadecuado (exce-
sivo) de latidos durante el registro Holter como para analizar el
impacto de esta terapia en la VFCS.

La falta de efecto de la CPAP sobre los parametros HF y LF (los mas
representativos de la modulacién parasimpatica y simpatica, res-
pectivamente) durante el descanso nocturno, justo cuando acta
esta terapia podria considerarse sorprendente y merece ser dis-
cutido. Los parametros HF y LF analizan solamente los extremos
inferior y superior del espectro de FC, incorporando por tanto una
proporcién modesta del nimero total de latidos. Este nimero de
latidos es todavia menor durante el suefio, cuando los cambios
abruptos y extremos de FC son menos habituales. Como conse-
cuencia de esta condicion fisiol6gica, la VFC durante el suefio (y por
ende los parametros HF y LF) es menor que durante la vigilia. Los
pacientes con SAHS tienen un tono simpatico anormalmente ele-
vado durante el suefio, lo cual aumenta la FC promedio y contribuye
a una adicional reduccién de la VFC, reduciéndose la posibilidad de
cambios nocturnos de los parametros HF y LF inducidos por la CPAP.

Ademas, el andlisis de la VFC nocturna en pacientes SAHS puede
estar condicionado por la influencia de patrones respiratorios

alterados'!16, Este hecho, por un lado, puede justificar una cierta
discrepancia de resultados entre las diferentes series y, por el otro,
puede impedir una interpretacion adecuada de cambios en la VFC
durante el suefio en estos pacientes. Durante la vigilia, cuando
precisamente la VFC viene menos influenciada por los patrones
de respiracion, es cuando parece mas demostrable una asociacién
entre el tratamiento a largo plazo con CPAP y una mejoria de la VFC.

Es conocido que el aumento del tono simpatico y la disminu-
ci6én del tono parasimpatico durante el suefio caracteristicos de los
pacientes con SAHS se traslada de algin modo al periodo de vigilia.
Ello es consecuencia de un aumento de secrecién de catecolami-
nas y saturacién de quimio- y barorreceptores2*. El tratamiento
con CPAP reduce esta saturacion de receptores, lo que permite una
disminucién del tono simpatico y favorece una respuesta mas fisio-
légica a los estimulos simpatico y vagal durante la vigilia'>%4. Este
fenémeno justificaria los cambios observados en la VFC durante las
horas diurnas, demostrados de manera novedosa mediante Holter
de 24 horas en el presente estudio.

Estudios previos

Los estudios que han analizado el impacto de la CPAP en la
VFC no arrojan resultados homogéneos®~!°. La razén de esta apa-
rente discrepancia podria radicar en aspectos metodolégicos, como
son por ejemplo la utilizacién de fragmentos ECG de 5 minutos
durante fases especificas del suefio (esencialmente durante esta-
dio 2 de suefio no-REM) en lugar de un andlisis del registro ECG
continuo. Ademas, pocos son los estudios que analizan el impacto
a largo plazo del tratamiento con CPAP en la VFC. Datos previos
sugieren, en concordancia con nuestros hallazgos, una reduccién
del tono simpatico diurno, efecto fisiolé6gico que contribuye a un
aumento de la VFC durante la vigilia'”. Junto con este efecto sobre
el tono simpatico diurno, nuestro estudio apunta ademas hacia una
normalizacién de la respuesta diurna al estimulo parasimpatico
o vagal tras el inicio de CPAP, también en consonancia con datos
previosS. La posibilidad de que una mejoria a largo plazo de la VFC
implique un mejor pronéstico cardiovascular en pacientes sin otras
comorbilidades (hipertension, insuficiencia cardiaca u otra cardio-
patia estructural) sigue sin ser demostrada. Nuestro estudio y otros
apuntan ala posibilidad de que la CPAP pueda mejorar el pronéstico
cardiovascular global de los pacientes con SAHS a través de efectos
adicionales al control de la hipertensidon arterial, por efecto directo
(modulacién mas fisiol6gica de los tonos simpatico y parasimpa-
tico diurnos) e indirecto (reduccién de la incidencia de arritmias).
Ello siempre teniendo en cuenta que este tratamiento se continde
alargo plazo'#1>,

Khoo et al. subrayaron que los parametros de VFC (especial-
mente el componente HF) son altamente sensibles a los patrones
de respiracion, los cuales no fueron tenidos en cuenta en nuestro
analisis al no sincronizarse la monitorizacién ECG (Holter) con el
estudio PSG'>. En nuestra opinion, ello hubiera impedido analizar
correctamente la evolucién de la VFC en las horas de vigilia y, por
ende, los demostrados cambios en la VFC observados mas alla de
las horas de suefio. Chrysostomakis et al. confirmaron la altera-
cién en la VFC inducida por el SAHS, con cambios demostrativos
de la respuesta nocturna al estimulo parasimpatico que tendieron
a la normalizacién tras inicio de CPAP!'. Sin embargo, consistente-
mente con los hallazgos de nuestra serie, esta tendencia resulté ser
no significativa en el analisis estadistico.

Impacto de la terapia con CPAP en la incidencia de arritmias

La disfuncién del sistema nervioso parasimpatico es un factor
conocido causante de una mayor incidencia de arritmias cardiacas’.
En nuestro estudio se demuestra que la CPAP disminuye, en una
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cohorte de pacientes con muy baja prevalencia de cardiopatia
subyacente, la incidencia de TA (p=0,024), lo cual redunda en
que este tratamiento pueda ejercer un papel protector en la
aparicién de arritmias. Si bien la TA se considera una arritmia de
comportamiento benigno, la necesidad en ocasiones de recurrir a
farmacos antiarritmicos para su control y la posibilidad de que la
TA induzca alteraciones estructurales en la auricula que favorez-
can la aparicién de FA confieren a esta arritmia cierta morbilidad
cardiovascular asociada®’.

Nuestro grupo demostré en un trabajo previo que el tratamiento
con CPAP disminuye la incidencia de FA de nueva aparicién en
pacientes con aleteo auricular (flutter)!”. En un contexto poblacio-
nal mas global de pacientes SAHS, la posibilidad de que la CPAP
reduzca la incidencia de FA y de arritmias ventriculares requiere
mas investigacién!7-20,

Datos previos procedentes de pacientes con insuficiencia car-
diaca muestran que la CPAP disminuye la carga de EEVV, dato que
nuestro estudio no confirmé2°. La baja prevalencia de cardiopatia
en nuestra serie podria justificar esta discrepancia.

Limitaciones

Este estudio no es un analisis randomizado sobre el efecto de
la CPAP sobre la VFC y la incidencia de arritmias, debido a lo cual
este probable efecto terapéutico no queda demostrado de forma
inequivoca. Sin embargo, el disefio del estudio (andlisis de datos
apareados) minimiza el sesgo de variabilidad interindividual y ate-
nda esta potencial limitacién. A la vista de nuestros resultados, la
posibilidad de que los cambios en VFC e incidencia de arritmias tras
CPAP inducen un mejor prondstico cardiovascular en pacientes con
SAHS parece razonable, aunque sigue siendo especulativa.

El disefio de este estudio, en el que el registro Holter se rea-
liza fuera del analisis PSG, no permite establecer una correlacién
entre el tiempo de desaturacién y la incidencia de arritmias o la
VFC. Sin embargo, este mismo aspecto metodoldgico permite sub-
rayar que el efecto deletéreo del SAHS (y beneficioso de la CPAP)
sobre la VFC e incidencia de arritmias se producen mas alla de los
periodos de mayor compromiso oximétrico.

En 8 pacientes con CTggy >30% no se pudo descartar sindrome
de obesidad-hipoventilacién asociado, aunque la correccién oxi-
métrica observada tras CPAP (datos no reportados) parece atribuir
fundamentalmente al SAHS dicha alteracién del CTggy.

El limitado tamafio muestral y la baja prevalencia de arritmias
en nuestra poblacién pueden limitar el andlisis del impacto de la
CPAP en la incidencia de arritmias, especialmente en lo relativo a
las ventriculares. El reclutamiento de pacientes desde la Unidad de
Trastornos Respiratorios del Suefio favoreci6 la ausencia de sesgo
de seleccién, a sacrificio de una muy baja prevalencia de cardiopatia
y arritmias.

Conclusiones

El tratamiento con CPAP no se asocia a cambios sustanciales en la
VFC durante el reposo nocturno. La mejoria parcial observada en
la VFC en el periodo de vigilia y en la incidencia de episodios de
taquicardia auricular podria tener un impacto en la morbimortali-
dad cardiovascular de los pacientes con SAHS.
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