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Resumen

Introduccién y objetivos. El sindrome de apnea e hipopnea del suefio (SAHS) favorece el remodelado
auricular y lafibrosis, favoreciendo € sustrato paralafibrilacion auricular (FA). El desarrollo de FA
posoperatoria ocurre en el 30-40% de | os pacientes sometidos cirugia cardiaca, siendo més probable en
pacientes con SAHS. En este estudio investigamos |os mecanismos reguladores de laFA y laposible
implicacion del SAHS en su desarrollo.

M étodos: Estudiamos pacientes sin FA previa que se sometieron a bypass o cirugia valvular. Se clasificaron
en funcién de la presencia de SAOS. Se tomaron muestras de plasmaal inicioy 24 h traslacirugia. Se
evaluaron los niveles de IL-6, PCR, FvW y NT-proBNP mediante ensayos funcionales o inmunol 6gicos,
antes y después de lacirugia. Los ARNm se analizaron mediante RT-PCR. La presencia de fibrosis se evalud
mediante tincion de tricromico de Masson en tejido auricular. Paralelamente, utilizando TriNetX, unared
global de registros médicos anonimizados, comparamos laincidencia de FA de novo en pacientescony sin
SAHS entre 01/2010 y 12/2017.

Resultados: Seincluyeron 56 pacientes (82,1% varones; mediana edad 62,5 [IQR 54-72] afios), 15
presentaban SAHS (Grupo 1) y 41 no (Grupo 2). El grupo 1 presentaba niveles significativamente mayores
de FvW, IL-6 y PCR basales, asi como niveles mas altos de NT-proBNP después de la cirugia, en
comparacion con el grupo 2 (tabla). También se observaron niveles mas bajos de miRNA208 y miRNA21 (p
0,05) en €l grupo 1, asi como més fibrosisintersticial (86,7 vs 53,7% p = 0,024). Laincidencia de desarrollo
de FA también fue superior en € grupo 1 (46,7 vs 19,5%; p = 0,042). En TriNetX, seidentificaron 53.633
pacientes sin SAHS y 29.859 con SAHS, tras el pareamiento por puntaje de propension obtuvimos 21.155
pacientes en cada cohorte (1:1) equilibrados en cuanto a comorbilidades. Laincidenciaen FA en pacientes
con SAHS fue de 5,04% alos 5 afios, mientras que sin SAHS fue de 3,77% (HR: 1,26; 1C95%: 1,15-1,38).

Niveles de biomarcadoresy miRNA



Grupo 1 (SAOS) Grupo 2 (no SAQS)
Biomarcadores p

Mediana (IQR) Mediana (IQR)
vVWF(IU/dI) 198,0 (145,3-243,3) 152,5 (95,3-204,8) 0,049
IL-6 pre (pg/ml) 6,65 (6,05-9,10) 4,32 (3,48-4,98) 0,002
IL-6 post (pg/ml) 98,23 (56,02-209,00) 79,36 (61,44-123,30) 0,360
PCR pre (mg/dl) 0,32 (0,25-0,62) 0,14 (0,08-0,23) 0,003
PCR post (mg/dl) 4,81 (2,96-8,90) 4,96 (2,98- 8,17) 0,657
NT-proBNP pre (pg/ml) 407,0 (149,4-1589,0) 189,0 (82,5-457,0) 0,054
NT-proBNP post (pg/ml) 3.466,0 (871,0-4.729,0)  1.184,0(588,5-2.5350) 0,012
miR208 0,10 (0,06-0,19) 0,37 (0,05-1,24) 0,001
miR21 1,71 (0,63-2,59) 3,64 (1,66-7,65) 0,034
miR1 4,96 (0,87-9,16) 8,39 (2,72-47,63) 0,073
miR133 0,21 (0,34-0,68) 0,34 (0,07-1,12) 0,313
miR29 1,23 (0,76-1,89) 1,89 (0,87-4,57) 0,099

SAHS: apnea del suefio; FvW: factor de von Willebrand; IL-6: interleucina-6; PCR: proteina C reactiva;
NT-proBNP: péptido pronatriurético cerebral N-terminal; miR: microARN; pre: a inicioy post: 24 horas
después de lacirugia

Conclusiones: En pacientes con SAHS encontramos desregul ados varios biomarcadoresy ARNm
implicados en la respuesta antiinflamatoria, sugiriendo un mayor perfil inflamatorio sistémico. Estos
resultados, junto con lamayor presenciade fibrosis en los pacientes con SAHS, apoyan que el SAHS esun
factor de riesgo predisponente para el desarrollo de FA.



