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Abreviaturas

APAP:

BiPAP:

BDI:

CES-D:

CPAP:

CVRS:
DAM:
DASS:

DE:

DRER:

ECA:
ENH:
ESS:

FOSQ:

GC:

GI:
IAH:

IC 95%:

IMC:
IPR:

Autotitrating positive airway pressure (presion positiva auto-
matica en la via aérea).

Bilevel positive airway pressure (presion positiva de dos nive-
les en la via aérea).

Beck Depression Inventory. Cuestionario empleado para me-
dir el estado emocional de depresion.

Centre for Epidemiological Studies-Depression Scale. Cuestio-
nario empleado para medir el estado emocional de depresion.

Continuous positive airway pressure (presion positiva continua
en la via aérea).

Calidad de vida relacionada con la salud.
Dispositivos de avance mandibular.

Depression Anxiety Stress Scale. Cuestionario empleado para
medir los tres estados emocionales negativos de depresion, an-
siedad y estrés.

Desviacién estdndar.

Despertares relacionados con el esfuerzo respiratorio.
Ensayo controlado aleatorizado.

Estimulacién del nervio hipogloso.

Epworth Sleepiness Scale. Cuestionario empleado para medir
la somnolencia diurna.

Functional Outcomes of Sleep Questionnaire. Cuestionario
empleado para medir el impacto de la somnolencia diurna so-
bre las actividades de la vida cotidiana)

Grupo control.

Grupo de intervencion.

Indice de apnea-hipopnea.

Intervalo de confianza al 95%.

Indice de masa corporal (medido en Kg/m?).

Indice de perturbacion respiratoria.
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nEPAP:

OR:
PAP:

PSQI:

RS:

SAHS:
Sa0.;
SAOS:

SAQLI:

SF-12:

SF-36:

TIC:
VAS:

14

Dispositivo de presion espiratoria nasal positiva en la via aérea.
Odds ratio.

Positive airway pressure (presion positiva en la via aérea). Tér-
mino que engloba los distintos dispositivos de ventilacién me-
canica no-invasivos CPAP, APAP y BiPAP.

Pittsburgh Sleep Quality Index. Cuestionario empleado para
medir la calidad del suefio.

Revisién sistematica.

Sindrome de apneas e hipopneas durante el suefio.
Saturacion de oxigeno en sangre arterial.
Sindrome de la apnea obstructiva del suefio.

Calgary Sleep Apnea Quality of Life Index. Cuestionario espe-
cifico para la medicién de la calidad de vida.

Short Form-12 Health Survey. Cuestionario genérico para la
medicién de la calidad de vida.

Short Form-36 Health Survey. Cuestionario genérico para la
medicion de la calidad de vida.

Tecnologias de la Informaciéon y Comunicacién.

Via aérea superior.
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Resumen estructurado

Titulo: Intervenciones para mejorar la adherencia al tratamiento con
CPAP en pacientes con apnea obstructiva del suefio.

Autores: Estibalitz Orruiio Aguado y José Asua Batarrita.

Tecnologia: tratamiento.

Palabras clave: CPAP, PAP, presion positiva en la via aérea, apnea obstruc-
tiva del suefio, SAOS, SAHS, adherencia al tratamiento, intervenciones.
Fecha: febrero 2016.

Paginas: 160.

Referencias: 196.

Lenguaje: castellano y resumen en castellano, euskera e inglés.

Introduccion

El sindrome de la apnea obstructiva del suefio (SAOS), se caracteriza
por episodios repetidos de colapso en la via aérea superior que ocurren du-
rante el suefio. Durante estos episodios, el cuerpo reacciona despertdndose
justo lo suficiente para permitir que la respiraciéon continte y este patrén
puede repetirse cientos de veces cada noche en este tipo de pacientes. Este
trastorno conlleva, por lo tanto, a una falta de suefio y a una sobrecarga del
sistema cardiovascular. Se ha demostrado una asociacién entre el SAOS y
los accidentes cerebrovasculares, la hipertension arterial, la insuficiencia
cardiaca, la cardiopatia isquémica, la depresiéon y un importante deterioro
de la calidad de vida. Asimismo, los pacientes con SAOS corren mayor
riesgo de sufrir accidentes de tréfico. Por estas razones, el SAOS se consi-
dera un problema de salud publica de primera magnitud.

En la actualidad, existen varias opciones terapéuticas para los pacien-
tes con SAOS, entre las que podriamos destacar los dispositivos de venti-
lacién mecanica no invasiva como la CPAP (sigla en inglés de «presién po-
sitiva continua en la via aérea»). Se trata de un tratamiento que distribuye
aire ligeramente presurizado durante el ciclo respiratorio. La CPAP man-
tiene la trdquea abierta durante el suefio y previene los episodios de obs-
truccién de la respiracion en personas con apnea obstructiva del suefio y
otros problemas respiratorios.

Objetivos

1. Analizar los factores que motivan la baja adherencia al tratamiento
mediante CPAP en pacientes con SAOS (adultos y nifios).

2. Determinar los efectos de las distintas intervenciones sobre la me-
jora de la adherencia al tratamiento con CPAP y el estado de salud en pa-
cientes con SAOS.
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Metodologia

El objetivo No. 1 se abordé en formato overview, mediante revision
narrativa de la literatura cientifica.

El objetivo No. 2 se abordé mediante revision sistemadtica de la litera-
tura cientifica. Se consultaron las siguientes bases de datos: Medline (Pub-
Med), Embase (OVID), Cochrane Library (Wiley) y Centre for Reviews and
Dissemination (CRD). Este proceso se completé mediante una busqueda en
metabuscadores como TripDatabase y en la agencia de evaluacion interna-
cional Emergency Care Research Institute (ECRI Institute). Asimismo, se
procedid a la revision manual de las referencias de los estudios incluidos.
Se examinaron las bases ClinicalTrials.gov y el Registro de Ensayos Clinicos
Espariol para buscar estudios en proceso o pendientes de publicacion.

Se seleccionaron ensayos controlados aleatorizados (cruzados o para-
lelos), revisiones sistematicas, meta-andlisis, guias de préactica clinica, infor-
mes de evaluacion de tecnologias sanitarias, estudios controlados no alea-
torizados y estudios piloto con un diseflo adecuado.

La calidad metodolégica de los estudios incluidos se evalué mediante
el Software FLC 2.0 desarrollado por el Servicio Vasco de Evaluacion de
Tecnologias Sanitarias (Osteba). A su vez, se evalud la validez interna de
los estudios empleando el Risk of Bias de la Cochrane Collaboration con
algunas modificaciones propuestas en la metodologia GRADE. El nivel de
la evidencia disponible se clasificéd de acuerdo al método propuesto por el
Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN).

En los casos en los que se juzgd adecuado, se procedié al meta-andli-
sis de los datos.

Analisis econémico: SI Opinién de expertos: SI

Resultados

Entre los factores que influyen sobre la adherencia al tratamiento con
CPAP, se identificaron aquellos relacionados con el paciente y la enferme-
dad, factores tecnoldgicos y relacionados con los efectos secundarios, asi
como los factores psicoldgicos y sociales. Diversos estudios revelaron la na-
turaleza multifactorial de la adherencia a la CPAP. Entre los factores que
influencian la adherencia al tratamiento en la poblacién infantil, la educa-
cién materna y el apoyo social a las familias se perfilaron como factores
importantes. A su vez, caracteristicas de los pacientes tales como la raza y
la edad parecen tener influencia en los comportamientos de adherencia en
nifios. La literatura cientifica referente a las distintas intervenciones para
mejorar la adherencia al tratamiento con CPAP en poblacion pedidtrica es
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muy escasa y actualmente tnicamente se han publicado dos experiencias
sobre intervenciones en esta poblacidn concreta.

La evidencia acerca de la efectividad de las intervenciones para me-
jorar la adherencia al tratamiento con CPAP se obtuvo a partir de 14 estu-
dios que cumplian los criterios establecidos (incluyéndose dos RS, nueve
ECAs, dos ensayos controlados no aleatorizados y un estudio piloto alea-
torizado). Seis de los estudios incluidos se calificaron de calidad alta, tres
de calidad media, uno de calidad media-baja y cuatro de calidad baja.

Para el andlisis de la efectividad de las intervenciones educativas se
incluyeron cinco ECAs y dos ensayos controlados no aleatorizados, reclu-
tandose un total de 6.108 pacientes. Debido a la gran variabilidad de las in-
tervenciones aplicadas, las diferencias en tamafios muestrales, tiempos de
seguimiento y calidad de los distintos estudios, se optd por no meta-analizar
los resultados de los distintos estudios. La evidencia disponible sobre las in-
tervenciones educativas se basé principalmente en un ECA de buena cali-
dad realizado sobre 3.100 pacientes. La intervencion educativa intensiva in-
crementd el uso de la CPAP en aproximadamente 1h y 40 min adicionales
(IC 95%: 1,56 a 1,84) en comparacién con los cuidados usuales y el porcen-
taje de pacientes adherentes al tratamiento (con = 4h de uso/noche durante
al menos el 70% de las noches) aumenté del 79,8% al 92,8% (OR 3,25; 1IC
95%: 2,58 a 4,08). El estudio mostr6é mejorias en los sintomas derivados del
SAOS (somnolencia diurna y sintomas depresivos) y tuvo un efecto positivo
sobre la calidad de vida de los pacientes. Asimismo, se observé una menor
mortalidad cardiovascular y menos hospitalizaciones asociadas a la enfer-
medad cardiovascular en el grupo que recibio la intervencién educativa.

Las intervenciones cognitivo-conductuales incrementaron el uso de
la CPAP en aproximadamente 1 hora adicional (diferencia de medias 1,07;
IC 95%: 0,43 a 1,72; 11 estudios; 1.190 pacientes incluidos; evidencia de ca-
lidad moderada) en comparacioén con los cuidados usuales e incrementa-
ron el porcentaje de pacientes que utilizaron la CPAP durante =4h/noche
de 38% a 53% (OR 2,61; IC 95%: 1,21 a 5,63; 774 pacientes; seis estudios,
evidencia de calidad baja-moderada), pero se observé alto grado de hete-
rogeneidad en los resultados (I> = 81%). La evidencia de calidad moderada
indicaba una mejora de los sintomas de somnolencia diurna tras este tipo
de intervenciones (puntuacién del cuestionario ESS -0,80; IC 95%: —1,70
a 0,10; 667 pacientes; cinco estudios). No obstante, es cuestionable la im-
portancia clinica de la magnitud de esta diferencia. En uno de los estudios
se midi6 la depresién mediante el cuestionario DASS, observandose que a
pesar de que las puntuaciones mejoraron en ambos grupos con respecto a
las mediciones basales, no hubo diferencias entre el grupo de intervencién
(GI) y el grupo control (GC). En ninguno de los tres estudios que analiza-
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ron el efecto sobre la calidad de vida de los pacientes se observaron dife-
rencias significativas entre los pacientes del GI y los del GC.

La evidencia de baja calidad mostrdé que las intervenciones de apoyo
incrementaron el uso de la CPAP en aproximadamente 50 min por noche
(0,80 horas; IC 95%: 0,40 a 1,19; 14 estudios; 1.044 pacientes) e incremen-
taron el nimero de pacientes que utilizaron sus dispositivos durante mas
de 4 h/noche de 59% a 75% (Odds ratio (OR) 2,06, IC 95%: 1,22 a 3,47,
N = 268, cuatro estudios) en comparacion con los cuidados habituales. La
evidencia sobre el efecto de las intervenciones de apoyo sobre la somno-
lencia diurna era estadisticamente imprecisa y no alcanzé la significacién
estadistica (puntuacion del cuestionario ESS -0,27; IC 95%: -1,53 a 0,99;
742 pacientes; nueve estudios; evidencia de muy baja calidad). En un es-
tudio se midi6 la depresién mediante el cuestionario CES-D, no observan-
dose diferencias entre el GI y el GC. No se observaron diferencias signifi-
cativas en términos de calidad de vida entre los pacientes que recibieron
intervenciones de apoyo y aquellos que recibieron cuidados habituales.

Discusién y conclusiones

Con un nivel de evidencia bajo a moderado, se observé que los tres ti-
pos de intervenciones estudiadas (educativas, cognitivo-conductuales y de
apoyo) incrementaron la utilizacion de la CPAP en distinto grado en pa-
cientes con SAOS moderado-severo durante periodos de tiempo limitados.
Los resultados de esta revision muestran que las intervenciones educativas
y cognitivo-conductuales de diversa indole resultaron en mayores incre-
mentos de las horas de utilizacién de la CPAP.

La evidencia publicada sobre la mejora del estado de salud como con-
secuencia del incremento en las horas de uso de la CPAP es muy escasa.
No obstante, recientemente se ha publicado un estudio de alta calidad que
analiz6 el efecto de una mayor utilizacién de la CPAP sobre los sintomas
del SAOS, la calidad de vida y la enfermedad cardiovascular en una mues-
tra suficientemente grande de 3.100 pacientes, durante un periodo de se-
guimiento mas amplio (24 meses). En este estudio se observé una mejoria
significativa en todas las medidas de resultado analizadas.

Un tipo de intervencion concreta puede no ser igualmente adecuada
para todos los pacientes. Por esta razdn, se deberian tener en cuenta las ca-
racteristicas de cada paciente de manera individualizada y adaptar las in-
tervenciones de modo personalizado, contribuyendo asi a mejorar la efecti-
vidad de las mismas.
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Laburpen egituratua

Izenburua: CPAP tratamenduarekiko atxikidura hobetzeko esku-hartzeak
loaldiko buxatze-apnea duten pazienteen kasuan.

Egileak: Estibalitz Orrufio Aguado eta José Asua Batarrita.

Teknologia: tratamendua.

Gako-hitzak: CPAP, PAP, presio positiboa arnasbideetan, loaldiko buxa-
tze-apnea, LABS, LAHS, tratamenduarekiko atxikidura, esku-hartzeak.
Data: 2016ko otsaila.

Orrialdeak: 160.

Erreferentziak: 196.

Hizkuntza: gaztelania; laburpena gaztelaniaz, euskaraz eta ingelesez.

Sarrera

Loaldiko apnea buxatzailearen sindromean (LABS), goiko arnasbi-
dea hainbatean kolapsatzen da loaldian zehar. Une horietan, gorputzak
erreakzionatu egiten du eta esnatu egiten da justu arnasten jarraitzeko
behar adina denboran; patroi hori ehunka aldiz gerta daiteke gauero, arazo
hori duten pazienteen kasuan. Hortaz, nahasmendu hori dutenek lo-falta
nabari dute eta sistema kardiobaskularrak gehiegizko karga jasaten du.
Ikusi da erlazioa dagoela LABSaren eta garuneko hodietako istripuen,
hipertentsio arterialaren, bihotzeko gutxiegitasunaren, kardiopatia iske-
mikoaren eta depresioaren artean, eta bizi-kalitatea nabarmen kaltetzen
duela. Halaber, LABS duten pazienteek trafiko-istripuak izateko arrisku
handiagoa dute. Hori guztia dela eta, premia handiko osasun publikoko
arazotzat hartzen da LABSa.

Gaur egun, hainbat aukera terapeutiko daude LABSa duten pazien-
teentzat, eta horien artean, CPAP («presio positibo etengabea arnasbi-
deetan» terminoaren ingelesezko siglak) bezalako aireztapen mekanikoko
gailu ez-erasokorrak azpimarra genitzake. Tratamendu horretan, arinki
presurizatutako airea ematen zaio pazienteari arnasketa-zikloan zehar.
CPAPek trakea irekita mantentzen du loaldian zehar, eta arnasketa buxa-
tzea prebenitzen du, loaldiko buxatze-apnea eta bestelako arnasketa-ara-
zoak dituzten pertsonen kasuan.

Helburuak

1. LABSa duten pazienteek (helduak eta haurrak) CPAP tratamen-
duarekiko atxikidura txikia izatearen faktoreak aztertzea.

2. Esku-hartzeek CPAP tratamenduarekiko atxikidura hobetzean eta
LABSa dute pazienteen osaun-egoeran zer eragin duten zehaztea.
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Metodologia

Lehen helburua overview formatuan gauzatu zen, literatura zientifi-
koa narratiboki berrikusita.

Bigarren helburua gauzatzeko, literatura zientifikoa sistematikoki be-
rrikusi genuen. Honako datu-base hauek kontsultatu genituen: Medline
(PubMed), Embase (OVID), Cochrane Library (Wiley) eta Centre for Re-
views and Dissemination (CRD). Prozesu hori osatzeko, TripDatabase be-
zalako meta-bilatzaileetan eta Emergency Care Research Institute (ECRI
Institute) nazioarteko ebaluazio-agentzian bilaketak egin genituen. Hala-
ber, hautatutako ikerlanen erreferentziak eskuz berrikusi genituen. Clini-
calTrials.gov eta Espainiako Saiakuntza Klinikoen Erregistroaren baseak
aztertu genituen, martxan edo argitaratu gabe zeuden ikerlanak bilatzeko.

Ausazko saiakuntza kontrolatuak (gurutzatuak edo paraleloak), be-
rrikuspen sistematikoak, meta-analisiak, jardunbide klinikoko gidak, osa-
sun-teknologiak ebaluatzeko txostenak, ausazkoak ez ziren azterketa kon-
trolatuak eta diseinu egokia zuten azterketa pilotuak aukeratu genituen.

EAEko Osasun Teknologien Ebaluazio Zerbitzuak (Osteba) gara-
tutako FLC 2.0 softwarearen bidez ebaluatu genuen hautatutako azterla-
nen kalitate metodologikoa. Era berean, ikerlanen barne-baliozkotasuna
ebaluatu genuen, Cochrane Collaboration sarearen Risk of Bias erabilita,
GRADE metodologiak proposatutako zenbait aldaketarekin. Eskuraga-
rri dagoen ebidentziaren maila Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN) sareak proposatutako metodoaren arabera sailkatu genuen.

Egoki iritzi genion kasuetan, datuen meta-analisia ere egin genuen.

Analisi ekonomikoa: BAI @ Adituen iritzia: BAI @

Emaitzak

CPAP tratamenduarekiko atxikidurari eragiten dioten faktoreen ar-
tean, pazientearekin eta gaixotasunarekin lotutakoak, faktore teknologi-
koak eta albo-ondorioekin lotutakoak (adibidez, faktore psikologikoak eta
sozialak) identifikatu genituen. Azterketek erakusten dute CPAParekiko
atxikiduran faktore anitz daudela. Haurren kasuan, tratamenduarekiko
atxikidurari eragiten dioten faktoreen artean, amak emandako hezibidea
eta familiei eskainitako babes soziala alderdi garrantzitsuak izan ziren. Ha-
laber, badirudi pazienteen ezaugarriek (esaterako, arraza eta adina) era-
gina dutela haurrak tratamenduari atxikitzean. Pediatriako populazioan,
oso urria da CPAP tratamenduarekiko atxikidura hobetzeko esku-hartzeei
buruzko literatura zientifikoa, eta gaur egun, populazio zehatz horretan
egindako esku-hartzeei buruzko bi esperientzia baino ez dira argitaratu.
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Ezarritako irizpideak betetzen zituzten 14 ikerlanetatik atera zen
CPAP tratamenduarekiko atxikidura hobetzeko esku-hartzeen eraginkor-
tasunaren inguruko ebidentzia (bi berrikuspen sistematiko, bederatzi au-
sazko saiakuntza kliniko, ausazkoak ez ziren bi saiakuntza kontrolatu eta
ausazko azterketa pilotu bat). Kontutan hartutako azterketetatik, sei kali-
tate handikoak ziren, hiru kalitate ertainekoak, bat kalitate ertain-baxukoa
eta lau kalitate baxukoak.

Hezkuntzako esku-hartzeen eraginkortasuna aztertzeko, bost ausazko
saiakuntza kliniko eta ausazkoak ez ziren bi saiakuntza kontrolatu hautatu
genituen, guztira 6.108 paziente biltzen zituztelarik. Erabaki genuen iker-
lanen emaitzak ez meta-analizatzea. Izan ere, aplikatutako esku-hartzeak
oso anitzak ziren, eta laginen tamainak, jarraipen-denborak eta ikerlanen
kalitatea desberdinak ziren. Hezkuntzazko esku-hartzeen gainean eskura-
garri dauden ebidentziak 3.100 paziente biltzen zituen ausazko saiakuntza
kliniko batean oinarritzen dira, nagusiki. Hezkuntzako esku-hartze trin-
koak CPAParen erabilera ordu bat eta 40 minutuz areagotu zuen, ohiko
zainketen aldean (%95 konfiantza-tartea: 1,56 eta 1,84 bitartean), eta trata-
menduari atxikitzen zitzaion (= 4 orduko erabilera/gauero egunen %70an
gutxienez) pazienteen ehunekoa %79,8tik %92,8ra igo zen (OR 3,25; %95
konfiantza-tartea: 2,58 eta 4,08 bitartean). Ikerlanak erakutsi zuen LABSe-
tik eratorritako sintomak (logura egunean zehar eta depresio-sintomak)
hobetu zirela, eta eragin positiboa izan zuen pazienteen bizi-kalitatean.
Halaber, hezkuntzazko esku-hartzea jaso zuten taldean, hilkortasun kar-
diobaskularra murriztu zen, eta baita gaixotasun kardiobaskularrekin lotu-
tako ospitaleratzeak ere.

Esku-hartze kognitiboek eta konduktualek CPAParen erabilera ordu
batez areagotu zuten, ohiko zainketen aldean (batez bestekoen diferentzia
1,07; %95 konfiantza-tartea: 0,43 eta 1,72 bitartean; 11 azterketa, 1.190 pa-
ziente; kalitate ertaineko ebidentzia), eta CPAP = 4 ordu/gauero erabiltzen
zuten pazienteak %38tik %53ra igo ziren (OR 2,61; %95 konfiantza-tar-
tea: 1,21 eta 5,63 bitartean; sei azterketa, 774 paziente; kalitate ertain-ba-
xuko ebidentzia); baina heterogeneotasun-maila altua ikusi genuen emai-
tzetan (I2 = %81). Kalitate ertaineko ebidentziak adierazi zuen eguneko
logura-sintomak hobetzen zirela, esku-hartze mota horiei esker (ESS lo-
gura eskalari buruzko galdetegiaren puntuazioa —0,80, %95 konfiantza-
tartea: —1,70 eta 0,10 bitartean; 667 paziente, bost azterketa). Dena dela,
zalantzagarria da alde horrek zenbateko garrantzi klinikoa duen. Azterke-
tetako batean, depresioa neurtu zen, DASS galdetegiaren bidez, eta ez zu-
ten diferentziarik ikusi interbentzio taldearen eta kontrol taldearen artean,
nahiz eta puntuazioak neurketa basalen aldean hobetu ziren. Pazienteen
bizi-kalitatean izandako eragina aztertu zuten hiru ikerlanetako batean ere
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ez zuten alde esanguratsurik ikusi interbentzio taldeko eta kontrol taldeko
pazienteen artean.

Kalitate baxuko ebidentziak erakusten du laguntzazko esku-hartzeek
CPAP erabilera 50 minutuz areagotu zutela gau bakoitzeko (0,80 ordu;
%95 konfiantza-tartea: 0,40 eta 1,19 bitartean, 14 azterketa, 1.044 pa-
ziente), eta gailua 4 ordu/gauero baino gehiago erabili zuten pazienteak
%59tik %75era igo zirela (Odds ratio (OR) 2,06, %95 konfiantza-tartea:
1,22 eta 3,47 bitartean, N = 268 izanik), ohiko zainketen aldean. Lagun-
tzazko esku-hartzeek eguneko loguraren gainean duten eraginari buruzko
ebidentzia ez zen estatistikoki zehatza, eta ez zuen esangura estatistikorik
lortu (ESS eskalari buruzko galdetegiaren puntuazioa —0,27; %95 konfian-
tza-tartea: —1,53 eta 0,99 bitartean, 742 paziente, bederatzi azterketa; kali-
tate oso baxuko ebidentzia). Ikerlan batean, CES-D galdetegiarekin neurtu
zen depresioa, eta ez zuten interbentzio taldearen eta kontrol taldearen ar-
tean alderik ikusi. Halaber, ez zen bizi-kalitatean diferentzia esanguratsu-
rik aurkitu, laguntzako esku-hartzeak jaso zituzten pazienteen eta ohiko
zainketak jaso zituztenen artean.

Eztabaida eta ondorioak

Ebidentzia-maila baxu eta ertainean oinarrituta, ikusi genuen azter-
tutako hiru esku-hartze motek (hezkuntzazkoak, kognitibo-konduktualak
eta laguntzazkoak) gradu desberdinetan areagotu zutela CPAP erabilera
LABS ertain-akutua duten pazienteen kasuan, epealdi mugatuetan zehar.
Berrikuspenaren emaitzek erakusten dute mota orotako hezkuntzazko es-
ku-hartzeek eta esku-hartze kognitibo-konduktualek lortu zutela emaitza-
rik onenak, CPAP erabilera-orduak areagotzeari dagokionean.

CPAP erabilera-orduak areagotzeak osasun-egoera hobetzen duela
erakusten duten ebidentzia gutxi argitaratu dira. Hala ere, CPAP gehiago
erabiltzeak LABS sintometan, bizi-kalitatean eta gaixotasun kardiobasku-
larretan zer-nolako eragina daukan aztertzen duen ikerlan bat argitaratu
da duela gutxi. Aipatutako ikerlana kalitate handikoa da, lagin nahiko han-
dia bildu (3.100 paziente) eta jarraipen-epe luzeagoa izan duelarik (24 hila-
bete). Ikerlan horretan, hobekuntza nabarmena izan zen aztertutako emai-
tza-neurketa guztietan.

Esku-hartze zehatz batek ez du zertan egokia izan behar paziente
guztientzat. Hori dela eta, paziente bakoitzaren ezaugarriak banan-banan
kontuan hartu beharko lirateke, eta esku-hartzeak modu pertsonalizatuan
egokitu, eraginkorragoak izan daitezen.
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Introduction

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) is characterised by re-
peated episodes of collapse of the upper airway during sleep. During these
episodes, the body reacts by awakening to allow breathing to continue.
This pattern may repeat itself hundreds of times every night in these pa-
tients. Therefore, the disorder leads to a lack of sleep and an overloading
of the cardiovascular system. An association between OSAS and stroke,
high blood pressure, heart failure, ischemic cardiopathy, depression and
a considerable deterioration of the quality of life has been demonstrated.
Likewise, patients with OSAS run a greater risk of suffering road acci-
dents. Hence, OSAS can be considered a public health problem of crucial
importance.

There are currently several therapeutic options for patients with
OSAS, the most noteworthy of which being non-invasive mechanical ven-
tilation devices such as CPAP (continuous positive airway pressure). The
treatment involves distributing slightly pressurised air during the respira-
tory cycle. CPAP maintains the trachea open during the sleep and prevents
breathing obstruction episodes in people with OSAS and other respiratory
problems.

Objectives

1. To analyse the factors that cause low CPAP treatment adherence
in patients with OSAS (adults and children).

2. To determine the effects of different interventions on improving
CPAP treatment adherence and the health status in patients with OSAS.
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Methodology

Objective no. 1 was addressed through an overview, by conducting a
narrative review of the scientific literature.

Objective no. 2 was addressed through a systematic review of the
scientific literature. The following databases were searched: Medline
(PubMed), Embase (OVID), Cochrane Library (Wiley) and Centre for Re-
views and Dissemination (CRD). The process was completed by searching
meta-search engines such as, TripDatabase and Emergency Care Research
Institute (ECRI Institute). The electronic searches were supplemented by
manually scanning the reference lists from included articles to identify ad-
ditional studies that may have been missed during the search of databases.
The ClinicalTrials.gov and the Spanish Clinical Trials Register databases
were examined to identify studies in progress or pending publication.

Randomised controlled trials (RCTs) (crossover or parallel), system-
atic reviews, meta-analyses, clinical practice guidelines, health technology
assessment reports, non-randomised controlled studies and pilot studies
with an adequate design were selected.

The methodological quality of the included studies was assessed using
the FLC 2.0 software, developed by the Basque Office for Health Technol-
ogy Assessment (Osteba). In turn, the internal validity of the studies was
assessed using the Risk of Bias of the Cochrane Collaboration with some
modifications proposed by the GRADE methodology. The level of evi-
dence was classified following the method proposed by the Scottish Inter-
collegiate Guidelines Network (SIGN).

When judged appropriate, data were meta-analysed.

Economic analysis: YES Expert’s opinion: YES

Results

Factors that had an influence on CPAP treatment adherence were
identified, including those that were related to the patient and the disease,
technological factors, factors related to side effects, as well as psychologi-
cal and social factors. Several studies revealed the multifactorial nature of
CPAP adherence. Studies conducted in children showed that maternal ed-
ucation and social support to families were the most important factors in-
fluencing treatment adherence. Likewise, certain features of the patients
such as, race and age may have an influence on adherence behaviours in
children. The scientific literature regarding interventions to improve CPAP
treatment adherence in paediatric populations is very limited and currently
only two studies have been published on this specific population.
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Evidence on the effectiveness of interventions to improve CPAP
treatment adherence was obtained from 14 studies that met the established
criteria (which included: two systematic reviews, nine RCTs, two non-ran-
domised controlled trials and one randomised pilot study). Six of the stud-
ies included were classified as high quality, three as medium quality, one as
medium-to-low quality and four as low quality.

Five RCTs and two non-randomized controlled trials were included
for the analysis of the effectiveness of educational interventions, recruiting
a total of 6,108 patients. Due to the great variability among the interven-
tions applied, the differences in sample sizes, monitoring times and quality
of the different studies, the data from the included studies were not meta-
analysed. Available evidence on educational interventions was mainly
based on one good quality RCT performed on 3,100 patients. The inten-
sive educational intervention increased the use of CPAP by approximately
1 hour and 40 minutes (95% CI: 1.56 to 1.84) compared with the usual
care, and the percentage of patients who were adherent to the treatment
(with =4 h use/night for at least 70% of the nights) increased from 79.8%
to 92.8% (Odds ratio (OR) 3.25; 95% CI: 2.58 to 4.08). The study showed
improvements in symptoms derived from OSAS (daytime somnolence and
depression symptoms), and it had a positive effect on the patient’s qual-
ity of life. Likewise, lower cardiovascular mortality rates and fewer hospi-
tal admissions associated with cardiovascular disease were observed in the
group that received the educational intervention.

Cognitive-behavioural interventions increased the use of CPAP by
approximately 1 extra hour (mean difference 1.07; 95% CI: 0.43 to 1.72;
11 studies; 1,190 patients; moderate quality evidence) compared with the
usual care, and the percentage of patients who used CPAP for =4h/night
increased from 38% to 53% (OR 2.61; 95% CI: 1.21 to 5.63; 774 patients;
six studies, low-to-moderate quality evidence). However, a high degree
of heterogeneity was observed in the results (I> = 81%). Moderate qual-
ity evidence indicated an improvement in daytime somnolence symptoms
in patients that received cognitive-behavioural interventions (ESS score
of —0.80; 95% CI: —1.70 to 0.10; 667 patients; five studies). However, the
clinical significance of the magnitude of this difference is questionable.
Depression was measured in one of the studies using the DASS ques-
tionnaire and despite the scores improved in both groups compared to
baseline measurements, there were no differences between the interven-
tion group (IG) and the control group (CG). No significant differences
between IG patients and CG patients were observed in any of the three
studies that evaluated the effect of cognitive-behavioural interventions on
quality of life.
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Low quality evidence showed that supportive interventions increased
the use of CPAP by approximately 50 minutes every night (0.80 hours;
95% CI; 0.40 to 1.19; 14 studies; 1,044 patients). Such interventions also
increased the number of patients who used their devices for more than
4 hours a night from 59% to 75% (OR 2.06, 95% CI: 1.22 to 3.47; N = 268,
four studies) compared with normal care. Evidence on the effect of sup-
portive interventions on daytime somnolence was statistically inaccurate
and did not reach statistical significance (ESS score —0.27; 95% CI: -1.53 to
0.99; 742 patients, nine studies, very low quality evidence). Depression was
measured in one study using the CES-D questionnaire, but no differences
were observed between the IG and the CG. No significant differences were
observed in terms of quality of life between patients who received support-
ive interventions and those who received normal care.

Discussion and conclusions

With a low to moderate evidence level, it was observed that all three
types of interventions studied (educational, cognitive-behavioural and sup-
portive), increased the use of CPAP in varying degrees in patients with
moderate-to-severe OSAS over a limited time. The results of this review
show that the different types of educational and cognitive-behavioural in-
terventions resulted in greater increases in the hours of use of CPAP.

Very little evidence has been published on the improvement of the
health status as a result of increased hours of CPAP use. However, a high
quality study has recently been published, which analysed the effect of a
greater use of CPAP on OSAS symptoms, quality of life and cardiovascu-
lar disease on a sufficiently large sample of 3,100 patients, for a long fol-
low-up period (24 months). The study showed a significant improvement in
all the outcome measures analysed.

A specific type of intervention may not be equally suitable for all pa-
tients. Thus, the characteristics of each individual patient must be taken
into account, personalising the interventions and, therefore, contributing to
improving the effectiveness.
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I. Introduccidon

I.1. Descripcion de la patologia objeto
de estudio

I.1.1. E1SAOS en la persona adulta

El sindrome de la apnea obstructiva del suefio (SAOS), también co-
nocido como sindrome de apneas e hipopneas durante el suefio (SAHS),
se caracteriza por la aparicidon de episodios recurrentes de limitacion al
paso del aire durante el suefio, como consecuencia de una alteraciéon ana-
témico-funcional de la via aérea superior (VAS) que conduce a su co-
lapso, provocando descensos de la saturacién de oxihemoglobina (SaO,)
y microdespertares que dan lugar a un suefio no reparador, somnolencia
diurna excesiva, trastornos neuropsiquidtricos, respiratorios y cardiacos
(Jiménez et al. 2001). Estas obstrucciones pueden ser totales o parciales.
La obstruccién completa se denomina apnea y se define como una ausen-
cia de flujo aéreo en nariz y boca, superior a 10 segundos, con presencia
de esfuerzo respiratorio detectado por las bandas tordcico-abdominales.
La hipopnea es un evento relacionado que se caracteriza por una reduc-
cién discernible de la sefial respiratoria > 30% y < 90%, superior a 10 se-
gundos, que se acompafia de una caida en la saturacién arterial de oxi-
geno = 3% y/o un microdespertar en el electroencefalograma. Tanto las
apneas como hipopneas pueden ser: obstructivas cuando se acompafian
de un aumento del esfuerzo toracico-abdominal, centrales si este esfuerzo
estd ausente o mixtas como combinacién de ambas, siendo frecuente que
comiencen con un componente central y terminen con un componente
obstructivo.

La frecuencia de los eventos obstructivos se establece a través del
indice apnea-hipopnea (IAH), que se define como el nimero medio de
eventos de apnea-hipopnea por hora de suefio. En relacién a este indice,
la severidad de los sintomas generalmente se incrementa con el aumento
del TAH. Por tanto, atin a expensas de obviar la afectacién funcional, el
SAOS puede clasificarse en base al IAH segin aparece recogido en la ta-
bla 1. Otro indice que también se emplea para describir la frecuencia de los
eventos obstructivos es el indice de perturbacion respiratoria (IPR), el cual
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ademds de considerar el nimero de apneas e hipopneas, considera también
los despertares relacionados con el esfuerzo respiratorio (DRER, ERAM
o RERA en inglés). El IPR se define como el niimero de apneas, hipop-
neas y esfuerzos respiratorios asociados a microdespertares por hora de
suefio (Grupo Espaiiol de Sueiio, 2005). El IPR se corresponde con el Res-
piratory Disturbance Index (RDI) de la literatura. Un IPR = 5 asociado a
sintomas relacionados con la enfermedad y no explicados por otras causas,
confirma el diagnéstico.

Tabla 1. Clasificacion del SAOS

Intensidad __|__1AH__|

Leve 5-14
Moderado 15-30
Severo >30

La apnea obstructiva del suefio se genera cuando los misculos del
cuerpo se relajan durante el suefio y el exceso de tejido que rodea la via
respiratoria colapsa sobre las vias respiratorias superiores bloqueando
la respiracion. Durante estos episodios, el cuerpo reacciona despertan-
dose justo lo suficiente para permitir que la respiraciéon continde y este
patrén puede repetirse cientos de veces cada noche en este tipo de pa-
cientes. Este trastorno conlleva, por lo tanto, a una falta de suefio y a una
sobrecarga del sistema cardiovascular. Mediante series prospectivas de
pacientes no tratados, se ha demostrado una asociacion entre el SAOS
y los accidentes cerebrovasculares (Baseti y Aldric 1999, Mohsenin V.
2004, Martinez Garcia et al. 2004), la hipertension arterial (Millman et al.
1991, Wolk et al. 2003, Fernandez et al. 1994, Garcia Rio et al. 1994, Vela-
Bueno et al. 1993), la insuficiencia cardiaca (Garcia Rio 2001), la cardio-
patia isquémica (Hung et al. 1990), la depresion y un importante deterioro
de la calidad de vida (Akashiba et al. 2002). Asimismo, los pacientes con
SAOS corren un riesgo tres o mds veces mayor de sufrir accidentes de tra-
fico (George 2001).

Los sintomas mas frecuentes son la excesiva somnolencia diurna, los
ronquidos y las pausas respiratorias repetidas durante el sueflo, observados
por la persona con quien el paciente comparte de dormitorio. La tabla 2 re-
coge otros sintomas frecuentemente observados en los adultos con SAOS.
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Tabla 2. Sintomas mas frecuentes del SAOS en la persona adulta

Sintomas nocturnos Sintomas diurnos

Ronquidos Excesiva somnolencia diurna
Apneas observadas Sensacion de suefio no reparador
Episodios asficticos Cansancio cronico

Movimientos anormales Cefalea matutina

Diaforesis Irritabilidad

Despertares frecuentes Apatia

Nicturia (adultos) y enuresis (nifios) Depresion

Pesadillas Dificultades de concentracién
Suefo agitado Pérdida de memoria

Insomnio Disminucién de la libido

Reflujo Gastroesofagico

En los dltimos afios, el SAOS ha adquirido una gran importancia de-
bido a su alta prevalencia en la poblacién general y elevada morbilidad.
Diversos estudios han cifrado la prevalencia en la poblaciéon adulta en
torno al 4-6% en varones y al 2-4% en mujeres (Marin et al. 1997, Young
et al. 1993, Duran et al. 2001). No obstante, se ha de tener presente que
el infradiagndstico es un fenémeno universal. En Espafia, se estima que
menos del 10% de los casos estdn diagnosticados y tratados (Duran et
al. 2004).

El SAOS se encuentra asociado, entre otros factores, al sexo mascu-
lino (Quintana-Gallego et al. 2004, Dancey et al. 2003, Kapsimalis y Krye-
ger 2002), la edad (Duran et al. 2001, Marin y Vicente 2002, Ferini-Strambi
et al. 2004), la obesidad (Gami et al. 2003, Dominguez Ortega 1993, Pedro-
Botet Pons y Roca Montanari 1992), el hipotiroidismo (Sim6 et al. 1986) y
el consumo de alcohol (Bresnitz et al. 1994, Duran et al. 2002). Se ha ob-
servado que en el sexo femenino se produce un aumento de la prevalencia
de esta enfermedad a partir de la menopausia, lo cual esta ligado al déficit
hormonal (Bixler et al. 2001, Resta et al. 2003).

El procedimiento mds preciso para realizar el diagnéstico del SAOS
es el estudio polisomnografico realizado en un laboratorio de suefio, en el
que se registran el flujo de aire que entra y sale de los pulmones durante
la respiracioén, los niveles de oxigeno en sangre, la posiciéon del cuerpo,
las ondas cerebrales (EEG), el esfuerzo y la frecuencia respiratoria, la ac-
tividad eléctrica de los musculos, los movimientos oculares y la frecuen-
cia cardiaca (Salvador et al. 2004). No obstante, aunque el procedimiento
diagndstico recomendado para el SAOS es la polisomnografia, la menor
disponibilidad, mayores costes y relativa complejidad de esta técnica diag-
ndstica, hace que este gold standard no pueda llegar a toda la poblacién
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afecta, lo que ha originado la biisqueda de alternativas mds sencillas. De
este modo, el diagnéstico puede efectuarse mediante poligrafia respirato-
ria, una exploracién inocua, que se realiza durante la noche en el domicilio
del paciente mediante un aparato que registra el flujo nasal, los ronquidos,
los movimientos torécicos y abdominales y la saturacién sanguinea de oxi-
geno. A pesar de que la poligrafia respiratoria tiene una menor precisién
diagnostica, permite establecer el abordaje de un mayor niimero de pacien-
tes, aumentando, por consiguiente, los niveles de salud de la poblacién. La
poligrafia respiratoria domiciliaria puede ser utilizada para el diagnéstico
del SAOS siempre que se realice junto con una evaluacién completa del
suefio. La evaluacién conjunta (clinica y poligrafica) debe ser realizada por
profesionales expertos en medicina del suefio.

I.1.2. EI1 SAOS infantil

E1 SAOS constituye un problema muy frecuente en los nifios que no
ha sido debidamente reconocido hasta hace relativamente pocos afios. El
SAOS infantil difiere del SAOS del adulto, tanto en su etiologia como en
sus manifestaciones clinicas, diagndstico y tratamiento. La prevalencia de
esta enfermedad en la poblacion pedidtrica no es bien conocida pues no
existen estudios epidemioldgicos suficientemente amplios que hayan utili-
zado una técnica diagndstica adecuada. Asi, se estima que la prevalencia
del SAOS es de alrededor del 2-4% de los nifios con edades comprendidas
entre los dos y los seis aflos (American Academy of Pediatrics 2002, Cas-
tronovo 2003). La prevalencia parece ser similar en ambos sexos (Redline
et al. 1999). Se ha observado que los nifios con esta patologia tienen mayor
probabilidad de recaer cuando son adultos si adquieren factores de riesgo
como la obesidad o la ingestion de alcohol.

Entre los factores mas frecuentes que predisponen al SAOS en nifios
podriamos destacar:

e La hipertrofia del tejido linfoide de las amigdalas. No obstante,
muchos nifios con importante hipertrofia adeno-amigdalar no tie-
nen patologia respiratoria durante el suefo y ésta, por si sola, no es
suficiente para producir SAOS.

e Malformaciones congénitas craneofaciales: Sindrome de Down, Sin-
drome de Pierre Robin, Sindrome de Treacher Collins, Sindrome
de Klippel-Feil, Sindrome de Prader Willi, acondroplasia, etc.

¢ Obstruccién nasal marcada como, por ejemplo, aquella producida
por la rinitis alérgica.
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e Rasgos craneofaciales tales como: barbilla pequefia y triangular
con retrognatia, rostro largo y estrecho, paladar duro elevado, pa-
ladar ojival o paladar blando alargado.

¢ Enfermedades neuroldgicas y neuromusculares en las que aparece
hipotonia o paralisis de los musculos dilatadores de la faringe.

¢ Reflujo gastro-esofégico.

¢ [a obesidad constituye uno de los factores que se asocia con mayor
frecuencia al SAOS en adultos. No obstante, no es tan frecuente en
niflos con esta patologia, aunque podria tener importancia en ado-
lescentes cuyo patrén de la enfermedad recuerda més al SAOS del
adulto. Sin embargo, algunos estudios indican que hasta un 50% de
los nifios remitidos para valoracién por sospecha de SAOS presen-
taba obesidad (Gozal et al. 2006).

En lo referente a las manifestaciones clinicas de la enfermedad, éstas
pueden variar desde el ronquido nocturno simple hasta cuadros graves del
SAOS. El sintoma guia es el ronquido, su ausencia practicamente descarta
la existencia de la enfermedad, pero su presencia no indica necesariamente
la existencia de la misma. Las manifestaciones clinicas del SAOS en nifios
aparecen recogidas en la tabla 3.

Tabla 3. Manifestaciones clinicas del SAOS en nifnos

Sintomas nocturnos Sintomas diurnos

Ronquidos Cefaleas matutinas

Respiracion ruidosa / dificultosa Hipersomnia ocasionalmente
Pausas respiratorias Hiperactividad, déficit de atencion
Suefio intranquilo Bajo rendimiento escolar
Respiracién bucal Cansancio

Posturas anormales con hiperextension de la  Retraso del desarrollo en peso y estatura
cabeza

Sudoracién profusa Alteraciones de conducta y caracter
Enuresis

Las consecuencias del SAOS en la poblacion pedidtrica pueden va-
riar desde una disminucién del rendimiento escolar, problemas de com-
portamiento o somnolencia diurna, hasta complicaciones més serias como
la hipertension arterial, la insuficiencia cardiaca, el retraso del desarrollo
psicomotor o la falta de crecimiento. La mayoria de las complicaciones se
generan como consecuencia de las desaturaciones nocturnas o de la deses-
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tructuracién del suefio derivado de los despertares. En general, se consi-
dera que cualquier grado de hipoxia nocturna es perjudicial para nifios en
pleno desarrollo neuropsicolégico (Villa 2001).

Por tanto, se considera que el SAOS constituye un problema prefe-
rente de salud publica infantil por distintos motivos. En primer lugar, por
la elevada prevalencia del trastorno. En segundo lugar, porque se com-
porta como trastorno comérbido de distintos procesos crénicos, p. €j.: en-
tre un 30 y un 45% de los nifios con sindrome de Down pueden presentar
SAOS (Miguel-Diez et al. 2003) y un hasta un 27% de los nifios con disca-
pacidad psiquica cumple los criterios para ser evaluados por sospecha de
SAOS (Tomas et al. 2008). Y por ultimo, porque el SAOS influye perjudi-
cialmente sobre la calidad de vida del nifio, asi como sobre la de sus cuida-
dores en el caso de nifios con discapacidad.

1.2. Tratamiento del SAOS

1.2.1. Tratamiento mediante presion positiva en la via aérea

El tratamiento primario para el SAOS en los dltimos 25 afios lo ha
constituido la aplicaciéon de un sistema de presion positiva continua en la
via aérea (CPAP), dispositivo indicado para pacientes con SAOS de inten-
sidad severa (IAH > 30) o moderada (15 < IAH < 30) asociada a sintomas
claros o pacientes con un IPR = 30 eventos por hora, independientemente
de los sintomas o un IPR de 5 a 30 eventos por hora asociado a sintomas.
El aparato debe ajustarse mediante registro polisomnogréfico o pulsioxi-
métrico. En base a los estudios llevados a cabo por Redline y cols. y En-
gleman y cols., que demostraron mejoras en la sintomatologia y funcionali-
dad diurnas, el umbral minimo para la aplicacién del tratamiento mediante
CPAP en pacientes sintomaéticos se establece en un IPR de 5 eventos por
hora. Este procedimiento es muy eficaz en corregir el IAH, reducir la som-
nolencia diurna y mejorar los pardmetros neuropsiquidtricos, pero no se
han establecido atin sus efectos positivos sobre la tasa de morbi-mortalidad
(Gianotti et al. 2002).

El tratamiento mediante CPAP requiere que los pacientes lleven du-
rante la noche una méscara o una interfaz nasal u oronasal. La méscara
estd conectada a una bomba de aire y gracias a la presién positiva continua,
la via aérea superior se mantiene abierta durante todo el ciclo respiratorio
evitando su colapso. A pesar de que la CPAP ofrece un tratamiento de pri-
mera linea potencialmente efectivo, la baja adherencia al mismo es un pro-
blema descrito frecuentemente. Las tasas de abandono del tratamiento
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con CPAP durante el primer afio rondan entre el 20-50% (Engelman y
Wild 2003, Bolling 2010). Muchos de los pacientes con SAOS consideran la
CPAP molesta y perturbadora, particularmente durante las primeras fases
del tratamiento. El ruido, las molestias con la méscara y fugas de aire son
quejas frecuentemente observadas. Para muchos pacientes, la elevada pre-
sién constante constituye un problema mas serio, el cual les causa una gran
sensacion de incomodidad y malestar. La baja adherencia al tratamiento
con CPAP no constituye una excepcion entre otros tratamientos crénicos.
De hecho, en base a las estadisticas de la Organizaciéon Mundial de la Sa-
lud, el 50% de los pacientes con enfermedades crénicas de paises desarro-
llados no cumplen el tratamiento, ya sea farmacolégico o basado en cam-
bios en el estilo de vida (OMS, 2003).

Con el fin de mejorar este ultimo problema, se han disefiado ver-
siones més sofisticadas de dispositivos de presiéon positiva en la via aérea
como son la APAP (presion positiva automatica sobre la via aérea) y la
BiPAP (presién positiva de dos niveles en la via aérea). La APAP utiliza
un sistema automadtico para ajustar constantemente la presién de aire re-
querida para mantener abiertas las vias respiratorias superiores durante el
suefio. Como consecuencia, la presiéon requerida puede disminuir durante
los periodos en que el SAOS es menos severo, lo cual puede suceder como
consecuencia de variaciones en la posicién del cuerpo durante el suefio,
estadio del suefio o cambios substanciales de peso corporal. Tres meta-
andlisis que comparaban la APAP con la CPAP indicaron una adherencia
ligeramente superior al tratamiento con APAP en comparacién con el tra-
tamiento estandar (Smith y Lasserson 2009, Xu et al. 2012, Ip et al. 2012).
Sin embargo, en los tres estudios se concluia que la trascendencia clinica
de esta diferencia era cuestionable. Otros dos meta-andlisis que compara-
ban la APAP con la CPAP no observaron diferencias significativas en la
adherencia al tratamiento entre las dos modalidades (Ayas et al. 2004, Gao
et al. 2012). Sin embargo, se observo que los resultados de adherencia po-
drian mejorar empleando la APAP en ciertos sub-grupos de pacientes, in-
cluyendo los pacientes con efectos secundarios persistentes durante el tra-
tamiento con CPAP, aquellos que necesitan mayores presiones de CPAP
para conseguir una reduccién efectiva del IAH y los pacientes mas jévenes
(Sayer et al. 2011).

La BiPAP permite un ajuste independiente de la presion de aire du-
rante la inspiracidn y la espiracion, haciendo que el tratamiento sea poten-
cialmente mds comodo para estos pacientes. La BiPAP estd indicada para
pacientes con SAOS que no toleran bien la CPAP debido a persistentes fu-
gas de aire a través de la méscara nasal o en aquellos pacientes que expe-
rimentan molestias durante la espiracién contra la presion positiva (Strollo
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et al. 1998). Pese a que la aceptacion inicial de la BiPAP parece ser mayor
que la de la CPAP (Reeves-Hoche et al. 1994), una revisiéon Cochrane que
incluia seis estudios (318 pacientes) no observé diferencias significativas
en la utilizacion del dispositivo con respecto a la CPAP tradicional (Smith
y Lasserson 2009). Por consiguiente, esta modalidad de PAP no se suele
ofertar como alternativa a la CPAP de manera rutinaria.

Una tercera variante de la CPAP consiste en aplicar presidn positiva
en la via aérea de modo flexible, siendo los dispositivos C-Flex y A-Flex los
més comunmente utilizados. Mediante esta modalidad de presion se trata
de mejorar el confort durante la exhalacidn, permitiendo al paciente selec-
cionar la presién al inicio de la misma e incrementandose hasta la presion
prescrita al final de la exhalacién, cuando ocurre el colapso de las vias aé-
reas con mayor frecuencia. Bakker y Marshall realizaron una revision siste-
madtica y meta-analizaron los datos derivados de diez estudios con un total
de 599 pacientes. Los autores observaron que la aplicacion de presion de
modo flexible no mejoro significativamente la adherencia al tratamiento en
comparacién con la CPAP estdndar, ni mejoro los sintomas derivados del
SAOS en mayor grado que lo hizo la CPAP tradicional (Bakker y Marshall
2011). Sin embargo, la PAP flexible puede constituir una opcién adicional
para aquellos pacientes que experimentan dificultades con la CPAP tradi-
cional (Pepin et al. 2009).

Ademids de la APAP, la BiPAP y la aplicacién flexible de presion po-
sitiva en la via aérea, recientemente se han desarrollado nuevos avances en
el tratamiento mediante PAP y han salido al mercado nuevos dispositivos
CPAP. El S9™ (ResMed Ltd., Bella Vista, Australia) es un nuevo disposi-
tivo CPAP que incluye un sistema de humidificacién con un tubo caliente,
reduce el nivel de ruido y emplea un algoritmo adaptativo para la presioén
positiva. En un estudio con 50 pacientes con una utilizacién de CPAP esta-
blecida, se observé un incremento de uso del dispositivo S9 de 30 min tras
28 dias (Wimms et al. 2013). Otra nueva modalidad de CPAP, SensAwake®
(Fisher and Paykel Healthcare Ltd., Auckland, Nueva Zelanda), fue de-
sarrollada para monitorizar los patrones respiratorios y reducir la pre-
sion durante los despertares. Este ultimo dispositivo se probé en un grupo
de 42 pacientes con SAOS que no habian sido previamente tratados con
CPAP, obteniéndose resultados similares a los obtenidos con la CPAP tra-
dicional (Dungan et al. 2011).

Para facilitar una buena adherencia al tratamiento es fundamental
que la indicacién haya sido correcta, que el paciente haya recibido amplia
informacién sobre su uso y que se realice un seguimiento muy estrecho, so-
bre todo durante las primeras semanas, para ir solucionando los problemas
de manejo que se presenten. Asimismo, el mantenimiento del equipo debe
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tenerse en consideracién y debe realizarse un correcto seguimiento, por
lo menos una vez tras el inicio del tratamiento y con una frecuencia anual
posteriormente.

De modo un tanto arbitrario, en los afios noventa se estableci6 el um-
bral de adherencia adecuado, que se definié como el empleo de los dispo-
sitivos de presion positiva durante al menos 4 horas por noche durante el
70% de las noches (Reeves-Hoche et al. 1994). No obstante, el nivel de
CPAP con el que se consiguen los resultados 6ptimos atn no ha sido clara-
mente determinado. En este sentido, existen varios estudios que han iden-
tificado que un mayor uso de la CPAP (traducida en horas de uso por no-
che) conlleva mayores mejoras en los resultados obtenidos. Zimmerman
y cols. observaron que el deterioro de la memoria tenia ocho veces mas
probabilidades de normalizarse con una media de 6 h/noche en compara-
cién con <2 h/noche. Weaver y cols. demostraron que, tras 3 meses de tra-
tamiento con CPAP, el uso medio de la CPAP por noche (es decir, la do-
sis) predecia de modo diferenciado las respuestas de resultados en funcién
de la variable examinada. Asi, en relacién a la somnolencia diurna, los au-
tores observaron que la mayor proporcién de pacientes normalizé la som-
nolencia subjetiva (medida mediante la escala ESS-Epworth Sleepiness
Scale < 10) con 4 h de uso/noche. Sin embargo, la somnolencia objetiva
medida a través del Multiple Sleep Latency test requirié 6 h de uso/noche
para obtener resultados superiores a 7,5 min. Para las dos variables men-
cionadas se denotd una relacion lineal entre las horas de uso y la propor-
cion de individuos que obtuvieron valores normalizados, lo cual indica que
se pueden obtener mejores resultados por encima de los umbrales mencio-
nados. Asimismo, para la normalizacion del estado funcional medida a tra-
vés del cuestionario FOSQ, se necesitaban 7,5 h de uso/noche aunque no
se observaron mayores mejoras con un incremento del uso. En base a los
estudios llevados a cabo por Barbé et al. (2010) y Weaver et al. (2007), la
frontera de las 4 horas de uso/noche podria ampliarse a 6 horas de uso/no-
che, dado que se consigue la optimizacién de los sintomas y una reduccion
clara de la tensién arterial en pacientes hipertensos.

La CPAP provoca algunos efectos secundarios, que habitualmente
no son graves, pero pueden complicar la correcta cumplimentacién del
tratamiento. Los efectos secundarios afectan al 30-50% de los pacien-
tes tratados con dispositivos de PAP (Chiner et al. 2014). En general, los
efectos secundarios inmediatos suelen ser: irritacién o erosion local, que
se previenen mediante el uso de elementos protectores de la piel y evi-
tando la excesiva presién de la mascarilla sobre la misma, conjuntivitis
(por fuga de aire hacia la conjuntiva ocular), sequedad nasal o faringea
(que mejora cuando se aflade un humidificador al circuito), rinorrea, ae-
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rofagia, epistaxis, etc. Una complicacion frecuente en nifios, que se suele
observar a medio plazo, es la hipoplasia del tercio medio de la cara (Li et
al. 2000). La mala tolerancia al CPAP puede suplirse, en casos leves 0 mo-
derados, mediante la colocacion de dispositivos bucales que favorecen el
avance mandibular, cuya eficacia terapéutica es inferior a la conseguida
por la aplicacién de CPAP. La tabla 4 recoge los principales efectos se-
cundarios y su tratamiento.

Tabla 4. Efectos secundarios de la CPAP y su tratamiento

Efectos secundarios Tratamiento

Rinitis, obstruccion nasal

Sequedad de nariz y/o boca
Irritacion o lesién cutanea

Dermatitis de contacto
Conjuntivitis

Aerofagia
Epistaxis (raramente)

Cefalea (transitoria)
Claustrofobia

36

Corticoides inhalados por via nasal. Suero salino. Antihista-
minicos (si existe componente alérgico). Humidificador tér-
mico. Interfaz oronasal

Humidificador. Descartar la existencia de fuga aérea por
boca

Proteccion de la zona con apésito protector. Ajuste suave
de la interfaz. Evitar fugas

Corticoides topicos

Ajuste adecuado de mascarilla (suele producirse por fuga
aérea)

Considerar BiPAP, APAP o disminuir presion. Antiflatulen-
tos

Suero salino. Vasoconstrictores y corticoides nasales. Va-
loracién por ORL

Analgésicos

Empleo de olivas nasales. Desensibilizacion

Las situaciones de menor gravedad pueden manejarse mediante trata-
miento conservador. A continuacion se recogen algunas de las recomenda-
ciones generales para pacientes con SAOS:

Si existe obesidad y/o acimulo graso centripeto, el paciente debera
perder peso a expensas de la masa grasa y obtener una reduccién
de la circunferencia del cuello y cintura.

Evitar posturas inadecuadas para dormir, siendo preferible dormir
de lado. En ocasiones, puede ser 1til coser una pelota de ping-pong
a la espalda del pijama.

Evitar el consumo de farmacos como benzodiacepinas o narcéticos,
alcohol y tabaco.

Usar el tratamiento anti-SAOS (CPAP u otros dispositivos prescri-
tos) siguiendo las recomendaciones del especialista.

INTERVENCIONES PARA MEJORAR LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO CON CPAP



e Tener un buen conocimiento de las causas, efectos y tratamiento
del SAOS.

e Controlar las cifras de tensién arterial asi como otros factores de
riesgo cardiovascular (dislipemia, sedentarismo, stress) mante-
niendo revisiones periddicas con el médico de atencidn primaria
y/o los especialistas correspondientes.

e Eliminar la obstruccién nasal en caso de que exista, tratando la
causa (rinitis alérgica, vasomotora, desviacion del tabique nasal,
malformaciones, etc.).

1.2.2. Otros procedimientos innovadores para el tratamiento del SAOS

Como se ha mencionado anteriormente, a pesar de la demostrada efi-
cacia de la CPAP para el tratamiento del SAOS, su efectividad general
viene limitada por la baja adherencia. Dicha limitacién ha promovido el
desarrollo de otros tratamientos innovadores para el SAOS en los dltimos
aflos que se comentan a continuacién. No obstante, son pocas las nuevas
opciones de tratamiento que han sido debidamente evaluadas a través de
ECAs con suficiente tamafio muestral y tiempo de seguimiento.

Dispositivos de presion espiratoria nasal positiva en la via aérea (nEPAP)

Los dispositivos nEPAP permiten una baja resistencia durante la ins-
piracién mientras que incrementan la resistencia durante la espiracion, pre-
viniendo asf el colapso de la via aérea. Se trata de dispositivos de un sélo
uso que contienen una valvula mecdnica que se coloca en las fosas nasales
y se sella mediante un adhesivo. Se han realizado seis estudios sobre dispo-
sitivos nEPAP, cuatro de ellos fueron estudios no controlados de prueba
de concepto (Colrain et al. 2008, Rosenthal et al. 2009, Patel et al. 2011,
Walsh et al. 2011), uno fue un ECA multicéntrico a doble ciego (Berry et
al. 2011) y otro fue una extensiéon del ECA para observar la durabilidad y
seguridad del tratamiento a largo plazo (Kryger et al. 2011). Los resultados
de las pruebas de concepto fueron alentadores, observandose disminucio-
nes del IAH del 31%-49%. Sin embargo, al igual que ocurre con la CPAP,
la tolerancia y adherencia al tratamiento con nEPAP fueron problemaéticos
debido a los efectos adversos del mismo (dificultad para respirar y dormir,
sequedad de boca e incomodidad nasal). E1 ECA multicéntrico mostré dis-
minuciones significativas del IAH tras 1 semana y 3 meses de tratamiento
del 53% y 43%, respectivamente, con respecto al tratamiento simulado.
Asimismo, se observé una disminucién significativa del indice de satura-
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cién de oxigeno, la puntuacién del ESS y el indice de despertares, asi como
cambios significativos en la arquitectura del suefio en el grupo de pacientes
tratados con nEPAP (Berry et al. 2011). Los resultados positivos observa-
dos en el estudio original se pudieron replicar tras 12 meses de tratamiento
(Kryger et al. 2011). En tres estudios se observé una disminucion significa-
tiva del tiempo total de ronquidos, reduciéndose en un 57,8%-74,4% con la
utilizacion de nEPAP (Colrain et al. 2008, Rosenthal et al. 2009, Kryger et
al. 2011). Las mejoras significativas observadas para el IAH, la saturacion
de oxigeno y los ronquidos sugieren que este tratamiento puede ser ade-
cuado para el tratamiento del SAOS leve. Ademads, dadas las dificultades
asociadas a viajar con los dispositivos CPAP, los dispositivos nEPAP pue-
den constituir una alternativa para pacientes que viajan con frecuencia. Mas
aun, teniendo en consideracién la facilidad de aplicacidn, el disefio com-
pacto, el bajo coste y la disponibilidad de estos dispositivos, el tratamiento
con nEPAP podria constituir la segunda linea terapéutica tras la CPAP.

Dispositivos orales innovadores

Entre los que se encuentran los dispositivos de avance mandibular
(DAM) y los dispositivos de retencion lingual. L.os DAM reposicionan la
mandibula inferior hacia delante y hacia abajo durante el suefio, ensan-
chando asi las vias aéreas superiores, mejorando de este modo la latencia
de dichas vias aéreas y reduciendo los ronquidos y las apneas obstructivas
del suefio. Diversos estudios demostraron que el tratamiento con DAM re-
dujo las apneas del sueiio en comparacion con el placebo (Naismith et al.
2005, Lam et al. 2007, Petri et al. 2008). Se observé que el tratamiento fue
mds exitoso en pacientes con SAOS leve, en aquellos con apneas depen-
dientes de la posicion supina, en mujeres y en aquellos pacientes con me-
nor grado de obesidad (Naismith et al. 2005, Lam et al. 2007, Petri et al.
2008, Gagnadoux et al. 2009, Gauthier et al. 2009, Aarab et al. 2010). No
obstante, todos los estudios sobre el tema indicaron que la CPAP redujo
las apneas del suefio de modo mas eficiente y tuvo mayor tasa de éxito que
los DAM (Lam et al. 2007, Gagnadoux et al. 2009, Randerath et al. 2002,
Tan et al. 2002). También se han observado efectos adversos tales como in-
comodidad mandibular, sensibilidad dental, salivaciéon excesiva y cambios
de oclusién temporal en algo més de la mitad de los pacientes (Lam et al.
2007, Randerath et al. 2002). La adherencia a los DAM es superior a la de
CPAP, superando las 6 horas/noche (Gagnadoux et al. 2009) y los pacien-
tes suelen preferir los DAM (Gagnadoux et al. 2009, Randerath et al. 2002,
Tan et al. 2002). El éxito subjetivo en el tratamiento de la roncopatia es su-
perior al 85% y el uso del DAM determina una reduccién superior al 50%
del IAH en el 46,2% de los casos (Durén et al. 2015). La Sociedad Respira-
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toria Europea recomienda los DAM para el tratamiento del SAOS leve a
moderado y en pacientes seleccionados que no toleran el tratamiento me-
diante CPAP (Randerath et al. 2011). Los DAM deben estar hechos a me-
dida y deben ser sometidos a evaluacién. A diferencia de los DAM, la So-
ciedad Respiratoria Europea no recomienda los dispositivos de retencion
lingual para el tratamiento del SAOS, dnicamente podrian ser utilizados
en pacientes con SAOS leve a moderado cuando otros tratamientos han fa-
llado o no hay posibilidad de realizarlos (Randerath et al. 2011).

Ademas de los dispositivos descritos anteriormente, existen procedi-
mientos quirtdrgicos que pueden mejorar la sintomatologia de los pacientes
con SAOS, los cuales incluyen la uvulopalatofaringoplastia, la uvulopalato-
plastia con léser, la reseccion parcial de la lengua, la reconstruccion man-
dibular y la amigdalectomia. No obstante, aunque pueden tener indicacion
en casos en los que se demuestren alteraciones anatomicas como causa
del SAOS, su eficacia es, en general, inferior a la de la CPAP (Janson et
al. 1997).

Estimulacion eléctrica

Desde 2011, la estimulacion eléctrica de los musculos dilatadores de
las vias aéreas se ha convertido en una técnica emergente y una potencial
alternativa al tratamiento con CPAP. Mediante esta técnica, la latencia de
las vias aéreas superiores se correlaciona con la actividad electromiografica
del musculo geniogloso. Strollo y cols. han demostrado recientemente que
la estimulacion unilateral del nervio hipogloso (ENH) a través de un dispo-
sitivo neuro-estimulador implantado reduce significativamente la severidad
del SAOS y la somnolencia diurna y mejora la calidad de vida. Las princi-
pales desventajas del ENH son que requiere implantaciéon quirdrgica y su
elevado coste. Una posible alternativa a la ENH es la estimulacion eléctrica
transcutdnea continua, a través de la cual se realiza una estimulacién del
musculo geniogloso con baja corriente. Sin embargo, la eficacia de esta op-
cién terapéutica para el tratamiento del SAOS todavia estd en fase de eva-
luacién (Campbell et al. 2015).

Tratamiento farmacolégico

El tratamiento farmacolégico incluye por un lado, los farmacos mo-
duladores de los neuromediadores y por otro, los esteroides nasales. Se han
probado diversos farmacos como la protiptylina, paroxetina, mirtazapina,
fisostigmina, acetazolamida, fosfocolinamina, zaleplon, zolpidem, zopi-
clone, etc. pero no hay evidencia de que ninguno de estos firmacos bene-
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ficie a pacientes no seleccionados con SAOS (Randerath et al. 2011). Un
estudio de pequefio tamafio y corto periodo de seguimiento obtuvo resul-
tados positivos con dronabinol (Prasad et al. 2011), no obstante, se necesi-
tan ECAs con mayor tamafio muestral y a mds largo plazo para corroborar
estos resultados. En este sentido, inicamente en un estudio sobre 160 pa-
cientes adultos recién diagnosticados con SAOS se observé una mejor ad-
herencia a la CPAP a los seis meses de seguimiento en los pacientes trata-
dos con eszopiclona en comparacion con el placebo (Lettieri et al. 2009).
En cuanto a los esteroides nasales, la Sociedad Respiratoria Europea no
recomienda la aplicacion de esteroides intranasales como intervencién ais-
lada para el tratamiento de adultos con SAOS (Randerath et al. 2011). Sin
embargo, los esteroides nasales son recomendados para nifios con SAOS
cuando existe rinitis u obstruccién de las vias aéreas superiores debido a la
hipertrofia adenoamigdalar (Randerath et al. 2011).

Tratamiento quirurgico

La cirugia de las vias aéreas superiores, del esqueleto facial y ba-
ridtrica para casos de obesidad morbida, constituyen importantes alter-
nativas de tratamiento para pacientes adultos con SAOS seleccionados.
Estos tratamientos quirdrgicos pueden seleccionarse en base a las pre-
ferencias del paciente y a su habilidad para adherirse al tratamiento con
CPAP. La cirugia nasal (como por ejemplo la septoplastia o la turbinec-
tomia) pueden mejorar la tolerancia a la terapia con CPAP en pacientes
seleccionados con SAOS, reduciendo, a su vez, los ronquidos. La cirugia
nasal es recomendada por la Sociedad Respiratoria Europea para redu-
cir la alta presion terapéutica de la CPAP debido a obstrucciones nasales
(Randerath et al. 2011). Otras cirugias minimamente invasivas, como son
los implantes palatales y la radiofrecuencia o la uvulopalatofaringoplastia
asistida por laser no resultan eficaces para el tratamiento del SAOS en
adultos, pero pueden ser consideradas para reducir los ronquidos prima-
rios (Aurora et al. 2010). En muchos casos, los pacientes no responden a
una Unica intervencion quirdrgica y suele ser necesaria una modificaciéon
multinivel planificada para modificar las vias superiores del paciente (Ca-
ples et al. 2010, Lin et al. 2008). Uno de los protocolos por fases mds co-
munes consiste en realizar una uvulopalatofaringoplastia con suspension
de la lengua o con un avance del geniogloso y una miotomia del hueso
hioides (fase I) (Handler et al. 2014) y una osteotomia de avance mandi-
bular y maxilar (fase II).

En los tdltimos afios, se han descrito nuevas técnicas para la modi-
ficacion quirtdrgica de las vias aéreas superiores. Por ejemplo, Gunawar-
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dena y cols. observaron que la ligualplastia submucosa en combinacién
con la cirugia del paladar era efectiva para mejorar los sintomas deriva-
dos del SAOS y el IAH en una serie de casos de pacientes con macroglo-
sia (Gunawardena et al. 2013). Otros abordajes quirdrgicos recientes in-
cluyen la uvulopalatofaringoplastia modificada y la canalizacién lingual
por coblacién, la operacién de Lewis y MacKay asistida por coblacién y
el avance transpalatal (Shine 2009, MacKay et al. 2013). Asimismo, la ci-
rugia robdtica transoral para la reduccién de la base de la lengua se esta
investigando actualmente como parte de la intervencién quirdrgica por
fases (Lin et al. 2013). Las intervenciones quirtdrgicas de los tejidos blan-
dos de las vias aéreas superiores y de la estructura ésea facial podrian
mejorar la calidad de vida, la habilidad de conduccién y las tasas de mor-
talidad en pacientes adultos con SAOS apropiadamente seleccionados
(Camacho et al. 2014, Weaver et al. 2011, Haraldsson et al. 1995, Boyd et
al. 2013).

En la poblacién infantil, la primera linea de tratamiento para el
SAOS la constituye la adenoamigdalectomia. Mediante este procedi-
miento, se consigue la normalizacién del cuadro respiratorio nocturno,
de la sintomatologia diurna y la reversién, en muchos casos, de las com-
plicaciones cardiovasculares, alteraciones cognitivas, retraso del creci-
miento y enuresis. En base a dos revisiones sistematicas, la eficacia de
la adenoamigdalectomia es de aproximadamente el 78% de los casos de
SAOS infantil (Friedman et al. 2009, Lim y McKean 2009). En un re-
ciente ECA con gran tamafio muestral se demostr6 la eficacia de la ade-
noamigdalectomia temprana para mejorar el comportamiento, la calidad
de vida y las caracteristicas polisomnograficas del SAOS infantil (Mar-
cus et al. 2013).

1.3. Justificacion del proyecto de investigacion

El SAOS constituye un problema de salud publica de primera mag-
nitud. Los dispositivos de presion positiva para el tratamiento de la ap-
nea obstructiva del suefio cuentan con un nivel de efectividad adecuado
en la prevencién de las complicaciones derivadas de esta patologia. Sin
embargo, dicha efectividad se contrapone con la baja adherencia al trata-
miento, reduciendo la misma de manera considerable. Como consecuencia,
el consumo de recursos para el tratamiento del SAOS y sus complicaciones
va en aumento y la efectividad de los tratamientos va ligada a la adheren-
cia a los mismos. El inadecuado consumo de recursos, derivado de la baja
adherencia al tratamiento, provoca la ineficiencia del sistema, disparando a
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su vez los costes derivados del SAOS inadecuadamente tratado y los costes
del tratamiento mediante PAP.

Por consiguiente, se precisa de una valoracion exhaustiva e indepen-
diente que analice los motivos de la baja adherencia a estos tratamientos y
las distintas intervenciones para mejorar dicha adherencia.
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II. Objetivos

I1.1. Objetivos generales

1. Analizar los factores que motivan la baja adherencia al tratamiento
mediante CPAP en pacientes con SAOS (adultos y nifios).

2. Determinar los efectos de las distintas intervenciones sobre la me-
jora de la adherencia al tratamiento con CPAP y el estado de salud en pa-
cientes con SAOS.

I1.2. Objetivos especificos

e Examinar las estrategias empleadas con éxito para incrementar la
adherencia al tratamiento con CPAP en la poblacién infantil.

¢ Proponer estrategias e intervenciones para lograr una mayor efec-
tividad del tratamiento con CPAP en base a la evidencia cientifica
actual.

¢ FElaborar informacién de calidad dirigida a los profesionales sanita-
rios y gestores de servicios de salud.

I1.3. Preguntas de investigacion

Estos objetivos se especifican en las siguientes preguntas de investiga-
cién:
1. ;Cudles son los factores que influyen en la baja adherencia al tra-
tamiento con CPAP en pacientes adultos y nifios con SAOS?

2. (Qué efecto tienen las distintas intervenciones sobre la mejora de
la adherencia al tratamiento mediante CPAP y el estado de salud
(sintomas del SAOS, calidad de vida y enfermedad cardiovascu-
lar) en pacientes con SAOS?
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ITI. Metodologia

El objetivo N.° 1 del presente informe (pregunta de investigacion 1)
se abordé en formato overview, mediante revision narrativa de la literatura
cientifica. El objetivo N.° 2 (pregunta de investigacion 2) se afronté me-
diante revision sistemadtica (RS) de la literatura cientifica y meta-andlisis
posterior en los casos en los que se consideré apropiado. La metodologia
empleada para la RS se describe a continuacién:

I11.1. Identificacion de estudios

Para dar respuesta a la pregunta de investigacion 2 del presente estu-
dio, se ha llevado a cabo una busqueda en las siguientes bases de datos de
literatura médica con el fin de identificar meta-andlisis, RS y ensayos con-
trolados aleatorizados (ECAs):

¢ Bases de datos especializadas en revisiones sistematicas: Cochrane
Library (Wiley) y Centre for Reviews and Dissemination (CRD)
Databases que incluye HTA (Health Technology Assessment) 'y
DARE (Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness).

* Bases de datos generales: Medline (PubMed) y Embase (OVID).

La estrategia de btuisqueda incluia, entre otros, los siguientes términos
positive airway pressure y positive pressure ventilation, asi como las diferen-
tes variaciones terminolégicas empleadas para obstructive sleep apnea.

La estrategia de busqueda se adapt6 a cada una de las bases de datos
siguiendo la siguiente estructura (anexo VIII.1.):

#1 «positive pressure ventilation» or «positive airway pressure»

#2 («obstructive sleep apnea» or «obstructive sleep apnoea» or
OSA) or («obstructive sleep apnea syndrome» or «obstructive
sleep apnoea syndrome» or OSAS) or («obstructive sleep apnea
hypopnea syndrome» or «obstructive sleep apnea hypopnoea syn-
drome» or «obstructive sleep apnoea hypopnoea syndrome» or
«obstructive sleep apnoea hypopnea syndrome» or OSAHS) or
(«sleep apnea hypopnea syndrome» or «sleep apnea hypopnoea
syndrome» or «sleep apnoea hypopnoea syndrome» or «sleep ap-
noea hypopnea syndrome» or SAHS)

#3 adherence or compliance.
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Dicha estrategia fue ejecutada en enero-febrero de 2015. Se crearon
alertas semanales en las diferentes bases de datos consultadas hasta la fecha
de edicién del documento, para recuperar los dltimos estudios publicados.

De igual forma, se procedié a la revision manual de las referencias de
los trabajos incluidos con la finalidad de localizar aquellos estudios no recu-
perados en las busquedas automatizadas. Ademas, para aquellos estudios fi-
nalizados y aceptados para publicacion en revistas cientificas con revision por
pares se contactd con los autores y se solicit6é informacion sobre los mismos.

La busqueda de guias de practica clinica se realizé en: NGC (Natio-
nal Guideline Clearinghouse), CMA (Canadian Medical Association) Info-
base Clinical Practice Database, SIGN (Scottish Intecollegiate Guidelines
Network), NZGG (New Zealand Guidelines Group) y Trip Database.

Este proceso se completé mediante una bisqueda en metabuscadores
como TripDatabase y en la agencia de evaluacion internacional ECRI Ins-
titute.

Finalmente, se examinaron las bases ClinicalTrials.gov y el Registro
de Ensayos Clinicos Espaiiol para buscar estudios en proceso o pendientes
de publicacién.

II1.2. Seleccién de los estudios

Con el objeto de identificar aquellos estudios de interés para su lec-
tura a texto completo, se revisé el titulo y el resumen de todas las refe-
rencias localizadas en la buisqueda bibliografica. Asimismo, se recuperé el
texto completo de aquellas referencias que carecian de datos suficientes en
titulo y resumen. Posteriormente, para obtener el conjunto final de estu-
dios incluidos, se aplicaron los criterios de seleccion establecidos a todos
los articulos recuperados a texto completo.

II1.3. Criterios de seleccidn de estudios

Criterios de inclusion para la pregunta de investigacion 2

Poblacion: Pacientes con SAOS (tanto adultos como poblacién pedia-
trica).

Intervencion: Intervenciones que mejoren la adherencia al trata-
miento con CPAP.
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Comparador: Prictica y recomendaciones habituales o ausencia de
comparador.

Resultados:

Medida de resultado primaria:

Adherencia al tratamiento. Se incluyeron estudios que reportaban
las medidas de resultado relacionadas con la adherencia al trata-
miento medidas tanto categéricamente (cumplidor / no cumplidor,
medido como el «porcentaje de pacientes con una utilizacion de la
CPAP = 4h/noche durante al menos el 70% de las noches») como
de modo continuo (tiempo de utilizacién del dispositivo de presién
positiva por cada periodo de tiempo, medido en «horas de uso/no-
che»). Sélo se incluyeron estudios en los que se reportaba el uso
objetivo del dispositivo CPAP, preferiblemente cuantificando el
tiempo en el que se aplica la méascara mediante microprocesadores,
moédems o servidores Web (registro de la adherencia a la presion
efectiva) o bien a través del tiempo de utilizacién del dispositivo
CPAP.

Medidas de resultado secundarias:

Escala de sintomas (Epworth Sleepiness Scale (ESS), Stanford
Sleepiness Score).

Depresion (Beck Depression Inventory (BDI), Centre for Epide-
miological Studies-Depression Scale (CES-D), Depression Anxiety
Stress Scale (DASS)).

Calidad de vida o estado de salud relacionado con la enferme-
dad (Short Form-36 Health Survey (SF-36), Short Form-12 Health
Survey (SF-12), resultados funcionales del cuestionario del suefio
(FOSQ), indice de calidad de vida de la Asociacién del Suefio de
Calgary (SAQLI)).

Parametros fisiolégicos (indice apnea-hipopnea (IAH), indice de
despertares, saturacién de oxigeno minima durante el suefio).

Proporcién de pacientes que experimenten efectos adversos rela-
cionados con la ventilacién mecénica.

Satisfaccion y preferencias de los pacientes.

Abandonos del estudio.

Diseiio: ensayos controlados aleatorizados (cruzados o paralelos), re-
visiones sistematicas, meta-andlisis, guias de practica clinica, informes de
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evaluacidén de tecnologias sanitarias, estudios controlados no aleatorizados,
estudios piloto con un disefio adecuado.

Idioma de publicacién: se incluyeron estudios publicados en espafiol
e inglés.

Otros criterios de inclusion

Los pacientes debian emplear los dispositivos de presion positiva
en su domicilio. Se excluyeron aquellos estudios en los que los pa-
cientes recibieron el tratamiento en laboratorios del suefio.

Pacientes que ademas de CPAP recibieron una intervencién con el
proposito de mejorar la adherencia al tratamiento de presion positiva.

Estudios con = 2 semanas de tiempo de seguimiento.

Criterios de exclusion

48

Estudios en los que se compara el efecto de distintas modalidades
de tratamiento mediante ventilacién mecanica no-invasiva tales
como: CPAP, APAP, BiPAP, BiPAP flexible, C-Flex, A-Flex o el
efecto de la humidificacion.

Estudios en los que se compara el efecto sobre la adherencia de
distintos test para el diagnéstico del SAOS, como por ejemplo: los
dispositivos portatiles vs. polisomnografia.

Estudios en los que la intervencion consistié en la administracion
de farmacos para incrementar la adherencia a la CPAP.

Estudios que comparan el tratamiento con presion positiva de la
via aérea frente a tratamientos quirdrgicos (uvulopalatoplastia
asistida por laser, ablacién por radiofrecuencia, implantes palatales
o la estimulacién eléctrica de la musculatura de la via respiratoria
superior).

Estudios que comparan el tratamiento con presion positiva de la
via aérea frente a aparatos orales como los DAM o los dispositivos
de reposicionamiento lingual.

Estudios en los que se empleen medidas de utilizacién de los dis-
positivos auto-declaradas por los pacientes (medidas de adherencia
subjetivas).

Estudios en los que se determinan los pardmetros para medir el uso
de la CPAP.
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¢ Estudios en los que se definen los niveles 6ptimos de adherencia.
e Estudios en los que se realiza una prediccién de adherencia.

e Revisiones narrativas, series de casos, editoriales, cartas al director,
declaraciones de opinién, comunicaciones a congresos cientificos,
casos clinicos aislados y estudios no finalizados.

¢ Estudios de baja calidad metodoldgica.

111.4. Evaluacién de la calidad

La calidad metodoldgica de los estudios incluidos ha sido evaluada me-
diante el Software FLC 2.0 desarrollado por el Servicio Vasco de Evaluacién
de Tecnologias Sanitarias (Osteba) (www.lecturacritica.com). Los detalles
sobre el andlisis de la calidad de los estudios se resumen en el anexo VIIL.1.

Asimismo, y con el fin determinar la calidad de algunos estudios con
clasificacién dudosa, se evaluo la validez interna de los estudios aleatorizados
empleando el Risk of Bias de la Cochrane Collaboration con algunas modifi-
caciones propuestas en la metodologia GRADE (consultar anexo VIII.1).

El nivel de la evidencia disponible se clasificé de acuerdo al método pro-
puesto por el Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) (tabla 5):

Tabla 5. Clasificacion SIGN para niveles de evidencia y fuerza de las
recomendaciones

Niveles de evidencia

Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de alta calidad con

i muy poco riesgo de sesgo.

Metaandlisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos bien realizados con

1* | poco riesgo de sesgo.

| Metaandlisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto riesgo de
sesgo.

Revisiones sistematicas de estudios de cohortes o de casos y controles o estudios de pruebas
diagnésticas de alta calidad, estudios de cohortes o de casos y controles de pruebas diagnés-

- ticas de alta calidad con riesgo muy bajo de sesgo y con alta probabilidad de establecer una
| relacion causal.
2 | Estudios de cohortes o de casos y controles o estudios de pruebas diagnésticas bien realizadas
con bajo riesgo de sesgo y con una moderada probabilidad de establecer una relacion causal.
2 Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo.
3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

4 Opinion de expertos.
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ITI.5. Extraccion y sintesis de los datos

Todos los estudios incluidos han sido sintetizados en tablas de eviden-
cia especificas para cada tipo de estudio mediante el Software FLC 2.0 de-
sarrollado por el Servicio Vasco de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias
(Osteba) (www.lecturacritica.com).

I11.6. Meta-analisis de los datos

Medidas del efecto del tratamiento

Para las variables dicotomicas se calcularon las Odds Ratio (OR) y
los intervalos de confianza al 95% (IC 95%) teniendo en cuenta el ntimero
de participantes con eventos versus el nimero de participantes sin eventos.
Asimismo, se calcularon las diferencias de medias y los IC 95% para las va-
riables continuas medidas con métricas idénticas. Los cdlculos se realizaron
empleando el Review Manager version 5.3.

Evaluacion de la heterogeneidad

Se empled el estadistico I> para medir la heterogeneidad entre los dis-
tintos estudios incluidos en cada uno de los andlisis. En los casos en los que
se identificé una heterogeneidad substancial (I > 20%), el pool de los da-
tos se llevé a cabo empleando el modelo de efectos aleatorios.
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IV. Resultados

IV.1. Principales factores que influyen sobre
la adherencia al tratamiento con CPAP

Existen multiples factores que se han relacionado con la adherencia al
tratamiento mediante PAP. Durante los dltimos 25 afios, los estudios que
han examinado estos factores han proporcionado un mayor conocimiento
sobre los comportamientos de adherencia, proponiendo nuevas oportunida-
des para las diversas intervenciones dirigidas a promover dicha adherencia.
Se ha observado que los factores relacionados con el paciente y la enferme-
dad, los factores tecnoldgicos y los relacionados con los efectos secundarios
y los factores psicoldgicos y sociales tienen influencia sobre la adherencia.
Sin embargo, hasta la fecha no se ha podido identificar ningin factor in-
dividual que sirva para predecir de manera consistente la adherencia a la
CPAP. En la tabla 6 se enumeran los factores predictivos mas estudiados.

Tabla 6. Factores influyentes en el cumplimiento con PAP

Edad

Raza

indice de masa corporal
Tipo de personalidad
Depresion

Percepcién de sintomas

IAH

Caracteristicas de la enfermedad Gravedad respiratoria
Excesiva somnolencia diurna
Calentador

Humidificador

Interfaz

Presion flexible
Claustrofobia

Estatus socioeconémico
Expectativas de resultados
Auto-eficacia

Conocimientos especificos de la enfermedad
Percepcién de riesgo
Balance decisional

Mejoria en vigilancia y actividad diurna
Apoyo social (conyuge)

Caracteristicas del paciente

Elementos tecnolégicos
y efectos secundarios

Factores psicologicos y sociales

Fuente: Sawyer et al. (2011).
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Se ha observado que la gravedad de la enfermedad y la somnolencia
diurna no tienen tanta influencia sobre la adherencia a la CPAP como se
indicaba en los primeros estudios (Sawyer et al. 2011). Sin embargo, parece
que factores psicoldgicos tales como la depresion o el estado de dnimo ejer-
cen gran influencia sobre la adherencia al tratamiento. Asimismo, la perso-
nalidad Tipo D (distressed), caracterizada por una combinacién de afec-
tividad negativa e inhibicién social, se ha asociado con un cumplimiento
significativamente menor del tratamiento junto con una mayor percepcion
de los efectos adversos (Brostrom et al. 2007).

Varios estudios han analizado la raza como factor predictivo de la ad-
herencia a la CPAP y en todos ellos se ha observado una menor adheren-
cia en pacientes afro-americanos en comparacion con los pacientes caucasi-
cos (Scharf et al. 2004, Platt et al. 2009, Budhiraja et al. 2007).

A pesar de que aproximadamente dos tercios de los pacientes que
emplean CPAP experimentan efectos secundarios, se ha observado que
dichos efectos no tienen una influencia significativa sobre la adherencia
al tratamiento, dado que los pacientes con SAOS pueden estar dispues-
tos a tolerar los efectos secundarios si experimentan una mejoria significa-
tiva en los sintomas de la enfermedad con el tratamiento de PAP (Engle-
man y Wide 2003). Entre los distintos efectos secundarios, la claustrofobia
requiere una mencién especial pues puede influenciar la aceptacion ini-
cial de la CPAP en un elevado porcentaje de pacientes. Sin embargo, se
ha observado que tras el uso persistente del dispositivo, la sensacion de
claustrofobia puede mejorar sin influir negativamente sobre la adherencia
(Chasens et al. 2005). En los tltimos afios se ha producido un importante
desarrollo tecnolégico para tratar de mejorar el confort y reducir los efec-
tos secundarios al tratamiento con CPAP. Entre las mejoras tecnolégicas
mds relevantes se pueden incluir las innovaciones relativas a las mdascaras
nasales y faciales, los sistemas de humidificacién y las distintas modalida-
des de presiéon mencionadas en la seccion 1.2.1. Uno de los elementos basi-
cos para la consecucién de una buena tolerancia es la eleccién de la inter-
faz més apropiada para cada paciente (mdscara nasal, bucal, facial o tipo
oliva).

Son cada vez maés los estudios que examinan los factores psicologi-
cos y sociales que influencian la adherencia a la CPAP. Dichos estudios
han permitido esclarecer la naturaleza multifactorial de la adherencia al
tratamiento con CPAP, contribuyendo, a su vez, al desarrollo de interven-
ciones de diversa indole para promover dicha adherencia. A través de di-
versos estudios se ha observado que la auto-eficacia (definida como la ha-
bilidad de emplear la CPAP a pesar de las dificultades) y las expectativas
de resultados (definidas como las expectativas de respuestas concretas al
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tratamiento con CPAP) constituyen factores influyentes sobre la adheren-
cia al tratamiento (Baron et al. 2011, Sawyer et al. 2011). Estos hallazgos
de los equipos de investigaciéon de Baron y Sawyer, sugieren que las per-
cepciones cognitivas acerca del SAOS y la CPAP son formuladas durante
la recepcion de educacion sobre la enfermedad y el tratamiento por parte
del paciente y durante las experiencias iniciales con la CPAP. Por lo que
enfatizan la importancia de evaluar y guiar la formulacién de las expec-
tativas de resultado por parte del paciente para mejorar la adherencia al
tratamiento. A través de estudios cualitativos también se han confirmado
estos hallazgos. Asi, mediante el empleo de entrevistas semi-estructura-
das basadas en el modelo de creencias sobre la salud, los investigadores
observaron que los pacientes que dejaron el tratamiento con CPAP tras
seis meses, identificaron pocos beneficios derivados de la utilizacién de
la CPAP, no habian creado expectativas sobre el tratamiento, identifica-
ron miiltiples inconvenientes y no percibian el SAOS como un problema
de salud (Tyrrel et al. 2006). Igualmente, Sawyer y cols. estudiaron a pa-
cientes recién diagnosticados de SAOS entrevistados inmediatamente tras
el diagnoéstico y después de la primera semana de tratamiento, identifica-
ron diferencias significativas entre los pacientes adherentes y los pacien-
tes no adherentes a la CPAP, que sugerian que los factores psicoldgicos
y sociales tenfan una gran importancia sobre los resultados de adheren-
cia (Sawyer et al., 2010). Ademas de las percepciones cognitivas sobre el
SAOS y la CPAP, el modo en que los pacientes afrontan situaciones desa-
fiantes (activo o pasivo) se ha asociado con la adherencia al tratamiento,
observdndose que los pacientes que al experimentar dificultades buscan
soluciones de modo proactivo tienen mds probabilidades de adherirse al
tratamiento (Stepnowsky et al. 2002).

Los factores sociales también se han identificado como importan-
tes de cara a la toma de decision de utilizar la CPAP. En este sentido,
se ha observado que los pacientes que viven acompafiados utilizan més
la CPAP que aquellos que viven solos (Lewis et al. 2004). Asimismo, el
rol de la pareja también juega un papel importante y se ha observado
que la mejora de la calidad del suefio de la pareja influye positivamente
sobre la utilizacién de la CPAP por parte del paciente (McArdle et al.
2001). Finalmente, la implicacién de la pareja en el tratamiento puede
contribuir a mejorar la adherencia (Cartwright 2008). En conjunto, es-
tos estudios sugieren que la utilizacién de la CPAP esta influenciada
por el entorno social e incluye aquellas relaciones sociales con gran
proximidad al paciente.
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IV.1.1. Consideraciones sobre la adherencia al tratamiento con CPAP
en la poblacion pediatrica

A pesar de que el tratamiento de primera linea para el SAOS infantil
es la adenoamigdalectomia, la CPAP constituye la segunda linea de trata-
miento y se emplea en nifios que no responden a la cirugia o en aquellos en
los que la adenoamigdalectomia esta contraindicada.

Los estudios iniciales sobre el tratamiento con CPAP en nifios mos-
traron adherencias generalmente elevadas, empleando medidas de uso de
la CPAP subjetivas informadas por los padres o por los propios pacientes
(Marcus et al. 1995). No obstante, estudios mas recientes que emplean
medidas objetivas del uso de la CPAP en nifios, identificaron una utili-
zacion subdptima del dispositivo en esta poblaciéon de pacientes (Mar-
cus et al. 2006, O’Donnell et al. 2006), lo cual sugiere que la adheren-
cia al tratamiento con CPAP en la poblacién pedidtrica es problemadtica,
al igual que sucede en la poblacién adulta. La adherencia al tratamiento
con CPAP puede resultar dificil, especialmente en nifios con problemas
de desarrollo, ansiedad u otros problemas de comportamiento (King et
al. 2014). En un estudio llevado a cabo por Marcus y cols. (1995) la adhe-
rencia fue la primera causa de fallo del tratamiento con CPAP en el 92%
de los casos.

En cuanto a los factores que tienen influencia en la adherencia al tra-
tamiento con CPAP en nifios, en primer lugar, es importante tener pre-
sente que los factores citados en parrafos anteriores que afectan a la po-
blacién adulta no son directamente extrapolables a la poblacién infantil.
A pesar de que la investigacion en este campo es muy escasa, se han publi-
cado algunos estudios prospectivos que parecen indicar un patrén distinto
de factores influyentes en la adherencia al tratamiento con CPAP en la po-
blacién pediétrica (DiFeo et al 2012, Simon et al. 2012).

Factores psicosociales

En un estudio prospectivo llevado a cabo por DiFeo y cols. (2012) los
autores recogieron informacion acerca de los distintos factores que podian
influir sobre la adherencia al tratamiento con CPAP en nifios y correlacio-
naron dichos factores con la adherencia objetiva al tratamiento. El andlisis
de los resultados del estudio reveld que el factor predictivo mds importante
era la educaciéon materna y los investigadores postularon que una mejor
educacién materna conlleva un mejor conocimiento de la enfermedad y
de la importancia del tratamiento por parte de los progenitores. El estu-
dio también reveld que el apoyo social brindado a las familias, medido me-
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diante el cuestionario MOSS (Medical Outcomes Study Social Support),
también predecia la adherencia al tratamiento con CPAP, aunque la aso-
ciacién no era tan fuerte como con el nivel educativo de la madre. Por lo
tanto, la investigacion sugiere que la combinacién de conocimiento por
parte de la madre y el apoyo social son importantes en la adherencia al tra-
tamiento con CPAP en los nifios.

Caracteristicas de los pacientes

El estudio realizado por DiFeo y cols. también revel6 que ciertas ca-
racteristicas de los pacientes estaban relacionadas con la adherencia al tra-
tamiento con CPAP. Independientemente del estatus socioeconémico, los
autores observaron que, al igual que sucede en la poblacién adulta, los ni-
fios afro-americanos eran menos adherentes al tratamiento que los nifios
de otras razas. Asimismo, diversos estudios han demostrado que los nifios
de mayor edad (particularmente los adolescentes) tienen menor probabili-
dad de adherirse al tratamiento con CPAP (O’Donnell et al. 2006, Uong et
al. 2007, DiFeo et al. 2012).

Factores tecnologicos

La mayoria de los estudios sobre el tema han demostrado que el dis-
positivo CPAP empleado no tiene influencia sobre la adherencia, lo cual
sugiere que la adherencia estd determinada por factores generales mas
que por factores relacionados con dispositivos especificos o factores rela-
cionados con la enfermedad. No obstante, un estudio mostré que la mas-
cara facial estaba asociada con menor adherencia que la mdascara nasal
(O’Donnell et al. 2006). Los estudios realizados tanto en niflos como en
adultos sobre los distintos tipos de suministro de presion (tales como: la
BiPAP o C-Flex/BiFlex) han obtenido resultados mixtos, pero en general
no muestran una mejora en la adherencia en comparacién con la CPAP es-
tandar (Marcus et al. 2006, Bakker et al. 2010, Chihara et al. 2013).

Intervenciones para incrementar la adherencia al tratamiento con CPAP
en la poblacién infantil

La literatura cientifica referente a las distintas intervenciones para
mejorar la adherencia al tratamiento con CPAP en poblacién pediétrica
es muy escasa y actualmente Unicamente se han publicado dos experien-
cias sobre intervenciones en esta poblacion concreta (Koontz et al. 2003,
Harford et al. 2012). Ambos estudios tenfan tamafios muestrales pequefios
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(n =20y 19, respectivamente), por lo que los resultados derivados de estas
investigaciones deben considerarse con cautela.

Koontz y cols. evaluaron una intervencién conductual que tenia por
objeto mejorar la adherencia al tratamiento con CPAP en nifios (n = 20)
entre 1 y 15 afios a los que se les habia prescrito la BiPAP y eran no-ad-
herentes. La adherencia se evalué en un periodo de seguimiento medio
de 25 meses. Los nifios y sus progenitores eligieron uno de los tres brazos
del estudio: 1) terapia conductual, 2) consulta de comportamiento con re-
comendaciones individualizadas sobre comportamiento, 3) consulta de
comportamiento sin recomendaciones sobre comportamiento. Antes de la
asignacion en los distintos grupos a estudio, todos los nifios y progenitores
acudieron a una consulta de comportamiento en la que se observo la apli-
cacion rutinaria de la CPAP y se tratd de obtener informacién individual
sobre las preferencias y aversiones del nifio para posteriormente generar
recomendaciones. A través de la auto-seleccion, el 55% de los participan-
tes fueron expuestos a la terapia conductual, el 30% recibié breves reco-
mendaciones en la consulta inicial y el 15% no acepté recomendaciones
para la terapia cognitiva. Los resultados del estudio mostraron que el 75%
de los participantes del grupo de terapia conductual y el 100% de los par-
ticipantes de la consulta de comportamiento con recomendaciones mostra-
ron mayor adherencia al tratamiento con la CPAP en comparacién con el
grupo que no recibié recomendaciones, en el que no se observé un incre-
mento de uso del dispositivo. El estudio sugiere que tanto una breve con-
sulta de comportamiento como una terapia conductual mas extensa pueden
constituir intervenciones efectivas para mejorar la adherencia al trata-
miento con CPAP en niflos. No obstante, estas estrategias de intervencién
han de ser probadas mediante ECAs con suficiente tamafio muestral para
valorar su eficacia y su aplicabilidad en la clinica real.

Harford y cols. (2012) describieron un protocolo clinico de desen-
sibilizacién al tratamiento mediante PAP en pacientes pedidtricos em-
pleando estrategias conductuales y educativas de un modo estructurado y
programado, que puede ser replicado en otras clinicas especializadas. Los
objetivos principales del programa eran: mejorar el conocimiento del pa-
ciente/progenitores sobre el SAOS, proveer un dispositivo adecuado con
la méscara que mejor se ajuste al paciente, desensibilizar al paciente con
el equipo de PAP (dejando que los pacientes prueben y toquen las mas-
caras y el dispositivo PAP, empleando técnicas de relajacién y masaje),
facilitar la adherencia inicial (durante las primeras dos semanas de trata-
miento), mantener la adherencia inicial durante tres meses y crear los ci-
mientos para lograr una buena adherencia al tratamiento a largo plazo. En
el programa participaron un psicélogo clinico, un terapeuta respiratorio,
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médicos especialistas y personal de enfermeria. En el plan de tratamiento
se incorporaron miiltiples componentes de intervenciones que han sido
previamente probadas con éxito. Los resultados obtenidos con los prime-
ros 19 pacientes consecutivos mostraron mejoria a corto plazo en el uso de
los dispositivos de PAP. Hubo cuatro pacientes que no mostraron ninguna
mejoria tras recibir el programa que se caracterizaban por mostrar sinto-
mas de depresion, dos sufrian obesidad mérbida y dos tenian retraso de de-
sarrollo. Los autores postularon que la existencia de estas comorbilidades
(obesidad, depresion, Sindrome de Down y retraso de desarrollo) podria
ser indicativa de una baja adherencia al tratamiento. En el grupo de pa-
cientes que previamente a participar en el programa se mostraron no adhe-
rentes al tratamiento, tres de los siete pacientes mostré una mejoria tras la
intervencion. De los 12 pacientes que no habian utilizado anteriormente la
PAP, cinco utilizaron los dispositivos durante mas del 75% del tiempo, mas
de 4h/noche.

IV.2. Resultados de la busqueda bibliogréfica
relativa a la efectividad de las distintas
intervenciones para mejorar la

adherencia al tratamiento mediante
CPAP en pacientes con SAOS

Como resultado de la buisqueda bibliogréfica se localizaron un total
de 386 referencias, tras la exclusién de las citas duplicadas. Una primera
lectura en base al titulo y resumen de los articulos permitié descartar 159
referencias que no cumplian los criterios de inclusidn establecidos para
esta RS. Tras el cribado inicial, se identificaron 25 documentos potencial-
mente elegibles, que fueron revisados posteriormente a texto completo.
Finalmente, se seleccionaron 10 de estos 25 documentos que cumplian los
criterios establecidos.

Adicionalmente, se incluy6é un estudio mas (Lai 2014, ECA) tras la
actualizacién de la busqueda en junio de 2015. El estudio de Lettieri 2013
(ensayo controlado no aleatorizado) se incluy6 tras la busqueda manual en
articulos relevantes para la investigacion. Los estudios de Bouloukaki 2014
(ECA) y Kuna 2015 (estudio piloto controlado aleatorizado) se incluyeron
tras la bisqueda de nuevos estudios en clinicaltrials.gov y la posterior bus-
queda manual de articulos sobre estudios finalizados en Pubmed. En total,
como puede observarse en la tabla 7, se incluyeron dos RS, nueve ECAs,
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dos estudios controlados no aleatorizados y un estudios piloto controlado
aleatorizado.

En la figura 1 se muestra el diagrama de flujo que resume el proceso
de seleccidon de documentos.

Los estudios excluidos tras la revisién a texto completo y las razones
para su exclusion se recogen en el anexo VIIL.2.
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Figura 1. Resultados de la busqueda bibliografica sobre la efectividad de
las intervenciones para mejorar la adherencia al tratamiento con
CPAP en pacientes con SAOS

IV.2.1. Seleccion de estudios

Los estudios finalmente seleccionados se presentan en la tabla 7.
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Tabla 7. Estudios seleccionados para la revision sistematica en respuesta a
la pregunta de investigacion 2

. s N.° . .
Tipo de publicacion . g Referencias abreviadas
articulos

Revisiones sistematicas 2 Wozniak 2014

Balk 2011
Ensayos controlados 9 Bartlett 2013, Falcone 2014,
aleatorizados Nilius 2012, Lai 2014,

Soares Pires 2013,
Stepnowsky 2013, Deng 2013,
Trupp 2011, Bouloukaki 2014

Ensayos controlados no aleatorizados 2 Jurado-Gamez 2014, Lettieri 2013
Estudios piloto controlados aleatorizados 1 Kuna 2015

Asimismo, se identificaron cinco guias de practica clinica y una decla-
racion de consenso que, aunque de manera tangencial, hacian referencia a
actuaciones generales para mejorar la adherencia al tratamiento del SAOS
con dispositivos de presion positiva sobre la via aérea.

Los estudios incluidos en la revision se clasificaron en base al tipo de
intervencién (educativa, cognitivo-conductual y de apoyo (incluyendo las
Tecnologias de la Informaciéon y Comunicacién-TIC)) tal y como se refleja
en la tabla 8. Se incluyeron tanto intervenciones a corto plazo (aquellas
proporcionadas en el momento del diagndstico o la titulacién de la CPAP),
como intervenciones mantenidas a mds largo plazo. Se consideraron inter-
venciones educativas aquellas en las que se emple6 material escrito, verbal
o audiovisual para transmitir un mensaje educativo al paciente. Se conside-
raron intervenciones de apoyo aquellas en las que se les ofrecié un apoyo
de refuerzo a los pacientes en forma de reuniones regulares, seguimiento
telefénico o aplicaciones interactivas que tenian como finalidad fomen-
tar el uso continuado de la CPAP e incentivar que los pacientes comunica-
ran los problemas asociados con el uso de estos dispositivos. Finalmente,
se consideraron intervenciones cognitivo-conductuales aquellas que tenian
por objeto modificar y promover comportamientos de adherencia.

Las intervenciones aplicadas en algunos de los estudios tuvieron com-
ponentes tanto educativos y como de apoyo. Mds concretamente, las in-
tervenciones intensivas descritas en los estudios de Bouloukaki 2014 y
Nilius 2012 podrian clasificarse como intervenciones mixtas con compo-
nentes educativos (a través de sesiones educativas mediante videos y char-
las) y con componentes de apoyo (con seguimiento telefénico, las sesio-
nes de resolucién de problemas con la mdscara o dispositivo y las visitas
adicionales). No obstante, en esta revision hemos optado por incluir estas
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dos intervenciones con multiples componentes dentro de las intervencio-
nes educativas (seccién IV.3.2.), teniendo en consideracién la importan-
cia que los autores le concedieron al componente educativo. Por otro lado,
en el estudio de Kuna 2015, los propios autores definieron la intervencion
mediante acceso Web a los datos de utilizacion del dispositivo CPAP pri-
mordialmente como intervencién conductual, aunque por su utilizacién de
las nuevas tecnologias podria ser clasificada también como intervencién de
apoyo mediante TIC.

Tabla 8. Clasificacion de los estudios seleccionados en base al tipo de

intervencion
| Tipodelntervencion | Estudio | Disefio
Wozniak 2014 RS
Balk 2014 RS
Falcone 2014 ECA
Nilius 2012 ECA
Intervenciones Educativas  Soares Pires 2013 ECA
Trupp 2011 ECA
Bouloukaki 2014 ECA
Jurado-Gamez 2014  Ensayo controlado no aleatorizado
Lettieri 2013 Ensayo controlado no aleatorizado
Wozniak 2014 22
Balk 2014 ECA
Intervenciones Cognitivo  Bartlett 2013
. ECA
Conductuales Lai 2014
ECA
Deng 2013 .
Estudio piloto controlado
Kuna 2015 .
aleatorizado
Intervenciones de Apoyo  Wozniak 2014 RS
(incluyendo el apoyo Balk 2011 RS
mediante las TIC) Stepnowsky 2013 ECA

I1V.2.2. Valoracion de la calidad de los estudios incluidos

La valoracién de la calidad de los estudios seleccionados aparece re-
cogida en la tabla 9 y se realiz6 en base a los criterios establecidos en las
FLC y el Risk of Bias de la Cochrane Collaboration. El resumen de la va-
loracion del riesgo de sesgo para cada uno de los estudios incluidos sobre
intervenciones para mejorar la adherencia se recoge en la tabla 10 y fi-
gura 2.
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Tabla 10. Tabla resumen del riesgo de sesgo para los
estudios sobre intervenciones para mejorar
la adherencia al tratamiento con CPAP

Losts to follow-up

=)

Bartlett 2013

- . Blinding of paricipants and personnel {performance bias)

L]
=)
® e e e e e
. . . . . . . . . . . . Intention-to-treat analysis

- . Allocation concealment (selection bias)

Bouloukaki 2014

) . . Random sequence generation {selection hias)

- . . Selective reporting (reporting hias)

= | @ | @ | other bias

Deng 2013

=l
L]

=
L]
=l

Falcone 2014

Jurado-Gamez 2014

v @

Kuna 2015 @ -z
Lai 2014 ?
Lettieri 2013 ? ?
Milius 2012

v~ 90 e e e
~ 09 e e e
v @

~ 90

Soares Pires 2013

=

Stepnowsky 2013 [ 2

Trupp 2011 | 7 7 7 7
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Random sequence generation (selection bias) _:-

Allocation concealment (selection bias) - -

Blinding of paricipants and personnel (perfarmance bias) - -
Losts tootow-up MMM

Intention-to-treat analysis _

Selective reporting (reporting bias) _:-

omercios MDD
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Figura 2. Grafico representativo del riesgo de sesgo para los estudios
incluidos sobre intervenciones para mejorar la adherencia al
tratamiento con CPAP

IV.2.2.1. Valoracion del riesgo de sesgo de los estudios incluidos

Solamente cuatro estudios especificaron el método de aleatorizacién
empleado (Bartlett 2013, Falcone 2014, Lai 2014, Nilius 2012). En los es-
tudios llevados a cabo por Jurado-Gdmez 2014 y Lettieri 2013, no se alea-
torizd a los pacientes, clasificindose dichos estudios como controlados no
aleatorizados. En la mayoria de los estudios, a pesar de que se definieron
como aleatorizados, no se especificé el método de aleatorizacion empleado
(Deng 2013, Soares Pires 2013, Stepnowsky 2013, Trupp 2011). En la gran
mayoria de los estudios, a excepcion del estudio llevado a cabo por Bartlett
y cols., no se proporciond informacion suficiente para determinar si hubo
ocultacion de la asignacién de cada paciente a los grupos de estudio. Por
otro lado, la mayoria de los autores describieron sus estudios como cega-
dos (triple ciego (Bartlett 2014), doble ciego (Deng 2013, Lai 2014, Kuna
2015) o ciego simple (Falcone 2014, Jurado-Gamez 2014, Stepnowsky 2013,
Trupp 2011, Bouloukaki 2014). No obstante, en tres de los estudios no
se proporcioné suficiente informacién sobre el cegamiento (Nilius 2012,
Soares Pires 2013, Lettieri 2013). A pesar de que la ocultacion de la asig-
nacién y el cegamiento son conceptos diferentes, los estudios cegados tie-
nen alta probabilidad de ocultacion de la asignacién a los diferentes grupos
de estudio (Devereaux 2004). Por lo tanto, en los estudios en los que el ce-
gamiento fue adecuado, se considerd que la falta de informacién sobre la
ocultacidn a la asignacion no conllevé un serio riesgo de sesgo.

Se observo una gran variabilidad en las pérdidas post-aleatorizacion
ocurridas en los distintos estudios incluidos (desde apenas un 2% (Lai 2014)
hasta un 47,6% de pérdidas en el grupo control de uno de los estudios (Fal-
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cone 2014)). En nueve de los estudios incluidos se explicaron las causas de
las pérdidas acaecidas a lo largo del periodo de seguimiento, mientras tres
estudios no especificaron las causas (Falcone 2014, Soares Pires 2013, Let-
tieri 2014). En el estudio llevado a cabo por Falcone y cols., la medida de
resultado principal fue la tasa de retencién (ndimero de pacientes que vol-
vieron para el seguimiento entre el ntimero total de pacientes), por lo que
la importante diferencia en las pérdidas post-aleatorizacion entre los dos
grupos de estudio podria, en parte, estar relacionada con el efecto de la in-
tervencion sobre la adherencia al tratamiento. No parece que hay correla-
cién entre las caracteristicas de la muestra de la poblacion estudiada y las
pérdidas ocurridas durante los distintos estudios. Se dan casos de estudios
en los que los pacientes no presentan comorbilidades importantes aparte
del SAOS y se produjo un elevado nimero de pérdidas (23,3% en el GI
y 47,6% en el GC) (Falcone 2014). Sin embargo, en los estudios llevado a
cabo por Lai 2014 y Kuna 2015, se excluyeron pacientes con EPOC, con
cancer y pacientes muy inestables, dejando una muestra poblacional sin ex-
cesiva comorbilidad (similar al estudio llevado a cabo por Falcone y cols.) y
el porcentaje de pacientes perdidos durante el curso del estudio fue tnica-
mente del 2% en cada grupo de estudio. Cabe indicar, que la diferencia de
pérdidas observadas en los dos estudios puede estar determinada por facto-
res socioculturales y por diferencias en los distintos sistemas sanitarios en
los que se llevaron a cabo los estudios. En el otro extremo, se incluyeron
estudios en los que la muestra de la poblacion estudiada tenfa enfermedad
cardiovascular ademds de SAOS moderado-severo y las pérdidas también
fueron bastante elevadas (23,5% en el grupo de educacion positiva y 19,4%
en el grupo de educacion negativa) (Trupp 2011).

En la mitad de los estudios incluidos, no se realiz6 el anélisis por in-
tencion de tratar (Deng 2013, Jurado-Gamez 2014, Soares Pires 2013, Step-
nowsky 2013, Trupp 2011, Lettieri 2013), analizandose unicamente los da-
tos correspondientes a aquellos pacientes que completaron el estudio. En
el ensayo controlado no aleatorizado llevado a cabo por Lettieri y Walter
(2013), se realiz6 un andlisis de los datos post hoc.

En la mayoria de los estudios no se observd sesgo de informacién
(notificacion selectiva de los resultados), a excepcion del estudio llevado
a cabo por Nilius y cols., en el que se pretendia medir el cumplimiento con
el tratamiento mediante CPAP pero no se especificaba cual era la variable
principal. Para otros dos estudios (Deng 2013 y Stepnowsky 2013) se con-
sideré dudoso el sesgo de informacién, pues no se especificé con claridad
cudles eran las variables de resultado principales y secundarias. En el es-
tudio realizado por Soares-Pires y cols., a pesar de no haberse detectado
un reporte selectivo de variables de resultado, se realizé un andlisis por
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subgrupos no especificado en la seccién de metodologia, por lo que tam-
bién se consideré dudoso el sesgo de informacion.

IV.2.3. Estudios en proceso o pendientes de publicacion

Por otra parte, la bisqueda en la base de datos http://www.clinical-
trials.gov/ ha identificado siete ensayos clinicos en proceso o pendientes de
publicacién:

1. BIG4 CPAP Study Educational Materials and Usage Feedback to
Promote CPAP Adherence

Actualmente este estudio estd reclutando participantes en seis centros
hospitalarios de Estados Unidos.

Patrocinador: Philips Respironics y SleepMed of South Carolina, Esta-
dos Unidos.

Identificador ClinicalTrials.gov: NCT02195531.

2. Impact of Interactive Web-Based Education and Interactive Voice
Response (Automated Follow-up) Programs on CPAP Adherence for
the Treatment of Obstructive Sleep Apnea

Actualmente este estudio esta reclutando participantes.

Patrocinador: Sleep Center; Fontana Medical Center, Kaiser Perma-
nente. California, Estados Unidos.

Identificador ClinicalTrials.gov: NCT02279901.

3. Peer-Driven Intervention as an Alternate Model of Care Delivery and
Coordination for Sleep Apnea

Actualmente este estudio estd reclutando participantes.

Patrocinador: University of Arizona y Patient Centered Outcome Re-
search Institute, Estados Unidos.

Identificador ClinicalTrials.gov: NCT02056002.
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4. Positive Airway Pressure Program

Actualmente este estudio estd reclutando participantes en tres cen-
tros de Estados Unidos.

Patrocinador: Fisher and Paykel Healthcare, Estados Unidos.
Identificador ClinicalTrials.gov: NCT02331992.

5. COMMENCE Study: COMMunication and Education for the New
CPAP Experience

Actualmente este estudio esta reclutando participantes.

Patrocinador: University of Pittsburgh, Pittsburgh, Pennsylvania, Esta-
dos Unidos.

Identificador ClinicalTrials.gov: NCT01377584.

6. Quality of Life in Patients With Obstructive Sleep Apnea: The Role of
CPAP Associated to Psychological Support

Actualmente este estudio estd reclutando participantes por invitacion.

Patrocinador: Careggi Hospital-Terapia Intensiva Pneumologica, Flo-
rencia, Italia.

Identificador ClinicalTrials.gov: NCT02375321.

7. Telemedicine Management of Veterans With Newly Diagnosed Obstructive
Sleep Apnea (OSA)

Actualmente este estudio estd reclutando participantes.

Patrocinador: Philadelphia Veterans Affairs Medical Center, Pennsyl-
vania, Estados Unidos.

Identificador ClinicalTrials.gov: NCT02159885.
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IV.3. Resultados sobre la efectividad
de las intervenciones para mejorar
la adherencia al tratamiento con CPAP
en pacientes con SAOS

IV.3.1. Revisiones sistematicas y meta-analisis

En el presente informe de evaluacion se han incluido dos RS (una de
ellas con meta-andlisis de los datos) que tratan sobre distintas interven-
ciones (educativas, cognitivo-conductuales, de apoyo y misceldneas) para
mejorar la adherencia al tratamiento con CPAP en pacientes con SAOS
(Wozniak 2014, Balk 2011).

En la revision Cochrane realizada por Wozniak y cols. (Wozniak
2014), se evalué la efectividad de distintas estrategias educativas, conduc-
tuales y de apoyo para mejorar la adherencia al tratamiento con CPAP en
pacientes diagnosticados de SAOS. En la revision se incluyeron 30 ECAs
de grupos paralelos publicados en 28 referencias analizando un total de
2.047 pacientes. La mayoria de los pacientes incluidos no habfan utilizado
los dispositivos CPAP con anterioridad. La mayoria de los estudios inclui-
dos tenian un riesgo de sesgo confuso; debido a la naturaleza de las inter-
venciones el doble cegamiento de los participantes y personal del estudio
no fue posible, afectando este hecho a medidas de resultado claves. No se
observaron efectos adversos en los estudios incluidos en la RS. La duracién
de los estudios incluidos en la RS varié de cuatro a 52 semanas.

Tras meta-analizar los resultados de los ECAs incluidos, se observo
que con un nivel de evidencia bajo a moderado, los tres tipos de interven-
ciones estudiadas incrementaron la utilizacién de los dispositivos CPAP
en distinto grado en pacientes con SAOS moderado-severo. Las interven-
ciones de apoyo incrementaron el uso de la CPAP en aproximadamente
50 min/noche en comparacion con los cuidados habituales (diferencia de
medias: 0,82 horas, IC 95%: 0,36 a 1,27, N = 803, 13 estudios; evidencia de
baja calidad), incrementaron el nimero de pacientes que utilizaron sus dis-
positivos durante mas de 4 h/noche de 59% a 75% (Odds ratio (OR) 2,06,
IC 95%: 1,22 a 3,47, N = 268, cuatro estudios; evidencia de baja calidad) y
redujeron la probabilidad de abandono del estudio (OR 0,65, IC 95%: 0,44
a 0,97, N = 903, 12 estudios; evidencia de calidad moderada). La evidencia
sobre el efecto de las intervenciones de apoyo sobre los sintomas y la cali-
dad de vida fue imprecisa y no estd claro si estas intervenciones conlleva-
ron una mejora significativa en este dambito (puntuacién ESS -0,60 puntos,
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IC 95%: -1,81 a 0,62, N = 501, ocho estudios; evidencia de muy baja cali-
dad; FOSQ 0,98 unidades, IC 95%: 0,84 a 2,79, N = 70, dos estudios; evi-
dencia de baja calidad, respectivamente).

Las intervenciones educativas resultaron en un modesto incremento
del uso de los dispositivos CPAP de alrededor de 35 min/noche (0,60 ho-
ras, IC 95%: 0,27 a 0,93, N = 508, siete estudios, evidencia de calidad mo-
derada), incrementaron el nimero de pacientes que utilizaron sus dispo-
sitivos durante mas de 4 h/noche de 57% a 70% (OR 1,80, IC 95%: 1,09
a 2,95, N = 285, tres estudios; evidencia de baja calidad) y disminuyeron
la probabilidad de abandono del estudio (OR 0,67, IC 95%: 0,45 a 0,98,
N = 683 pacientes, ocho estudios; evidencia de baja calidad). Los partici-
pantes experimentaron una ligera mejora en los sintomas, aunque esta me-
jora podria no ser clinicamente significativa (puntuacién ESS —1,17 puntos,
IC 95%: 2,07 a -0,26, N = 336, cinco estudios).

La terapia conductual incrementd substancialmente la utilizacion
media de los dispositivos en 1,44 horas por noche (IC 95%: 0,43 a 2,45,
N = 584, seis estudios; evidencia de baja calidad) e increment6 el nimero
de participantes que utiliz6 su dispositivo durante mas de 4 horas por no-
che de 28% a 47% (OR 2,23, IC 95%: 1,45 a 3,45, N = 358, tres estudios;
evidencia de baja calidad) pero con alto nivel de heterogeneidad estadis-
tica. La menor tasa de abandono estimada con las intervenciones con-
ductuales fue imprecisa y no alcanzé la significacion estadistica (OR 0,85,
IC 95%: 0,57 a 1,25, N = 609, cinco estudios, evidencia de muy baja cali-
dad).

La RS de Wozniak y cols. concluye que el impacto de la mejora de la
adherencia al tratamiento mediante CPAP sobre la somnolencia diurna,
la calidad de vida y los riesgos cardiovasculares a largo plazo sigue siendo
confuso y requiere mds investigaciéon. Asimismo, se desconoce el momento
y duracién mas apropiados, asi como la efectividad a largo plazo de estas
intervenciones. Finalmente, se recomienda la realizacién de estudios que
permitan elegir los tipos de intervencidon que mejor se adapten a las necesi-
dades individuales de cada paciente.

La RS se llevo a cabo con un elevado rigor metodoldgico por lo que
se puede confiar en la validez de sus conclusiones, a pesar de que la ma-
yoria de los estudios incluidos en la misma fueran de calidad baja a mode-
rada (nivel de evidencia 1-/+). La tabla 11 muestra el resumen de la RS y
el meta-anadlisis realizado por Wozniak y cols.
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La RS realizada por Balk y cols. (Balk 2011) analizé la evidencia dis-
ponible sobre las intervenciones que tenian por objeto mejorar la adheren-
cia al tratamiento con CPAP. En la revisién se incluyeron 18 estudios pros-
pectivos comparativos (todos ellos ECAs de grupos paralelos o cruzados),
entre los cuales se incluyeron tres estudios que evaluaban distintos mode-
los de cuidados (cuidados liderados por el personal de enfermeria vs. otros
cuidados). Se incluyeron nueve estudios sobre educacion o apoyo adicio-
nal, tres estudios sobre telemonitorizacion, un estudio sobre intervenciones
conductuales y dos estudios sobre intervenciones misceldneas. En cuanto a
la valoracion de la calidad de los estudios, dos estudios se clasificaron con
calidad A (alta), ocho estudios con calidad B (media) y ocho con calidad C
(baja) (la evaluacion de la calidad se realiz6 en base al método propuesto
por la AHRQ-Agency for Healthcare Research and Quality). Los estu-
dios incluidos eran aplicables a pacientes que iniciaban el tratamiento con
CPAP con un IAH de alrededor de 30 eventos/hora y un IMC superior a
30 Kg/m?.

Los nueve estudios sobre intervenciones educativas o de apoyo adi-
cional incluidos en la RS eran de pequefio tamafio (entre 10 y 112 pacien-
tes) y el periodo de seguimiento fue de entre 3 semanas y 1 afio. De los
nueve estudios, uno se clasificé con calidad A, cuatro con calidad B y los
cuatro restantes con calidad C. Siete de los estudios evaluaron la adheren-
cia como variable continua (horas de uso por noche). Los resultados re-
lativos al efecto sobre la adherencia al tratamiento de los siete estudios
mencionados fueron inconsistentes: tres estudios mostraron que el apoyo
intensivo o la literatura (disefiada para la educacién del paciente) aumen-
taron significativamente el nimero de horas de uso de la CPAP por noche
(aumentando una media de 1,1 a 2,7 horas adicionales) en comparacién
con los cuidados habituales (Chervin 1997, Damjanovic 2009, Hoy 1999).
No obstante, los otros cuatro estudios no encontraron diferencias signifi-
cativas en las horas de uso de la CPAP por noche entre los grupos de in-
tervencion y control (Fletcher 1991, Hui 2000, Lewis 2006, Meurice 2007).
Se incluyeron tres estudios que evaluaron el cumplimiento de manera cate-
gérica empleando distintas definiciones. Unicamente en uno de los tres es-
tudios se observé una mejora persistente en la adherencia (medida como
cumplimiento con las visitas de seguimiento) (Wiese 2005).

Se incluyeron tres estudios que estudiaban los efectos de la telemoni-
torizacion sobre los resultados de adherencia al tratamiento CPAP (Step-
nowsky 2007, Taylor 2006, DeMolles 2004). La telemonitorizacién consistia
en un sistema de telecomunicaciones basado en el ordenador cuya funcién
era monitorizar, educar y dar apoyo a los pacientes para mejorar los com-
portamientos relacionados con la salud. Los tres estudios incluidos eran
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de pequefio tamafio (de 30 a 93 pacientes) y tuvieron un periodo de segui-
miento corto (de 30 dias a 2 meses). Uno de los estudios se calificé con cali-
dad B y dos fueron calificados con calidad C. Los 3 estudios compararon la
telemonitorizacién con los cuidados usuales y dieron medidas de adherencia
continuas. Ninguno de los estudios mostré una diferencia significativa entre
la telemonitorizacién y los cuidados habituales. Sin embargo, dos estudios
mostraron una tendencia de la telemonitorizacién a aumentar las horas de
uso de CPAP por noche (una media de 1,3 a 1,5 horas adicionales; p = 0,07
y p = 0,08, respectivamente) en comparacion con los cuidados usuales tras 2
meses de seguimiento (Stepsnowsky 2007, DeMolles 2004). El estudio reali-
zado por Taylor y cols. (Taylor 2006) no encontré diferencias significativas
entre la telemonitorizacién y los cuidados habituales en las horas de uso por
noche tras 30 dias de seguimiento. No obstante, debe tenerse en considera-
cién que los autores excluyeron del andlisis final a aquellos pacientes que
experimentaron dificultades con el empleo de la telemonitorizacion.

Unicamente un estudio (calidad A) evalué el efecto de la terapia cog-
nitivo-conductual (dirigida tanto a los pacientes como a sus parejas) sobre
la adherencia al tratamiento con CPAP en 96 pacientes (Richards 2007).
El estudio concluyé que la terapia cognitivo-conductual incrementé signi-
ficativamente las horas de uso de la CPAP por noche en comparaciéon con
los cuidados usuales (diferencia de 2,8 horas; IC 95%: 1,8 a 3,9; p<0,0001).
Ademas, los autores observaron que los pacientes del grupo de la terapia
cognitiva tenian una probabilidad 6,9 veces superior de cumplir con las 4
horas/noche de CPAP que los pacientes del grupo de los cuidados habitua-
les (IC 95%: 2,8 a 18,2).

Se incluyeron dos estudios de intervenciones misceldneas: el fairmaco
hipnético zolpidem y las almohadillas nasales, ambos de calidad B. No se
observaron diferencias significativas en ninguno de los dos estudios.

En resumen, los 15 estudios que evaluaron una amplia variedad de in-
tervenciones para mejorar la adherencia al tratamiento con CPAP, en ge-
neral, tenian pequefio tamafio muestral y periodos de seguimiento inferio-
res a 1 afo. Los resultados de los 15 estudios fueron contradictorios. En
comparacion con los cuidados habituales, algunas intervenciones mostra-
ron un incremento significativo en las horas de uso de CPAP por noche en
algunos de los estudios. Entre estas intervenciones se incluyeron el apoyo
intensivo o material educativo (disefiado para la educacién al paciente), la
terapia cognitivo-conductual (impartida tanto a pacientes como a sus pa-
rejas) y una intervencion basada en la promocién de buenos héabitos me-
diante un audio. No obstante, la mayoria de los estudios no encontraron
diferencias significativas en el cumplimiento con el tratamiento CPAP en
comparacion con los cuidados habituales.
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La RS realizada por Balk y cols. se clasificé como de alta calidad, sin
embargo sus conclusiones apuntan a que en general, la fuerza de la eviden-
cia es baja para determinar si alguna intervencion especifica podria mejo-
rar el cumplimiento en pacientes obesos, con SAOS severo que inician el
tratamiento con CPAP (nivel de evidencia 1-). Los estudios muestran alto
grado de heterogeneidad y ningtn tipo especifico de intervencion (e.g. edu-
cativa) era mas prometedora que el resto. No se pudo verificar el efecto de
las intervenciones sobre el cumplimiento. Conviene tener presente que la
revision se realizé en 2011, por lo que requiere ser actualizada. La tabla 12
muestra el resumen de la RS realizada por Balk y cols.
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1V.3.2. Estudios sobre la efectividad de las intervenciones educativas

En la presente revision se incluyeron cinco ECAs de grupos parale-
los sobre diversas intervenciones educativas para incrementar la adheren-
cia al tratamiento con CPAP en pacientes con SAOS (Falcone 2014, Nilius
2012, Soares Pires 2013, Trupp 2011, Bouloukaki 2014) y dos ensayos con-
trolados no aleatorizados (Jurado-Gamez 20014, Lettieri 2013). Las inter-
venciones educativas descritas en los estudios incluidos fueron de diversa
indole y tenian como objetivo transmitir informacién sobre el tratamiento
mediante CPAP o sobre el SAOS utilizando, para ello, distintas vias y es-
trategias, como mostrar los graficos polisomnograficos del estudio del
suefio a los pacientes en la pantalla del ordenador (Jurado-Géamez 2014,
Falcone 2014) y realizar sesiones educativas grupales mediante charlas im-
partidas por especialistas en suefio o personal especializado de enferme-
ria (Soares-Pires 2013, Lettieri 2013). Asimismo, se incluyeron dos ECAs
en los que la intervencion intensiva aplicada tenia componentes educativos
(a través de sesiones educativas grupales mediante presentaciones y char-
las) y componentes de apoyo (mediantes llamadas telefénicas para solucio-
nar problemas, visitas adicionales y sesiones para solucionar los problemas
con los dispositivos y las mascaras) (Bouloukaki 2014, Nilius 2012). Final-
mente, se incluyé un ECA en el que se evalu6 el efecto de la contextuali-
zacién positiva o negativa de un mensaje educativo sobre la utilizacién del
tratamiento con CPAP en pacientes con SAOS (Trupp 2011).

Se reclutaron un total de 6.108 pacientes y tanto los tamafios mues-
trales (desde 70 hasta 3.100 pacientes) como los periodos de seguimiento
(desde 1 mes hasta 24 meses) de los estudios fueron muy variables. Todos
los pacientes incluidos fueron recién diagnosticados de SAOS o utilizaron
la CPAP por primera vez y presentaban SAOS moderado-severo en cinco
de los estudios (Jurado-Gamez 2014, Lettieri 2013, Bouloukaki 2014, Ni-
lius 2012, Falcone 2014) y SAOS severo en dos de los estudios (Trupp 2011
y Soares-Pires 2013). En cuanto a la calidad de los estudios sobre interven-
ciones educativas, solamente hubo un estudio de alta calidad (Bouloukaki
2014), otro de calidad media (Falcone 2014) y otro de calidad media-baja
(Jurado-Géamez 2014), los cuatro estudios restantes fueron calificados de
baja calidad (Soares-Pires 2013, Lettieri 2013, Nilius 2012, Trupp 2011) en
base a las FLC y el Risk of Bias de la Cochrane Collaboration. Debido a
la elevada heterogeneidad observada en los estudios incluidos en este in-
forme (con gran variabilidad en las distintas intervenciones aplicadas, dife-
rencias en los tamafios muestrales, tiempos de seguimiento y calidad de los
estudios), se optd por no meta-analizar los resultados de los distintos estu-
dios.
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En todos los estudios sobre intervenciones educativas analizados,
a excepcion del estudio realizado por Trupp y cols. (Trupp 2011), se mi-
di6 la adherencia de modo continuo (horas de uso de la CPAP por noche
(h/noche)). En cuatro de los estudios se observé un incremento significa-
tivo de las horas de uso por noche tras las intervenciones educativas, en
comparacion con el GC (Bouloukaki 2014, Jurado-Gamez 2014, Falcone
2014, Lettieri 2013). En dos de los estudios se aprecié un leve incremento
de 0,40 h/noche adicionales (IC 95%: 0.21 a 0.59) (Lettieri 2013) y 0,70 h/
noche adicionales (IC 95%: 0,32 a 1,08) (Jurado-Gamez 2014). Mientras
que en los estudios de mayor calidad el aumento del uso de la CPAP fue
bastante notable: de 1,70 h/noche adicionales (IC 95%: 1,56 a 1,84) tras
24 meses de seguimiento (Bouloukaki 2014) y de 1,22 h/noche adiciona-
les (IC 95%: 1,04 a 1,40) tras 12 meses (Falcone 2014). En el estudio rea-
lizado por Falcone y cols. (Falcone 2014), la adherencia al tratamiento
con CPAP fue aumentando a medida que transcurria el periodo de segui-
miento observandose 0,96 h/noche adicionales (IC 95%: 0,67 a 1,25) tras
1 mes de seguimiento, 1,13 h/noche adicionales (IC 95%: 0,92 a 1,34) tras
3 meses y, finalmente, 1,22 h/noche adicionales tras 12 meses de segui-
miento. En dos de los estudios analizados, no se observaron diferencias
significativas en las horas de uso de la CPAP entre el Gl y el GC (Soares
Pires 2013, Nilius 2012), aunque en el estudio realizado por Soares-Pires y
cols. se observé una tendencia a un incremento de 0,59 h/noche adiciona-
les (p = 0,055). Finalmente, en el estudio llevado a cabo por Trupp y cols.
(Trupp 2011) no se realiz6 la medicién de la adherencia de modo conti-
nuo. En la tabla 13 se resumen los principales resultados de adherencia al
tratamiento con CPAP de las distintas intervenciones educativas incluidas
en esta revision.
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Tabla 13. Resumen de los resultados de adherencia de las distintas intervenciones

educativas
QS oche % pacientes con
Tiempo de (diferencia de ° ph -
seguimiento medias, IC 95%; el )
§ ¢ (OR, IC 95%; p-valor)
p-valor)
Moderado- 0,70 h adicionales 86% Gl vs. 76% GC
Jurado-Gamez 2014 330 6 meses SeVero (IC95%: 0,32 a (OR 3,25; IC 95%: 2,58 a
1,08; p<0,001*).  4,08; p = 0,031%).
1 mes: 0,96 h/ 1 mes: 94% Gl vs. 69%
adicionales GC (OR 7,29 ; IC 95%:
(IC95%:0,67a 289 a 18,36; p<0,001*).
1,25; p = 0,008%).
Moderado- ﬁ/r;;z?;;gss S USR0S 1)
Falcone 2014 206 12 meses . (OR 10,17 ; IC 95%: 3,43
severo  (IC 95%: 0,92 a 230,14 p<0,001")
1,34; p = 0,007%. et
12 meses: 1,22
h adicionales 12 meses: 97% vs. 74%
(IC 95%: 1,04 a (OR 11,84; IC 95%: 3,46
1,40; p = 0,005%). @ 40,50; p<0,001%).
. Diferencia no significativa
Moderado- 0,40 h adicionales ) .
Lettieri 2013 2116 1mes oo (C95%:021a  45% Gl vs. 41% GO
0.59: p = 0,04%). (OR 1,21;1C 95%: 1,01 a
1,43 ; p = 0,08).
Diferencia no significativa
Soares Pires 2013 202 6 meses Severo  Lierencia no 63% Gl vs. 55% GC
significativa. (OR 1,40; IC 95%: 0,80 a
2,46; p = 0,242).
Moderado- 1,70 h adicionales 93% Gl vs. 80% GC
Bouloukaki 2014 3.100 24 meses Severo (IC95%: 1,56 a (OR 3,25; IC 95%: 2,58 a

1,84; p<0,001*%).  4,08; p<0,001%).

Nilius 2012 84 3 meses IR D.'ferpfnC'.a no No se midio.
severo  significativa.

55% EN vs. 23% EP
Trupp 2011 70 1 mes Severo  No se midi6. (OR 3,73; 1C 95%: 1,24 a
11,21; p = 0,019%).

* Diferencias estadisticamente significativas. Para el calculo de las OR se aplic6 el andlisis por intencion de tratar.

En seis de los estudios analizados se midi6 la adherencia de modo ca-
tegorico discriminando entre cumplidores y no cumplidores en base a la
definicién de = 4 h de uso de CPAP por noche durante al menos el 70%
de las noches (Jurado-Géamez 2014, Bouloukaki 2014, Falcone 2014, Let-
tieri 2013, Soares Pires 2013, Trupp 2011). En tres estudios se observaron
diferencias significativas en el porcentaje de pacientes adherentes al tra-
tamiento entre los pacientes del GI y los del GC (Falcone 2014, Jurado-
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Gamez 2014, Bouloukaki 2014). En el estudio de Falcone y cols. (Falcone
2014), se observaron grandes diferencias en los porcentajes de pacientes
adherentes entre el GI y el GC que se mantuvieron a lo largo del periodo
de seguimiento: tras 1 mes el 94% (GI) vs. el 69% (GC) (OR 7,29; IC 95%:
2,89 a 18,36), tras 3 meses el 97% vs. el 71% (OR 10,17 ; IC 95%: 343 a
30,14) y tras 12 meses el 97% vs. el 74% (OR 11,84; IC 95%: 3,46 a 40,50).
En los otros dos estudios, a pesar de que las diferencias observadas no fue-
ron tan pronunciadas, se constaté un mayor porcentaje de pacientes adhe-
rentes en el grupo que recibid la intervencidon educativa en comparacién
con el GC: el 86% vs. el 76%, respectivamente (OR 3,25; IC 95%: 2,58 a
4,08) (Jurado-Gamez 2014) y el 93% vs. el 80%, respectivamente (OR 3,25;
IC 95%: 2,58 a 4,08) (Bouloukaki 2014). No obstante, en otros dos estudios
no se encontraron diferencias significativas en los porcentajes de pacientes
adherentes entre los dos grupos de estudio, a pesar de que se observo una
tendencia a un mayor nimero de pacientes con = 4 h de uso/noche en el GI
con respecto al GC en ambos estudios (Lettieri 2013, Soares Pires 2013).

En el estudio realizado por Trupp y cols. (Trupp 2011) no se realiz6
la comparacién con los cuidados habituales, sino que se compararon dos
intervenciones consistentes en contextualizar el mensaje educativo positi-
vamente (resaltando los beneficios asociados al uso del dispositivo CPAP)
o negativamente (enfatizando las consecuencias negativas que pueden ocu-
rrir si no se utiliza el tratamiento CPAP segin las pautas médicas). En este
estudio se observd una diferencia significativa en la adherencia al trata-
miento con CPAP entre los pacientes que recibieron educaciéon negativa
(EN) y educacién positiva (EP), con porcentajes de adherencia del 55%
y 23%, respectivamente, (OR 4,10; IC 95%: 1,27 a 13,21) a pesar del pe-
queiio tamafio muestral (70 pacientes) y el corto periodo de seguimiento
(1 mes).

El efecto sobre los sintomas del SAOS como la somnolencia diurna
se midi6 en cuatro de los estudios analizados a través del cuestionario
Epworth Sleepiness Scale (ESS) (Falcone 2014, Bouloukaki 2014, Nilius
2012, Trupp 2011). En dos estudios la puntuacién ESS disminuy6 en los
dos grupos de estudio y se mantuvo a lo largo del periodo de seguimiento,
pero no se observaron diferencias entre los dos grupos (Falcone 2014, Ni-
lius 2012). Més concretamente, Falcone y cols. (Falcone 2014) observaron
que la puntuacion media para el ESS disminuy¢ significativamente y de
forma similar tras 1 mes en los dos grupos: 4,37 (DE 0,30) en el GCy 4,30
(DE 0,20) en el GI. Tras 3 y 12 meses de seguimiento, la puntuacién media
del ESS se mantuvo substancialmente estable y no se observaron diferen-
cias significativas entre los dos grupos: tras 3 meses 4,04 (DE 0,23) vs 4,14
(DE 0,31) y tras 12 meses 3,30 (DE 0,28) vs 3,10 (DE 0,35). La disminucién
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de las puntuaciones del ESS fue menos pronunciada en el estudio de Ni-
lius y cols. (Nilius 2012), reduciéndose de 10,7 (DE 4,8) a 7,7 (DE 4,3) en
el Gl y de 8,5 (DE 4,4) a 6,3 (DE 4,2) en el GC, siendo la diferencia entre
grupos no significativa. A diferencia de los dos estudios mencionados, en el
ECA de Bouloukaki y cols. (Bouloukaki 2014) la reduccién de las puntua-
ciones del ESS fue significativa en ambos grupos a estudio, pero la mejora
fue significativamente mas pronunciada en el grupo de apoyo intensivo:
11,5 (DE 5,8) a 7,2 (DE 4,3) en el GC vs 12,7 (DE 5,4) a 422 (DE 1,6) en
el GI, p<0,001. Finalmente, en el estudio de Trupp y cols. (Trupp 2011) se
observoé una leve disminucién de la puntuacién del ESS en ambos grupos a
estudio (EP y EN), de 9.4 (DE 4,7) a 8,3 (DE 4,8) y de 10,3 (DE 5,0) a 7,4
(DE 3,8), respectivamente.

El efecto de las intervenciones educativas sobre otros sintomas del
SAOS como la depresién se midié inicamente en dos estudios (Boulo-
ukaki 2014, Trupp 2011). Bouloukaki y cols. (Bouloukaki 2014) emplearon
el cuestionario Beck Depression Inventory (BDI) para medir la depresion
de los pacientes a estudio y observaron una mejora significativa en ambos
grupos tras 24 meses de seguimiento, no obstante, la mejora en los sinto-
mas depresivos fue significativamente mds pronunciada en los pacientes
del GI. Trupp y cols. (Trupp 2011) midieron la depresion a través del cues-
tionario Center for Epidemiological Studies-Depression Scale (CES-D) y
observaron una disminucién en ambos grupos a estudio, aunque la dismi-
nucién fue mas pronunciada en el grupo con educacién contextualizada en
positivo (EP).

Unicamente un estudio analizé el impacto de una intervencién inten-
siva sobre la calidad de vida de los pacientes en comparacion con los cui-
dados habituales a través del cuestionario de 36 items Short Form Health
Survey (SF-36) (Bouloukaki 2014). El estudio mostré mejoras significati-
vas en ambos grupos a estudio tras 24 meses de seguimiento y un mayor in-
cremento en la puntuacion del SF-36 en el GI, que se reflej6 mediante me-
joras en las puntuaciones de todos los dominios del cuestionario SF-36.

El estudio de Bouloukaki y cols. fue el tinico que analiz6 el efecto de
una intervencion intensiva enfocada a incrementar la adherencia al trata-
miento con CPAP sobre la mortalidad y morbilidad cardiovascular de los
pacientes con SAOS. El GC tuvo mds muertes derivadas de la enferme-
dad cardiovascular en comparacion con el GI (62 (4,0%) vs. 28 (1,8%), res-
pectivamente; p<0,001) y tuvo significativamente mayor morbilidad car-
diovascular (96 (6,2%) hospitalizaciones vs. 45 (2,9%), respectivamente;
p < 0,001). Se observaron diferencias significativas en la mortalidad cardio-
vascular entre los pacientes con menos de 6 h de uso de CPAP por noche y
los pacientes con mds de 6h de uso.
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Como puede apreciarse los siete estudios sobre intervenciones edu-
cativas analizados muestran resultados inconsistentes con alta variabi-
lidad. Dicha heterogeneidad podria deberse a las diferencias existentes
entre las distintas intervenciones educativas, que varian desde sencillas in-
tervenciones consistentes en mostrar los graficos polisomnograficos a los
pacientes, hasta sesiones educativas grupales o intervenciones intensivas
complejas que incluyen elementos de apoyo ademads del componente edu-
cativo. Como puede apreciarse en la tabla 14, los siete estudios incluidos
tenian riesgo de sesgo variable (desde un estudio de bajo riesgo (Boulou-
kaki 2014), uno de riesgo dudoso (Falcone 2014) y otros cinco estudios de
alto riesgo (Jurado-Géamez 2014, Lettieri 2013, Soares Pires 2013, Nilius
2012, Trupp 2011), lo cual también influye sobre la elevada heterogeneidad
de los resultados obtenidos en los distintos estudios. Finalmente, los estu-
dios incluidos tuvieron un periodo de seguimiento muy variable: 1 mes de
duracién (Lettieri 2013, Trupp 2011), 3 meses (Nilius 2012), 6 meses (Ju-
rado-Gamez 2014, Soares Pires 2013), 12 meses (Falcone 2014) y 24 meses
(Bouloukaki 2014), lo cual pudo también incidir sobre la elevada variabi-
lidad de los resultados. Debido a la elevada heterogeneidad observada, se
optd por no meta-analizar los datos referentes a las intervenciones educati-
vas para incrementar el uso de la terapia CPAP.

En resumen, en comparacion con los cuidados usuales algunas inter-
venciones educativas parecen incrementar en distinta medida las horas de
uso de la CPAP y el porcentaje de pacientes adherentes (con = 4 h/noche
durante al menos el 70% de las noches). Los dos estudios de mejor calidad
(Bouloukaki 2014, Falcone 2014) fueron los que mostraron mayores me-
joras en la adherencia al tratamiento con CPAP a través de dos interven-
ciones educativas muy distintas: una compleja e intensiva con distintos ele-
mentos educativos y de apoyo y la otra bésica, consistente en mostrar los
graficos polisomnograficos a los pacientes. Sin embargo, intervenciones si-
milares realizadas en estudios de baja calidad no mostraron diferencias sig-
nificativas en comparacién con los cuidados usuales en un estudio (Nilius
2012) o mostraron un efecto considerablemente menor sobre la adherencia
al tratamiento con CPAP (Jurado-Gamez 2014). La evidencia de baja cali-
dad derivada del estudio realizado por Trupp y cols. (Trupp 2011) parece
apuntar a que la contextualizacién de los mensajes educativos influye so-
bre la adherencia al tratamiento con CPAP.

La evidencia sobre el efecto de las intervenciones educativas sobre los
sintomas asociados al SAOS y la calidad de vida de los pacientes que pade-
cen la enfermedad es escasa. La somnolencia diurna asociada al SAOS se
analiz6 en cuatro estudios, dos estudios mostraron que las puntuaciones
del ESS disminuyeron tanto con la intervencién educativa como con los
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cuidados usuales, pero no hallaron diferencias significativas entre las pun-
tuaciones del GC y el GI (Falcone 2014, Nilius 2012). Sin embargo, la evi-
dencia de alta calidad del estudio de Bouloukaki y cols. (Bouloukaki 2014)
muestra mayor mejoria en las puntuaciones del ESS en el grupo de pacien-
tes que recibi6 la intervencion intensiva (mejoria de 8,1 (DE 6,0) puntos en
el GI frente a 4,3 (DE 6,1) puntos en el GC; p<0,001). Igualmente, Boulo-
ukaki y cols. observaron mayor mejoria en los sintomas depresivos de los
pacientes que recibieron la intervencién intensiva en comparacion con
aquellos que recibieron los cuidados usuales (mejoria en la puntuacién del
cuestionario BDI (Beck Depressién Inventory) de 7,0 (DE 7,8) puntos en
el GI frente a 3,7 (DE 8,2) puntos en el GC; p<0,001). La evidencia de alta
calidad aportada por el estudio griego (Bouloukaki 2014) demuestra que
la intervencién intensiva aplicada tiene un efecto positivo sobre la calidad
de vida de los pacientes, mostrando mejoras tanto en el componente fisico
del cuestionario SF-36 (mejoria de 11,6 (DE 7,7) puntos en GI frente a 5,9
(DE 11,4) puntos en el GC; p<0,001) como en el componente mental (me-
joria de 12,9 (DE 10,1) puntos en GI frente a 8,9 (DE 6,9) puntos en el GC;
p<0,001). Més ain, este mismo estudio es el tinico que analiza el efecto de
una intervencién intensiva sobre la mortalidad y morbilidad cardiovascular
en pacientes con SAOS, mostrando una menor mortalidad cardiovascular
y menos hospitalizaciones asociadas a la enfermedad cardiovascular en el
grupo de pacientes que recibi la intervencion educativa intensiva.

Nota: En la actualizaciéon de la bisqueda bibliografica realizada en
octubre de 2015 se encontré otro ECA multicéntrico que trataba de deter-
minar si unas sesiones de asesoramiento basadas en llamadas telefénicas
mejoraban la adherencia al tratamiento con CPAP en un grupo de 379 pa-
cientes con SAOS (Sedkaoui 2015). En este estudio, la medida de resultado
principal fue el porcentaje de pacientes con = 3 h de uso/noche tras cuatro
meses de seguimiento, observandose que el 65% de los pacientes del grupo
de cuidados habituales y el 75% de los pacientes del grupo de asesora-
miento telefénico cumplian este criterio, siendo la diferencia entre los dos
grupos a estudio estadisticamente significativa. Como medida de resultado
secundaria se analizé la media de uso de CPAP en el grupo de cuidados
habituales frente al grupo con asesoramiento telefénico y se observé un
beneficio de 26 minutos en el GI (4 h 34 min (DE 2 h 17 min) vs 4 h 08 min
(DE 2 h 25 min), respectivamente (p = 0,004). El anélisis por subgrupos
indicé que aquellos pacientes del GI que recibieron cinco llamadas te-
lefénicas (equivalentes al procedimiento completo) utilizaron la CPAP
una hora mas que los pacientes del GC, siendo la diferencia estadistica-
mente significativa. Asi, se observé una relacion lineal y significativa en-
tre el nimero de llamadas telefénicas recibidas por los pacientes y la media
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de horas de uso de CPAP. El estudio llevado a cabo por Sedkaoui y cols.
no se incluy6 en la presente revision sistemadtica debido a que, como me-
dida de resultado principal, los autores establecieron el porcentaje de pa-
cientes con una adherencia = 3 h de uso/noche y esta medida de resultado
no es comparable con el resto de estudios en los que se mide la adheren-
cia de modo categdrico discriminando entre cumplidores y no cumplidores
en base a la definiciéon de = 4 h de uso de CPAP/noche durante al menos el
70% de las noches. El incremento de adherencia observado es consistente
con los resultados derivados de los estudios de buena calidad incluidos en
la presente revision.
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IV.3.3. Estudios sobre la efectividad de las intervenciones cognitivo-
conductuales

Se incluyeron cuatro estudios prospectivos de grupos paralelos (tres
ECAs (Lai 2014, Bartlett 2013, Deng 2013) y un estudio piloto aleatori-
zado controlado (Kuna 2015)) sobre intervenciones cognitivo-conductuales
enfocadas a incrementar la adherencia al tratamiento con PAP en pacien-
tes con SAOS leve a severo. Las intervenciones cognitivo-conductuales te-
nian por objeto modificar las conductas de salud y creencias preexistentes
en materia de salud. Este tipo de intervenciones estaban dirigidas a fo-
mentar la auto-eficacia, valorar las expectativas de resultados e influen-
ciar el balance decisional a favor del empleo de la CPAP. Los diferentes
estudios incluidos emplearon distintas estrategias para modificar y promo-
ver comportamientos de adherencia. Asi, en uno de los estudios se aplicé
una intervencién con miultiples componentes en la que se realizaron en-
trevistas motivacionales cara-a-cara de 20 minutos junto con educacién a
través de un video y un folleto y llamadas telefénicas de apoyo (Lai 2014).
En otro de los estudios incluidos, se facilité el acceso Web diario a los re-
sultados relativos a la utilizacién de la CPAP con o sin incentivo financiero
durante la primera semana de tratamiento (Kuna 2015). En un tercer es-
tudio incluido, se empled una sesidon de terapia cognitiva social en grupos
de cuatro personas (Bartlett 2013). Finalmente, el cuarto estudio emple6
una intervencién por fases con multiples componentes basada en la teoria
HAPA (Health Action Process Approach) para lograr un cambio de com-
portamiento en los pacientes con SAOS, que inclufa un folleto, un video de
10 minutos, técnicas de relajacion, llamadas telefénicas y visitas domicilia-
rias (Deng 2013).

Se reclutaron un total de 554 pacientes y los estudios incluidos fueron
bastante homogéneos en cuanto al tamafio muestral (desde 100 hasta 206
pacientes) y al periodo de seguimiento (tres estudios con una duracién de
3 meses y uno con una duracién de 6 meses). Todos los pacientes incluidos
fueron recién diagnosticados de SAOS y utilizaron la terapia PAP por pri-
mera vez. Dos de los estudios incluyeron pacientes con un amplio rango de
gravedad del SAOS (desde leve hasta severo) (Kuna 2015, Lai 2014) y los
otros dos incluyeron pacientes con SAOS moderado-severo (Bartlett 2013,
Deng 2013). En cuanto a la calidad de la evidencia, tres de los estudios so-
bre intervenciones cognitivo-conductuales se clasificaron con alta calidad
en base a las FLC y el Risk of Bias de la Cochrane Collaboration (Bartlett
2013, Lai 2014, Kuna 2015) y el estudio restante se consideré de calidad
media (Deng 2013).
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En todos los estudios sobre intervenciones cognitivo-conductuales in-
cluidos en el informe se midi6 la adherencia de modo continuo (horas de
uso de la CPAP por noche). Tras 3 meses de seguimiento, en tres de los
estudios se observé un incremento significativo de las horas de uso/noche
tras las intervenciones cognitivo-conductuales, en comparacién con el GC
(Lai 2014, Deng 2013, Kuna 2015). En el estudio realizado por Lai y cols.,
se observé un gran incremento de 2,20 h de uso adicionales (IC 95%: 1,20
a 2,80; p<0,001) en comparacién con los cuidados habituales tras la aplica-
cién de una intervencién multicomponente que incluia entrevistas motiva-
cionales cara-a-cara. En el estudio desarrollado por Deng y cols., también
se observé un incremento significativo en las horas de uso de la CPAP tras
una intervencién por fases con multiples componentes, aunque en este es-
tudio el incremento fue de aproximadamente 20 min adicionales (IC 95%:
0,14 a 0,64; p = 0,003). En el estudio llevado a cabo por Kuna y cols., tras
3 meses de seguimiento se aprecié un incremento de las horas de utiliza-
cion de la CPAP tras el acceso Web a los datos de utilizaciéon de la CPAP
con o sin incentivo econémico, de 1 h adicional y 1 h y 12 min adicionales
en comparacion con los cuidados habituales, respectivamente. No obstante,
en otro estudio en el que se aplicd una sesion de terapia cognitiva social en
comparacion con la interaccién social a modo de control, tras 3 meses de
intervencion no se observaron diferencias significativas entre los dos gru-
pos a estudio (Bartlett 2013) (ver tabla 15).
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Tabla 15. Resumen de los resultados de adherencia de las distintas intervenciones
cognitivo-conductuales

Tiempo de h uso/noche (diferencia de % pacientes con >4h uso/
mnm medias, IC 95%; p-valor) noche (OR, IC 95%:; p-valor)
1 semana GWebF: 1,20 h
adicionales (IC 95%: 0,01 a

2,39; p<0,001%).

1 semana GWeb: 1,60 h
adicionales (IC 95%: 0,45 a
. #
Kuna 2015 138 3 meses leve-severo 2,75; p<0,001). No se midié en el estudio.
(IAH=10) 3 meses GWebF: 1,00 h
adicionales (IC 95%: -0,29 a
2,29; p<0,001%).

3 meses GWeb: 1,20 h

adicionales (IC 95%: -0,09 a

2,49; p<0,001%).

1 semana: 65% Gl vs. 29%
GC (OR 4,52; IC 95%: 1,95
a 10,48; p<0,001*).

1 mes: 61% Gl vs. 20% GC
(OR 6,47; 1C 95%: 2,63 a
15,91; p<0,001%).

3 meses: 41% Gl vs. 20%
GC (OR 2,83 ; 1C 95%: 1,15
a 6,93; p = 0,023%).
Diferencias no significativas

1 semana: 66% Gl vs. 63%
GC (OR 1,15; IC 95%: 0,65
a 2,03; p = 0,635).

1 mes: 57% Gl vs. 59% GC
(OR 0,89; IC 95%: 0,51 a
1,55; p = 0,672).

3 meses: 51% Gl vs. 55%
GC (OR 0,81; IC 95%: 0,47
a 1,40; p = 0,454).

6 meses: 47% Gl vs. 55%
GC (OR 0,73; IC 95%: 0,42
a1,26; p = 0,261).

1 mes: 80% Gl vs. 53% GC
(OR 3,59; IC 95%: 1,54 a
8,36; p = 0,003%).

1 semana: 2,60 h adicionales
(IC 95%: 1,75 a 3,45, p<0,001*).

leve-severo 1 mes: 2,20 h adicionales
(IAH>5)  (IC 95%: 1,43 a 2,97; p<0,001*).

3 meses: 2,00 h adicionales
(IC 95%: 1,20 a 2,80; p<0,001%).

Lai 2014 100 3 meses

Diferencias no significativas

1 semana: 0,16 h adicionales
(IC 95%: -0,50 a 0,82;

p = 0,632).

1 mes: -0,19 h adicionales

moderado- (IC 95%: -0,87 a 0,49;

Bartlett 2013 206 6 meses severo b = 0.584).

3 meses: -0,15 h adicionales
(1C 95%: -0,86 a 0,56;

p =0,679).

6 meses: —0,64 h adicionales
(IC 95%: -1,33 a 0,13; p = 0,09).

1 mes: 0,31 h adicionales
moderado- (IC 95%: 0,08 a 0,54, pP= 0,01*)

Deng 2013 110 3 meses severo . ici
= (|AH215) géngesss/os g’ff:g%f_lonales 3 meses: 71% Gl vs. 40%
p=0 00'3*)’ T GC (OR 3,66; IC 95%: 1,65

a 8,08; p = 0,001%).
* Diferencias estadisticamente significativas. Para el célculo de las OR se aplicé el andlisis por intencién de tratar.

# Los valores de p fueron calculados por los autores comparando las medias de cada uno de los grupos de intervencién
frente a los cuidados habituales empleando un modelo de regresion logistica lineal generalizado.
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A pesar de la elevada heterogeneidad observada (I> = 81%), se meta-
analizaron conjuntamente los datos referentes a la comparacioén del efecto
de las distintas intervenciones cognitivo-conductuales versus los cuida-
dos habituales sobre horas de uso de la CPAP por noche incluyendo los
seis estudios de la RS de Wozniak y cols. y los cuatro ECAs incluidos en
este informe (Bartlett 2013, Deng 2013, Lai 2014, Kuna 2015) (figura 3).
Los resultados del meta-andlisis mostraron que las intervenciones cogni-
tivo-conductuales incrementaron el uso de la CPAP en aproximadamente
1 hora adicional (diferencia de medias 1,07; IC 95%: 0,43 a 1,72; 11 estu-
dios; 1.190 pacientes incluidos; evidencia de calidad moderada).

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean Difference SE Total  Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Aloia 2001 3.2 1.5785 B B 33% 3200011, 6.29]
Alnoia 2012b 013 0523 47 49 9.8% 013 [-0.80,1.16] I
Bartlett 2012 -0.6 0.3r08 109 a7 11.2% -0B0[1.23,013] ]
Deng 2013 0.39 01295 55 55 12.9% 0.39[0.14, 0.64] -
Kuna 2015 Weh 1.2 0.6573 46 52 8.6% 1.20 [-0.04, 2.49] T
Kuna 2015 ¥ebF 1 0.6591 40 a2 8.6% 1.00 [-0.29, 2.29] T
Lai2014 2 0411 49 81 10.9% 2000119, 2.81] —
Olsen 2012 1.21 0.64 50 50 8.8% 1.21 [0.04, 2.46] —
Richards 2007 287 0526 43 43 9.8% 287[1.84, 3480 e
Roecklein 2010 0.3e 032 14 18 2% 0.38[1.23,1.99] I —
Sparrow 2010 1.71 082 124 126 8.9% 1.71[0.49,2.93] I
Total (95% CI) 588 602 100.0% 1.07 [0.43,1.72] <>
Heterogeneity: Tau*= 0.82; Ghi*= 8217, df= 10 (F = 0.00001); F=81% t ; j

t
-4
!

-2 2 4
Test for overall effeck Z= 3.27 (P =0.001) Mejor contral  Mejor intervencién

Figura 3. Forest plot correspondiente al efecto de las intervenciones
cognitivo-conductuales sobre el uso de la CPAP (horas/noche)

En tres de los estudios incluidos se midi6 la adherencia de modo dis-
creto considerando el porcentaje de pacientes con = 4h de uso de la CPAP
por noche durante al menos el 70% de las noches (Lai 2014, Bartlett 2013,
Deng 2013). Los resultados de los tres estudios fueron contradictorios. Dos
estudios observaron un mayor nimero de pacientes adherentes tras la in-
tervencion cognitivo-conductual a los 3 meses de seguimiento (Lai 2014,
Deng 2013). Sin embargo, a pesar de que las OR fueron bastante similares
en ambos estudios, el porcentaje de pacientes adherentes fue muy superior
en el estudio llevado a cabo por Deng y cols. (71% frente a 40% de pacien-
tes adherentes en el GI y GC, respectivamente; OR 3,66; IC 95%: 1,65 a
8,08), en comparacion con el estudio realizado por Lai y cols. (41% en GI
vs. 20% en GC; OR 2,83; IC 95%: 1,15 a 6,93). No obstante, en un tercer
estudio no se observaron diferencias significativas en la adherencia al trata-
miento con CPAP entre los pacientes del grupo de terapia cognitiva social
y los pacientes con interaccion social (GC) (Bartlett 2013). Los resultados
referentes al porcentaje de pacientes adherentes con =4h de uso/noche se
meta-analizaron conjuntamente con los estudios sobre intervenciones cog-
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nitivo-conductuales incluidos en la RS realizada por Wozniak y cols., ob-
servandose que las intervenciones cognitivo-conductuales incrementaron
el porcentaje de pacientes que utilizaron la CPAP durante =4h/noche de
38% a 53% (OR 2,61; IC 95%: 1,21 a 5,63; 774 pacientes; seis estudios, evi-
dencia de calidad baja-moderada), pero se observé alto grado de heteroge-
neidad en los resultados (I> = 81%) (figura 4).

Experimental Control Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup  Events  Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Aloia 2001 g B 1 [} A.0%  25.00[1.20,530.73] e —
Bartlett 2013 51 109 53 97 206% 0.73[0.42,1.26] T
Deng 2013 39 45 22 85 18.5% 3.66 [1.65, 8.09] —
Lai 2014 20 49 10 g1 17.8% 2831145, 6493] —_—
Richards 2007 37 48 15 48 17.4% 7.40[2.98,18.36] e
Sparrow 2010 55 124 43 126 209% 1.54 [0.92, 2.56] T
Total (95% CI) 39 383 100.0% 2.61[1.21, 5.63] -
Total events 207 144
Heterogeneity: Tau®= 0.67; Chi®= 26.98, df= 5 (P = 0.0001); F=81% oo 01 0 It

Test for overall effect: 2= 2.44 (P=0.01) Mejor control - Mejor intervencidn

Figura 4. Forest plot del efecto de las intervenciones cognitivo-conductuales
sobre el porcentaje de pacientes adherentes al tratamiento con
CPAP (> 4h/noche)

En los cuatro estudios sobre intervenciones cognitivo-conductuales
se midi6 el efecto del SAOS sobre la somnolencia diurna de los pacientes
a través del cuestionario ESS (Bartlett 2013, Deng 2013, Lai 2014, Kuna
2015) (tabla 16). En todos los estudios se aprecié una mejoria en las pun-
tuaciones del cuestionario ESS en ambos grupos de estudio con respecto
a las puntuaciones basales. En dos de los estudios se observé una mejo-
ria en las puntuaciones del ESS significativamente superior en los pacien-
tes del GI en comparacion con los del GC. Dicha mejoria fue de 2,2 pun-
tos (IC 95%: 0,9 a 3,5; p = 0,001) en el estudio realizado por Lai y cols. y
de 1,8 puntos (IC 95%: 1,0 a 2,5; p<0,001) en el estudio llevado a cabo por
Deng y cols. En los dos estudios restantes, los cambios en las puntuaciones
del ESS fueron similares en los distintos grupos a estudio y no se aprecia-
ron diferencias significativas (Kuna 2015, Bartlett 2013).
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Tabla 16. Resumen del efecto de las distintas intervenciones cognitivo-conductuales
sobre los sintomas del SAOS y la calidad de vida

|_Estudio | _Somnolencia diuma | _Depresion | __Calidad del suefio Calidad de vida

Las puntuaciones del
ESS disminuyeron de
media 3,6 (DE 4,8),
p<0,001; 3,0 (DE 5,4),

p =0,008y 3,4 (DE 3,5),
p<0,001, en el GC,
GWeb y GWebF,
respectivamente, en

Las puntuaciones del
FOSQ-10 mejoraron

una media de 1,4

(DE 2,5) p<0,001; 1,3

(DE 3,0)p=0,001y24

(DE 2,9) p<0,001, en el

GC, GWeb y GWebF,
respectivamente. La
puntuacién del componente

Kuna 2015 comparacion con las No se midio. No se midio. rr)en_tf_al df_el SF-12 mej0||'é
puntuaciones basales. é%m FENEIETIEEN E
Los cambios en las (012 (g D)
) y GWebF (0,2 (DE 0,4),
puntuaciones del ESS =0,001). Los cambios
i il A7 e le Zn_laé un'tuaciones de los
tres grupos y no se > punt :
encontraron diferencias cuegtlonarlos de. C‘?"dad
significativas. de vida fueron similares
en los tres grupos y no se
encontraron diferencias.
No se apreciaron cambios
Durante los 3 meses de significativos entre las
estudio los pacientes puntuaciones basales y
del Gl redujeron las puntuaciones a los 3
Lai 2014 slapliezirat s (& No se midio. No se midio. MEETEN 65 CEB EMTES &
puntuacion del ESS en estudio. No se observaron
2,2 unidades (IC 95%: diferencias significativas
0,9 a 3,5; p=0,001) en en los cuestionarios FOSQ,
comparacion con el GC. SAQLI y SF-36 entre el Gl
y el GC.
No s Las puntuaciones del FOSQ
Las puntuaciones del R mejoraron con respecto
ESS disminuyeron en los ——— No se encontraron a las basales en los dos
B dos grupos de estudio. . . diferencias en el grupos de estudios, pero no
artlett 2013 el cuestionario " . ) .
pero no se encontraron DASS entre los cuestionario PSQI entre ~ seencontraron diferencias
diferencias entre los dos dos grupos de los dos grupos de estudio. en los cambios del
grupos de estudio. o 1 cuestionario FOSQ entre los
: dos grupos de estudio.
A los 3 meses, ambos A los 3 meses, ambos
grupos mostraron grupos mostraron
mejoras significativas mejoras significativas
en las puntuaciones en las puntuaciones
del ESS comparando del PSQI comparando
con las basales (Gl: con las basales (Gl:
13,78 (DE 5,37) vs. 5,79 8,42 (DE 2,36) vs. 4,25
Deng 2013 (DE 1,73); p<0,001 y GC:  No se midi6.  (DE 1,30); p<0,001 y GC: No se midio.

14,87 (DE 5,47) vs. 7,56
(DE 2,38); p<0,001). La
puntuacion del ESS fue
significativamente menor
en el Gl que en el GC
(5,79 (DE 1,73) vs. 7,56
(DE 2,38); p<0,001).

9,42 (DE 3,65) vs. 5,22
(DE 2,25); p<0,001). La
puntuacion del PSQI
mostré mayor mejoria
en el Gl que en el GC
(4,25 (DE 1,30) vs. 5,22
(DE 2,25); p = 0,013).

DASS, Depression Anxiety Stress Scale; ESS, Epworth Sleepiness Scale; FOSQ, Functional Outcomes of Sleep
Questionnaire; FOSQ-10, Functional Outcomes of Sleep Questionnaire-short form; PSQI, Pittsburgh Sleep Quality Index;
SAQLI, Calgary Sleep Apnea Quality of Life Index; SF-12, Short Form-12 Health Survey; SF-36, Short Form-36 Health
Survey.
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Se contact6 con los autores para conseguir la informacién necesaria y
los resultados referentes a las puntuaciones del cuestionario ESS se meta-
analizaron conjuntamente con el estudio realizado por Olsen 2012 y reco-
gido en la RS de Wozniak y cols. (Figura 5). En base a los resultados del
meta-anélisis, se observo que los pacientes a los que se les aplicaron inter-
venciones cognitivo-conductuales experimentaron una ligera mejoria de los
sintomas relacionados con la somnolencia diurna (puntuacién ESS -0,80;
IC 95%:-1,70 a 0,10; 667 pacientes; cinco estudios; evidencia de calidad me-
dia), apreciandose un grado de heterogeneidad moderado (I*> = 64%). No
obstante, es cuestionable la importancia clinica de la magnitud de esta di-
ferencia. Los resultados de los cinco estudios incluidos en el meta-andlisis
son inconsistentes (nétese que en el estudio realizado por Kuna y cols. se
probaron dos intervenciones diferentes frente al mismo control).

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Bartlett 2013 TEO47 109 TE 448 a7 17.a% 0A0[-1.16,1.36] —
Deng 2013 579 1.73 55 7.56 238 55 226% -1.77[255-0499 —
Kuna 2015 Weh 71 407 40 666 311 34 143% 0.54 [-1.10, 2.18] I
Kuna 2015 ¥WehF 6.74 4.00 43 656 3N 34 146% 018[1.43,1.78] I e—
Lai 2014 B6.06 4.12 49 8.02 44 51 141% -1.96[3.63,-029) e ——
Olsen 2012 B 316 60 747 383 50 16.6% -1.47[2.85-009] e
Total {95% CI) 346 321 100.0%  -0.80[1.70,0.10] e
Heterogeneity: Tau®= 0.78; ChiF= 13.87, df= & (P = 0.02); F= 64% " 4 1 1
Testfor overall effect Z=1.74 (F = 0.08) Mejor intervencién  Mejor control

Figura 5. Forest plot correspondiente al meta-analisis del efecto de las
intervenciones cognitivo-conductuales sobre las puntuaciones
del cuestionario ESS

La calidad del suefio se midié mediante el cuestionario PSQI (Pitts-
burgh Sleep Quality Index) en dos estudios (Bartlett 2013, Deng 2013). En
ambos estudios se observé una mejoria con respecto a la puntuacién ba-
sal tras el periodo de seguimiento. No obstante, en el estudio de Bartlett
y cols. no se encontraron diferencias significativas en las puntuaciones del
PSQI entre los dos grupos a estudio, mientras que en el estudio de Deng
y cols., se observé una mayor mejoria de la calidad del suefio entre los pa-
cientes del GI con respecto a los del GC (diferencia de medias 0,97 puntos;
I1C 95%: 0,28 a 1,66; p=0,007).

En uno de los estudios se midi6 la depresion mediante el cuestionario
DASS (Depression Anxiety Stress Scale) (Bartlett 2013) y se observé que
a pesar de que las puntuaciones del DASS mejoraron en ambos grupos con
respecto a las mediciones basales, no hubo diferencias entre el Gl y el GC.

La calidad de vida se midi6 en tres estudios mediante cuestionarios
especificos como el FOSQ (Functional Outcomes of Sleep Questionnaire),
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el FOSQ-10 (cuestionario abreviado) o el SAQLI (Calgary Sleep Apnea
Quality of Life Index) y a través de cuestionarios genéricos como el SF-36
(Short Form-36 Health Survey) o el SF-12 (Kuna 2015, Lai 2014, Bartlett
2013). En ninguno de los tres estudios se observaron diferencias significa-
tivas entre los grupos de pacientes a estudio. Kuna y cols. emplearon los
cuestionarios FOSQ-10 y SF-12 para la valoracién de la calidad de vida y
observaron que a pesar que las puntuaciones mejoraron con respecto a los
tiempos basales, los cambios en las puntuaciones fueron similares en los
tres grupos a estudio (GC, GWeb y GWebF) y no se hallaron diferencias
significativas. De modo similar, en el estudio de Bartlett y cols. se apre-
ci6é una mejora en la puntuacién del FOSQ con respecto al momento ba-
sal, pero no se encontraron diferencias entre los dos grupos a estudio. En
el estudio llevado a cabo por Lai y cols., no se observaron cambios signifi-
cativos en los resultados relacionados con la calidad de vida en ninguno de
los dos grupos del estudio con respecto al momento basal. A su vez, no se
observaron mejoras significativas en las puntuaciones del FOSQ, SAQLI y
SF-36 en el GI con respecto al GC. El resumen de los estudios puede con-
sultarse en la Tabla 17.
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[V.3.4. Estudios sobre la efectividad de las intervenciones de apoyo

La evidencia sobre la efectividad de las intervenciones de apoyo sobre
la adherencia al tratamiento con CPAP, el efecto sobre los sintomas deriva-
dos del SAOS y el efecto sobre la calidad de vida provienen fundamental-
mente de la RS de alta calidad realizada por Wozniak y cols. en la que se in-
cluyeron 13 ECAs sobre intervenciones de apoyo continuado. En la RS de
Wozniak y cols. se calcul6 que las intervenciones de apoyo incrementaron el
uso de la CPAP en aproximadamente 50 min/noche en comparacién con los
cuidados habituales (diferencia de medias: 0,82 horas, IC 95%: 0,36 a 1,27,
N = 803, 13 estudios; evidencia de baja calidad), incrementaron el nimero
de pacientes que utilizaron sus dispositivos durante mds de 4 h/noche de
59% a 75% (Odds ratio (OR) 2,06, IC 95%: 1,22 a 3,47, N = 268, cuatro es-
tudios; evidencia de baja calidad) y redujeron la probabilidad de abandono
del estudio (OR 0,65, IC 95%: 0,44 a 0,97, N = 903, 12 estudios; evidencia
de calidad moderada). La evidencia sobre el efecto de las intervenciones de
apoyo sobre los sintomas y la calidad de vida fue imprecisa y no estd claro
si estas intervenciones conllevaron una mejora significativa en este dmbito
(puntuacién ESS -0,60 puntos, IC 95%: -1,81 a 0,62, N = 501, ocho estudios;
evidencia de muy baja calidad; FOSQ 0,98 unidades, IC 95%: 0,84 a 2,79,
N =70, dos estudios; evidencia de baja calidad, respectivamente). La mayo-
ria de los estudios sobre intervenciones de apoyo y telemonitorizacién in-
cluidos en la RS llevada a cabo por Balk y cols. (Balk 2011) fueron inclui-
dos en la revisién y meta-analisis realizado por Wozniak y cols.

En este apartado se incluy6 también un ECA, publicado con poste-
rioridad a la RS de Wozniak y cols., en el que se aplicé una intervencién
en la que se emplearon las TIC para el apoyo a pacientes con SAOS (Step-
nowsky 2013). En el estudio se evalu6 el efecto de una pagina Web interac-
tiva (MyCPAP), disefiada para pacientes con SAOS, sobre la adherencia al
tratamiento con CPAP. En el estudio participaron 241 pacientes diagnos-
ticados de SAOS moderado-severo (IAH = 15 eventos por hora) y el pe-
riodo de seguimiento fue de 4 meses (con andlisis en el momento basal, tras
2 meses y tras 4 meses de seguimiento). En base a las FLC y el Risk of Bias
de la Cochrane Collaboration, el estudio se clasificé con calidad media.

En referencia a los resultados de la adherencia, se observé que los
pacientes aleatorizados al grupo que emple6 MyCPAP (GI) utilizaron la
CPAP de media aproximadamente 40 min adicionales por noche (0,70 h
adicionales; IC 95%: 0,11 a 1,29; p = 0,02) a los 2 meses de seguimiento (4,1
(DE 2,3) h/noche en GI versus 3,4 (DE 2,4) h/noche en GC). El efecto po-
sitivo sobre las horas de uso de la CPAP por noche se mantuvo tras 4 me-
ses de seguimiento (3,9 (DE 2,3) h/noche en GI versus 3,2 (DE 2.4) h/no-
che en GC) (tabla 18).
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Tabla 18. Resumen de los resultados de adherencia de la intervencion de
apoyo mediante una Web interactiva (Stepnowsky 2013)

% pacientes
h uso/noche con>4h
(diferencia de medias, | uso/noche
IC 95%; p-valor) (OR, IC 95%;
p-valor)

Tiempo de

seguimiento

2 meses: 0,70 h

adicionales (IC 95%:
moderado- 11 5 1,29; p = 0,02% .
Stepnowsky 2013 241 4 meses severo No se midié
(IAH>15) 4 meses: 0,70 h
adicionales (IC 95%:

0,11a1,29; p = 0,02

* Diferencia estadisticamente significativa (valor de p<0,05).

Los datos relativos al efecto de las intervenciones de apoyo sobre las
horas de uso de la CPAP por noche provenientes de la RS de Wozniak y
cols. y del ECA posterior (Stepnowsky 2013) se meta-analizaron global-
mente (figura 6). La evidencia de baja calidad muestra que las interven-
ciones de apoyo incrementaron el uso de la CPAP en aproximadamente
50 min por noche (0,80 horas; IC 95%: 0,40 a 1,19; 14 estudios; 1.044 pa-
cientes). Esta variable de resultado mostr6 una heterogeneidad moderada
(I = 49%). Se realiz6 un analisis de sensibilidad post hoc en el que se ex-
cluyeron aquellos estudios en los que la media de utilizacién de CPAP era
igual o superior a 4 h/noche en el GC (figura 7). La magnitud del efecto de
la intervencion de apoyo en los estudios restantes fue superior (1,15 horas;
IC 95%: 0,82 a 1,49; nueve estudios; 712 pacientes) y se elimind la hetero-
geneidad (I? = 0).

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Chervin 1997 a7 23 12 44 34 TO17% 1.30[1.54, 4.14]
DemMolles 2004 4.4 3 15 29 24 15 1.3% 1.50 |0.44,3.44] =
Fox 2012 318 245 38 175 147 36 8.1% 1.431[0.43,2.43] E—
Hoy 1999 54 14 40 38 24 40 B.3% 1.60[0.63, 2.57] E—
Hui 2000 83 147 54 53 1.47 54 126% 0.00 F0.55, 0.55] -
Lewis 2006 38 24 30 34 32 25 4.4% 0.40 F1.23,2.03] I —
Meurice 2007a 58 28 23 B3 2.2 22 81%  -0.50F1.97,047] —— —
Meurice 2007h a7 22 21 55 24 25 5.8% 0.20F1.13,1.53] I —
Farthasarathy 2012 435 28 22 34 2B 17 4.3% 0.85 [0.70, 2.60] 7
Stepnowesky 2007 41 18 20 28 22 20 B.3% 1.30[0.05, 2.59]
Stepnowsky 2013 38 23 128 32 24 15 112% 0.70[0.11,1.29] —
Taylor 2006 428 215 58 422 205 86 10.2% 0.07 F0.70,0.84] I
Wang 2011k a7 23 38 268 16 3}/ L% 1.10[0.21,1.99] —
Wang 2011¢ 5.2 2 38 34 21 i) 8.8% 1.80[0.88,2.77] -
Total {(95% CI) 536 508 100.0% 0.80 [0.40,1.19] &>
Heterogeneity: Tauf= 0.24; ChiF= 25.29, df = 13 (P = 0.02); F= 49% t t

i

Lt

Testfor overall eflect 2= 3.95 (P < 0.0001) Mejor control Mejor intervencian

Figura 6. Forest plot del efecto de las intervenciones de apoyo sobre las
horas de uso de la CPAP/noche

114 INTERVENCIONES PARA MEJORAR LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO CON CPAP



Experimental Control Mean Difference Mean Difference

Study or Subgroup  Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% Cl IV, Fixed, 95% CI

Dehfolles 2004 4.4 3 15 28 24 16 29% 1.50[0.44, 3.44] ]

Fox 2012 318 245 38 1.75 1.87 36 11.1%  1.43[0.43 243 —

Hay 1999 54 19 a0 8 15 40 11.8% 160 [0.63, 257 —
Lewis 2006 38 24 a0 34 32 25 42% 0.40[1.23 203 e E—
Parthasarathy 2012 435 16 22 34 18 17 41% 0.95[0.70, 2.60] ]

Stepnowsky 2007 41 18 20 28 22 20 72% 1.30[0.05, 2.55]

Stepnowsky 2013 39 23 126 32014 18 3MA% 070[011,1.29] —

Wang 2011k a7 23 38 28 18 38 14.0% 110021, 1.99] —

Wang 2011c 6.2 2 38 3421 38 131% 180088 277 -
Total (95% CI) 368 344 100.0% 1.15[0.82,1.49] L 2
Heterogeneity: Chi*= 6.29, df= 8 (P=0.61), F=0% 71 52 B é i
Testfor averall effect Z=6.76 (P = 0.00001) WMejor control  Mejor intervencion

Figura 7. Forest plot correspondiente al analisis por subgrupos del efecto
de las intervenciones de apoyo sobre las horas de uso de la CPAP/
noche. Se incluyeron estudios en los que la utilizacion del GC era
menor de 4 h/noche

La evidencia sobre el efecto de las intervenciones de apoyo sobre los
sintomas del SAOS como la somnolencia nocturna era estadisticamente
imprecisa y no alcanzé la significacion estadistica (puntuacién del cuestio-
nario ESS -0,27; IC 95%: -1,53 a 0,99; 742 pacientes; nueve estudios; evi-
dencia de muy baja calidad) (figura 8).

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Dehfolles 2004 9.4 B 18 134 66 18 5.4%  -4.00[8.41,0461)] T
Haoy 1999 55 379 40 6.3 5.06 40 12.4% -0.80[-2.76,1.16] .
Hui 2000 81 588 a4 74 588 a4 11.5% 0.70[-1.52, 297 T
Meurice 2007a 6.3 47 23 448 36 22 107% 1.80 [-0.64, 4.24] T
Meurice 2007h 67 49 pal a4 44 i) 9.7% 1.30[1.41, 4.01] T
Stepnowsky 2007 92 66 20 99 52 20 T1% -0.70[-4.38, 2.98] S E—
Stepnowsky 2013 7145 126 a7 36 115 159% 1.401[0.38, 2.42] —
Wang 2011h 94 37 3| 108 42 3| O131% -1.40[-3.18,0.38] T
ang 2011¢c 73 32 a8 97 35 38 142%  -240[3.91,-089) —_—
Total {95% CI) 375 367 100.0%  -0.27 [1.53,0.99] ?
Heterageneity: Tau?= 2.31; Chi*= 26.43, df = 8 (P = 0.00049); *= 70% =-1u 5 B 5 ml
Testfor overall efiect 2= 0.42 (F = 0.58) Mejor intervencién  Mejor control

Figura 8. Forest plot del efecto de las intervenciones de apoyo sobre las
puntuaciones del cuestionario ESS

No se observaron diferencias significativas en el estado depresivo en-
tre los dos grupos a estudio medidas a través del cuestionario CES-D (Cen-
ter for Epidemiologic Studies-Depression) (Stepnowsky 2013). La calidad
de vida se midi6 mediante el cuestionario especifico SAQLI (Sleep Apnea
Quality of Life Index), observandose una mejoria de 0,2 puntos en ambos
grupos del estudio, a pesar de que las diferencias entre los dos grupos del
estudio no fueron significativas (Stepnowsky 2013). Ver Tabla 19.
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Nota: Recientemente se ha publicado un estudio sobre una interven-
cién basada en telemedicina en el que se realizé un anélisis coste-efectivi-
dad (Isetta et al. 2015). Se observé que la estrategia basada en telemedicina
fue tan efectiva como los cuidados hospitalarios estdndar para el segui-
miento del tratamiento con CPAP en pacientes con SAOS en términos de
adherencia y mejoria de la sintomatologia. Los pacientes del GC emplea-
ron la CPAP 4,2 h/noche de media, mientras que los pacientes del grupo
de telemedicina lo hicieron 4,4 h/noche (p = 0,827). Asimismo, se detectd
una mejoria general en términos de calidad de vida y somnolencia diurna
(ESS) tras seis meses de tratamiento con CPAP, pero no se observaron di-
ferencias significativas en el cambio desde el momento basal entre el grupo
de telemedicina y el GC. La reduccién de los sintomas del SAOS (ronqui-
dos, apneas, nocturia) fue similar en ambos grupos tras el tratamiento con
CPAP. No obstante, en términos econdémicos, la estrategia basada en te-
lemedicina supuso menores costes totales debido a los costes indirectos ta-
les como, el ahorro en transporte y las menores pérdidas de productividad.
Este estudio no fue incluido en el meta-andlisis debido a que el uso de la
CPAP en el GC fue superior a las 4 h/noche. Ademas, el leve incremento
de adherencia observado es consistente con los resultados derivados de los
estudios incluidos en la presente revision.
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IV.3.5. Guias de practica clinica

Tras revisar las guias de préctica clinica, no se encontré evidencia so-
bre intervenciones especificas para mejorar la adherencia al tratamiento
del SAOS con CPAP. La evidencia recogida en las guias versa sobre la
efectividad de las distintas modalidades PAP (principalmente BiPAP y
APAP) en comparacién con el tratamiento mediante la CPAP estandar.
La evidencia sobre la adherencia a las diferentes modalidades de PAP es
muy escasa y se describe en los parrafos siguientes.

En su guia sobre el Manejo del SAOS en adultos (Qaseem et al.
2013), el Colegio de Médicos Americano revisé cinco ECAs en los que
se comparaba la eficacia de los dispositivos BiPAP en comparacién con
CPAP. La evidencia fue insuficiente debido a la elevada heterogeneidad
clinica, el pequefio tamafio muestral y el tratamiento impreciso de los tra-
tamientos estimados. Ninguno de los estudios demostré una diferencia en
la adherencia a los distintos dispositivos. Sin embargo, la guia concluye
que la evidencia de baja calidad mostré que la C-flex CPAP (BiPAP) y
la CPAP fija estandar son similarmente toleradas y eficaces para el trata-
miento del SAOS.

En la guia de la Academia Americana de Medicina del Suefo sobre el
tratamiento de la apnea central del suefio en adultos Aurora y cols. (2012)
concluyeron que la terapia a través de BiPAP-ST (en modo de programa-
cién espontanea) ofrece muchas de las mismas ventajas que la terapia a
través de CPAP, como son bajo riesgo y fécil accesibilidad. La BiPAP-ST
podria considerarse Unicamente para aquellos pacientes en los que falla el
tratamiento mediante CPAP, dado que esta tltima opcién tiene substan-
cialmente més evidencia que soporta su empleo.

La guia de la Academia Americana de Medicina del Suefio publi-
cada en el aiio 2009 (Epstein et al. 2009) también concluia que puede con-
siderarse el uso de BiPAP, disminucién de la presion o APAP para el tra-
tamiento del SAOS en pacientes intolerantes a CPAP. Concluian que a
pesar de que la literatura indica el uso de la terapia mediante CPAP, la Bi-
PAP constituye una terapia opcional en casos en los que se requiere ele-
vada presion y el paciente experimenta dificultades durante la exhalaciéon
contra la presion fija o cuando coexiste una hipoventilacién central.

En la guia SIGN sobre el manejo del SAOS en poblacién adulta del
2003 (reafirmada en el 2012) no encontraron ventajas a favor del trata-
miento mediante BiPAP sobre el tratamiento a través de CPAP. La evi-
dencia se basé en un tnico estudio aleatorizado bien disefiado. Conclu-
yeron que este modo de ventilacién no-invasiva podria ser més apropiado
para pacientes con SAOS. No obstante, en la guia no se recogieron co-
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mentarios referentes a la adherencia a estas dos modalidades de trata-
miento mediante presién positiva. En la guia se menciona que la escala de
Epworth puede emplearse para predecir la probabilidad de cumplimiento
a largo plazo con la méscara nasal. Se reconoce que los pacientes y sus pa-
rejas deben comprometerse para un tratamiento de por vida y que es im-
portante que ambos entiendan las implicaciones del tratamiento. Ademas,
se observa que la aplicacién de la minima presién efectiva contribuye a me-
jorar el cumplimiento.

Finalmente, la Asociacion Austral Asiatica del suefio en la Guia so-
bre Mejores Practicas para la Provisién de la Terapia mediante CPAP pu-
blicada en 2009 concluia que los estudios evaluados demostraron que la
modalidad de BiPAP era tan efectiva como la técnica CPAP convencional
y podia ser preferida por los pacientes. No obstante, la guia establecia que
no se habia demostrado una mejora en la adherencia al tratamiento como
resultado del mayor confort.

120 INTERVENCIONES PARA MEJORAR LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO CON CPAP



V. Discusion

La presente revision identificé 12 estudios y dos RS que evaluaron es-
trategias educativas, cognitivo-conductuales y de apoyo para mejorar el uso
de la CPAP en 6.903 adultos con SAOS. En general, con un nivel de eviden-
cia bajo a moderado, se observo que los tres tipos de intervenciones estudia-
das incrementaron la utilizacién de la CPAP en distinto grado en pacientes
con SAOS moderado-severo durante periodos de tiempo limitados.

Esta revisiéon muestra que las intervenciones educativas y cognitivo-
conductuales de diversa indole resultaron en mayores incrementos de las
horas de utilizacion de la CPAP. En comparacién con los cuidados habi-
tuales, algunas intervenciones educativas parecen incrementar en distinta
medida tanto las horas de uso de la CPAP como el porcentaje de pacientes
adherentes. Los dos estudios de mejor calidad (Bouloukaki 2014, Falcone
2014) fueron los que mostraron mayores mejoras en la adherencia al trata-
miento con CPAP a través de dos intervenciones educativas muy distintas:
una compleja e intensiva con distintos elementos educativos y de apoyo y
la otra bdsica, consistente en mostrar los graficos polisomnograficos a los
pacientes. En el estudio de Bouloukaki y cols. se observé un incremento
del uso de la CPAP de aproximadamente 1h y 40 min adicionales en com-
paracion con los cuidados usuales y el porcentaje de pacientes adherentes
al tratamiento (con = 4h de uso/noche durante al menos el 70% de las no-
ches) aument6 del 80% al 93%. El incremento de las horas de uso fue tam-
bién notable en el estudio de Falcone y cols. observandose un aumento de
1 hora y 13 min adicionales tras 12 meses de seguimiento y el porcentaje de
pacientes adherentes aument6 del 74% al 97%. Sin embargo, intervencio-
nes educativas similares realizadas en estudios de baja calidad no mostra-
ron diferencias significativas en comparacién con los cuidados usuales en
un estudio (Nilius 2012) o mostraron un efecto considerablemente menor
sobre la adherencia al tratamiento con CPAP (Jurado-Gamez 2014).

Las intervenciones cognitivo-conductuales incrementaron el uso de la
CPAP en aproximadamente 1 hora adicional en comparacién con los cui-
dados usuales e incrementaron el porcentaje de pacientes que utilizaron la
CPAP durante =4 h/noche de 38% a 53%, pero se observé alto grado de
heterogeneidad en los resultados.

Finalmente, las intervenciones de apoyo incrementaron el uso de la
CPAP en aproximadamente 50 min por noche e incrementaron el ndmero
de pacientes adherentes de 59% a 75% en comparacién con los cuidados
habituales.
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No obstante, a pesar de la efectividad de las distintas intervencio-
nes sobre el incremento de la utilizacién de los dispositivos, la evidencia
publicada sobre la mejora del estado de salud como consecuencia del in-
cremento en las horas de uso de la CPAP es muy escasa. Asi, el impacto
de la mejor adherencia al tratamiento con CPAP sobre los sintomas del
SAOS (somnolencia diurna, depresion, calidad del suefio, etc.), la calidad
de vida y los riesgos cardiovasculares a largo plazo sigue siendo confuso y
requiere mds investigacion. En este sentido, el estudio llevado a cabo por
Bouloukaki y cols. (2014), es el tinico que analiza el efecto de una mayor
utilizacién de la CPAP sobre los sintomas del SAOS, la calidad de vida y
la enfermedad cardiovascular en una muestra suficientemente grande de
3.100 pacientes, durante un periodo de seguimiento més amplio (24 me-
ses). En este estudio, se observaron mayores mejorias en las puntuacio-
nes del ESS y en los sintomas depresivos en los pacientes que recibieron
la intervencion educativa intensiva en comparacion con los pacientes del
GC. Asimismo, el estudio demostraba que la intervencién tuvo un efecto
positivo sobre la calidad de vida de los pacientes, observandose mejoras
substanciales en todos los componentes del cuestionario SF-36. Final-
mente, el estudio de Bouloukaki y cols. es el inico que evalia el efecto
de la mayor utilizacién de la CPAP sobre la mortalidad y morbilidad car-
diovascular, demostrando una disminucién de la mortalidad cardiovascu-
lar y un menor nimero de hospitalizaciones asociadas a la enfermedad
cardiovascular en los pacientes que recibieron la intervenciéon en compa-
racién con los pacientes que recibieron cuidados habituales. Futuros es-
tudios deberian tomar como referencia el estudio griego y hacer un es-
fuerzo por evaluar si el incremento de las horas de uso de CPAP esta
asociado a mejoras de los sintomas del SAOS y de la calidad de vida de
los pacientes.

Algunos de los estudios incluidos en esta RS también analizaron el
impacto de las distintas intervenciones sobre los sintomas del SAOS y la
calidad de vida. Asi, los resultados del meta-anélisis muestran que las in-
tervenciones cognitivo-conductuales mejoraron los sintomas de somno-
lencia diurna en comparacién con los cuidados habituales. No obstante, es
cuestionable la trascendencia clinica de la magnitud de esta diferencia. La
evidencia sobre el efecto de las intervenciones de apoyo sobre la somno-
lencia diurna fue estadisticamente imprecisa y no alcanzé la significacién
estadistica. A diferencia del efecto mostrado por el estudio de Bouloukaki
y cols. sobre la mejora de la calidad de vida, ninguno de los estudios que
midieron el efecto de las intervenciones cognitivo-conductuales y de apoyo
sobre la calidad de vida observé diferencias significativas entre los pacien-
tes del Gl y los pacientes del GC.
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Se requiere més investigacién para determinar el momento mds ade-
cuado para realizar las intervenciones y la duracién més apropiada de las
mismas. El momento en el que se aplica la intervencién parece ser espe-
cialmente importante para las intervenciones cognitivo-conductuales, en
las que la aceptacion inicial del tratamiento por parte del paciente consti-
tuye un objetivo prometedor. La evidencia apunta a que los hébitos de ad-
herencia a largo plazo se adquieren durante la primera semana del trata-
miento con CPAP (Aloia et al. 2007, Rosenthal et al. 2000, Wallace et al.
2013), por lo que se deduce que las intervenciones tempranas durante las
primeras fases del tratamiento pueden ser criticas y podrian contribuir a
establecer patrones de adherencia adecuados. No estd claro si la importan-
cia de la intervencién temprana es también aplicable a las intervenciones
educativas, aunque se considera que el conocimiento de la enfermedad/tra-
tamiento es un componente esencial para lograr comportamientos de salud
efectivos (Bandura 2004). En este sentido, las intervenciones educativas
podrian estar mediadas por un aumento de la motivacién del paciente a la
terapia mediante CPAP, el cual, a su vez, se traduce en una mejor adheren-
cia al tratamiento (Aloia et al. 2004; Olsen et al. 2012).

Con respecto a la duracién de la intervencién mds adecuada, se rea-
liz6 un anélisis por subgrupos en funcién del tiempo de seguimiento de los
distintos estudios incluidos en la revision. Se observé que las intervencio-
nes con mayor tiempo de seguimiento (= 12 meses), resultaron en una esti-
macion del efecto agregada de aproximadamente 45 min maés de utilizacién
de la CPAP en comparacion con los estudios con tiempos de seguimiento
igual o inferior a 6 meses (anexo VIII.3.). Por tanto, nuestro andlisis pa-
rece indicar que las intervenciones con tiempos de seguimiento a més largo
plazo tienen mayor impacto sobre el aumento de la utilizacion de los dispo-
sitivos de CPAP en comparacién con las intervenciones a corto plazo.

Los pacientes incluidos en esta revision mostraban IAH elevados en
el momento basal (con rango entre 29,4 y 55,7 en los diferentes estudios) y
presentaban sintomas de somnolencia diurna (con un rango de puntuacio-
nes del cuestionario ESS desde 9,3 hasta 14,3). Se sabe que la terapia me-
diante CPAP es efectiva corrigiendo el IAH y mejorando los sintomas de
somnolencia diurna (Giles et al. 2006). Por esta razon, es posible que, da-
das las caracteristicas de los pacientes incluidos, las poblaciones a estudio
pudieran percibir beneficios desde las etapas iniciales del tratamiento con
CPAP, independientemente de la intervencion recibida (Wells et al. 2007,
Zozula et al. 2001).

Finalmente, se requieren estudios que permitan determinar los ti-
pos de intervencion y caracteristicas de las mismas que mejor se adapten a

INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION 123



las necesidades individuales de cada paciente. Partiendo de la base de que
la adherencia a la terapia mediante CPAP tiene una naturaleza multidi-
mensional, es improbable que un tipo de intervencién concreta sea igual-
mente adecuada para todos los pacientes. Por esta razén, se deberian tener
en cuenta las caracteristicas de cada paciente de manera individualizada,
asi como los distintos factores predictivos de la adherencia que puedan ser
identificados, para poder adaptar las intervenciones de modo personali-
zado, contribuyendo asi a mejorar la efectividad de las mismas.

V.1. Limitaciones del estudio

En general, se observa que los resultados de los estudios incluidos en
la revisién son inconsistentes y tienen alta variabilidad. La elevada hete-
rogeneidad observada puede derivar de la gran variabilidad entre los dis-
tintos tipos de intervenciones estudiados (en los que tanto la intensidad de
la intervencién como las modalidades fueron muy diferentes). A su vez, la
heterogeneidad podria derivar también de las diferencias de tamafio mues-
tral en cada uno de los estudios incluidos en la presente revision (variando
desde 70 hasta 3.100 pacientes) y por las diferencias en los tiempos de se-
guimiento de los diversos estudios (con tiempos de seguimiento de un mes
hasta 24 meses). Finalmente, la calidad de los estudios individuales inclui-
dos fue también muy variable, calificindose cuatro de los estudios inclui-
dos con alta calidad, tres con calidad media, uno con calidad media-baja y
cuatro con calidad baja, lo cual pudo también influir sobre la elevada hete-
rogeneidad observada en los resultados de los distintos estudios.

Los cuidados habituales ofrecidos a los pacientes del GC variaron
enormemente entre los distintos estudios incluidos. En muchos de los estu-
dios, se informo a los participantes del GC sobre el SAOS y la importancia
del tratamiento mediante material escrito, videos o sesiones con el especia-
lista (Bouloukaki 2014, Falcone 2014, Lettieri 2013, Nilius 2012, Soares-Pi-
res 2013, Lai 2014, Bartlett 2013, Deng 2013). En el estudio llevado a cabo
por Bartlett y cols. se emple6 una Interaccion Social con un tiempo equiva-
lente a la intervencion a modo de control. En este tltimo estudio, es posi-
ble que el tener una sesién grupal con pacientes interactuando y hablando
de su patologia comin no constituyera un control inerte. En conjunto, es
posible que las diferentes intensidades de la intervencion control pudieran
tener influencia sobre el tamafio del efecto observado en los anélisis reali-
zados. Sin embargo, en esta revision no se consideré el impacto que tuvie-
ron las diferentes atenciones recibidas por los participantes que ejercieron
como control.
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Los pacientes incluidos en el presente informe eran pacientes recién
diagnosticados de SAOS que no habian empleado con anterioridad los dis-
positivos de CPAP. Por tanto, esta revision no aporta datos sobre el efecto
de este tipo de intervenciones sobre la mejora de la adherencia en pacien-
tes que han empleado la terapia mediante CPAP previamente.

En los estudios sobre intervenciones cognitivo-conductuales, es par-
ticularmente importante comprobar la fidelidad al tratamiento, definida
como aquellas estrategias que permiten monitorizar y mejorar la precision
y la consistencia de la intervencion proporcionada. Es, por tanto, impor-
tante analizar la fidelidad al tratamiento para asegurar la validez de los re-
sultados derivados del estudio. Entre los estudios sobre intervenciones cog-
nitivo-conductuales incluidos, Ginicamente el estudio llevado a cabo por Lai
y cols. (2014) empled un checklist para asegurar la fidelidad al tratamiento.
La falta de control de la fidelidad al tratamiento puede potencialmente su-
poner una fuente de inconsistencia entre los distintos estudios.
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VI. Conclusiones

VI1.1. Conclusiones sobre la efectividad de las

intervenciones educativas

La evidencia disponible sobre las intervencio-
nes educativas para incrementar la adherencia al
tratamiento con CPAP se basa principalmente en
un ECA de buena calidad, realizado sobre 3.100 pa-
cientes recién diagnosticados con SAOS moderado-
severo y con un periodo de seguimiento de 2 afios
(Bouloukaki 2014).

Efecto sobre la adherencia al tratamiento con CPAP:

La intervencién intensiva incremento el uso de
la CPAP en aproximadamente 1h y 40 min adiciona-
les (IC 95%: 1,56 a 1,84) en comparacién con los cui-
dados usuales y el porcentaje de pacientes adheren-
tes al tratamiento (con = 4h de uso/noche durante al
menos el 70% de las noches) aumenté del 79,8% al
92,8% (OR 3,25; IC 95%: 2,58 a 4,08).

Efecto sobre los sintomas derivados del SAOS:

Se observé una mayor mejoria en las puntuacio-
nes del ESS (11,5 (DE 5,8) a 7,2 (DE 4,3) en el GC
vs 12,7 (DE 5,4) a 4,2 (DE 1,6) en el GI, p<0,001)
y en los sintomas depresivos en el grupo de pacien-
tes que recibi6 la intervencién intensiva en com-
paracién con aquellos que recibieron los cuidados
usuales (puntuaciones del cuestionario BDI: 15,5
(DE 8,0)a 11,1 (DE 6,8) enel GC vs 15,1 (DE 5,4) a
7,8 (DE 5,9) en el GI, p<0,001).

Nivel de evidencia
1++
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Efecto sobre la calidad de vida:

El estudio demuestra que la intervencién inten-
siva tuvo un efecto positivo sobre la calidad de vida
de los pacientes, observindose mejoras importan-
tes en todos los componentes del cuestionario SF-36
(mejora en la diferencia de la puntuacién del com-
ponente fisico del SF-36: 5,9 (DE 11,4) en el GC vs.
11,6 (DE 7,7) en el GI; p<0,001; mejora en la dife-
rencia de puntuacién del componente de salud men-
tal del SF-36: 8,9 (DE 6,9) en GC vs. 12,9 (DE 10,1)
en el GI; p<0,001)).

Efecto sobre la mortalidad y morbilidad cardiovas-
cular:

Se observé una menor mortalidad cardiovascular
(62 (4,0%) en el GC vs. 28 (1,8%) en el GI, p<0,001)
y menos hospitalizaciones asociadas a la enferme-
dad cardiovascular en el grupo de pacientes que re-
cibié la intervencién educativa intensiva en compa-
racion con el grupo que recibié cuidados habituales
(96 (6,2%) hospitalizaciones en el GC vs. 45 (2,9%)
en el GI, p<0,001).

Nivel de evidencia
1++

VI.2. Conclusiones sobre la efectividad de las
intervenciones cognitivo-conductuales

La evidencia disponible sobre las intervenciones
cognitivo-conductuales para incrementar la adheren-
cia al tratamiento con CPAP se basa principalmente
en una RS de alta calidad (Wozniak 2014), dos
ECAs de buena calidad (Lai 2014, Bartlett 2013),
un ECA de calidad media (Deng 2013) y un estu-
dio piloto aleatorizado de alta calidad (Kuna 2015),
abarcando un total de 1.190 pacientes recién diag-
nosticados con SAOS desde leve hasta severo y con
periodos de seguimiento de 1 a 12 meses.

Nivel de evidencia
1+
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Efecto sobre la adherencia al tratamiento con CPAP:

Las intervenciones cognitivo-conductuales incre-
mentaron el uso de la CPAP en aproximadamente
1 hora adicional (diferencia de medias 1,07; IC 95%:
0,43 a 1,72; 11 estudios; 1.190 pacientes incluidos;
evidencia de calidad moderada) en comparacién con
los cuidados usuales e incrementaron el porcentaje
de pacientes que utilizaron la CPAP durante =4h/
noche de 38% a 53% (OR 2,61; IC 95%: 1,21 a 5,63;
774 pacientes; seis estudios, evidencia de calidad ba-
ja-moderada), pero se observo alto grado de hetero-
geneidad en los resultados (I = 81%).

Efecto sobre los sintomas derivados del SAOS:

En referencia a la somnolencia diurna, en los cua-
tro estudios incluidos se aprecié una mejoria en las
puntuaciones del cuestionario ESS en ambos grupos de
estudio con respecto a las puntuaciones basales. La evi-
dencia de calidad moderada indicaba una mejora de los
sintomas de somnolencia diurna tras las intervenciones
cognitivo-conductuales (puntuacién del cuestionario
ESS -0,80; IC 95%: 1,70 a 0,10; 667 pacientes; cinco
estudios). No obstante, es cuestionable la trascenden-
cia clinica de la magnitud de esta diferencia.

La calidad del suefio se midi6 mediante el cues-
tionario PSQI en dos estudios (Bartlett 2013, Deng
2013) observandose una mejoria con respecto a la
puntuacién basal tras el periodo de seguimiento. En
un estudio no se encontraron diferencias significati-
vas en las puntuaciones del PSQI entre los dos gru-
pos (Bartlett 2013), mientras que en el otro se ob-
servé una mayor mejoria de la calidad del suefio
entre los pacientes del GI con respecto a los del GC
(diferencia de medias 0,97 puntos; IC 95%: 0,28 a
1,66; p = 0,007) (Deng 2013).

En uno de los estudios se midi6é la depresion
mediante el cuestionario DASS, observandose que
a pesar de que las puntuaciones mejoraron en am-
bos grupos con respecto a las mediciones basales, no
hubo diferencias entre el Gl y el GC (Bartlett 2013).

Nivel de evidencia

1+
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Efecto sobre la calidad de vida: Nivel de evidencia

. . ey . 1+
La calidad de vida se midid en tres estudios me-

diante cuestionarios especificos (FOSQ, FOSQ-10 y
SAQLI) y cuestionarios genéricos (SF-36 y SF-12)
(Kuna 2015, Lai 2014, Bartlett 2013). En ninguno de
los tres estudios se observaron diferencias significati-
vas en los resultados de calidad de vida entre los pa-
cientes del Gl y los del GC.

V1.3. Conclusiones sobre la efectividad de las
intervenciones de apoyo

La evidencia disponible sobre las intervencio- | Nivel de evidencia

nes de apoyo para incrementar la adherencia al 1
. . +-

tratamiento con CPAP se basa principalmente en
una RS de alta calidad (Wozniak 2014) y un ECA
de calidad media (Stepnowsky 2013). Se incluye-
ron un total de 1.044 pacientes diagnosticados con
SAOS desde leve hasta severo y con periodos de
seguimiento de 1 a 12 meses.

Efecto sobre la adherencia al tratamiento con CPAP:

La evidencia de baja calidad muestra que las
intervenciones de apoyo incrementaron el uso
de la CPAP en aproximadamente 50 min por no-
che (0,80 horas; IC 95%: 0,40 a 1,19; 14 estu-
dios; 1.044 pacientes) e incrementaron el nimero
de pacientes que utilizaron sus dispositivos du-
rante mas de 4 h/noche de 59% a 75% (Odds ra-
tio (OR) 2,06, IC 95%: 1,22 a 3,47, N = 268, cuatro
estudios) en comparacién con los cuidados habi-
tuales.
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Efecto sobre los sintomas derivados del SAOS: Nivel de evidencia

La evidencia sobre el efecto de las intervencio- 1+/-
nes de apoyo sobre los sintomas del SAOS como
la somnolencia diurna era estadisticamente impre-
cisa y no alcanzé la significacion estadistica (pun-
tuacion del cuestionario ESS -0,27; IC 95%: -1,53
a 0,99; 742 pacientes; nueve estudios; evidencia de
muy baja calidad).

En un estudio se midi6 la depresiéon mediante
el cuestionario CES-D, no observandose diferen-
cias entre el Gl y el GC (Stepnowsky 2013).

Efecto sobre la calidad de vida:

La calidad de vida se midi6 en tres estudios
mediante cuestionarios especificos (FOSQ y SA-
QLI). En ninguno de los tres estudios se obser-
varon diferencias significativas en los resultados
de calidad de vida entre los pacientes del GI y los
del GC (DeMolles 2004, Stepnowsky 2007, Step-
nowsky 2013).

VI.4. Conclusiones generales

¢ [a evidencia de calidad baja a moderada muestra que las interven-
ciones educativas de diversa indole, la terapia cognitivo-conductual
y las intervenciones de apoyo realizadas al inicio del tratamiento
(incluida la telemonitorizacién) pueden ayudar a mejorar la ad-
herencia al tratamiento con CPAP en pacientes con SAOS mode-
rado-severo durante periodos de tiempo limitados.

¢ Esta revision muestra que las intervenciones educativas y cogni-
tivo-conductuales de diversa naturaleza resultaron en mayores in-
crementos de las horas de utilizaciéon de la CPAP en comparacién
con los cuidados habituales.

¢ La evidencia publicada sobre la mejora del estado de salud como
consecuencia del incremento en las horas de uso de la CPAP es
muy escasa. No obstante, recientemente se ha publicado un estu-
dio de alta calidad que analiza el efecto de una mayor utilizacién
de la CPAP sobre los sintomas del SAOS, la calidad de vida y la
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enfermedad cardiovascular en una muestra suficientemente grande
de 3.100 pacientes, durante un periodo de seguimiento mas amplio
(24 meses), observandose una mejoria significativa en todas las me-
didas de resultado analizadas.

Dado que la adherencia a la terapia mediante CPAP tiene una na-
turaleza multidimensional, es improbable que un tipo de interven-
cion concreta sea igualmente adecuada para todos los pacientes.
Por esta razon, se deberian tener en cuenta las caracteristicas de
cada paciente de manera individualizada y adaptar las intervencio-
nes de modo personalizado, contribuyendo asi a mejorar la efecti-
vidad de las mismas.

La adherencia al tratamiento con CPAP tiene una naturaleza
multifactorial. Se ha observado que los factores relacionados con
el paciente y la enfermedad, los factores tecnoldgicos y los rela-
cionados con los efectos secundarios y los factores psicoldgicos
y sociales tienen influencia sobre la adherencia. Sin embargo,
hasta la fecha no se ha podido identificar ningtn factor indivi-
dual que sirva para predecir de manera consistente la adherencia
ala CPAP.

Factores psicoldgicos tales como la depresion o el estado de dnimo
y la personalidad Tipo D (distressed) ejercen gran influencia so-
bre la adherencia al tratamiento. Asimismo, se ha observado que
la auto-eficacia (definida como la habilidad de emplear la CPAP a
pesar de las dificultades) y las expectativas de resultados (definidas
como las expectativas de respuestas concretas al tratamiento con
CPAP) constituyen factores influyentes sobre la adherencia al tra-
tamiento en pacientes adultos.

La pareja del paciente debe involucrarse en el proceso de trata-
miento con CPAP, pues su aceptacién y apoyo al tratamiento con-
dicionaré la adherencia del paciente al tratamiento pautado.

Se ha observado que el comportamiento de los pacientes durante
las dos primeras semanas de tratamiento con CPAP predice si di-
chos pacientes utilizaran el dispositivo a largo plazo. Por consi-
guiente, las intervenciones tardias pueden no ser tan efectivas
como los esfuerzos dirigidos a maximizar el uso de los dispositivos
al inicio de la terapia.

Los factores que afectan a la poblacion adulta no son directamente
extrapolables a la poblacion infantil. EI conocimiento de la enfer-
medad y de la importancia del tratamiento por parte de la madre y
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el apoyo social son importantes en la adherencia al tratamiento con
CPAP en los nifios.

e Un estudio sobre intervenciones cognitivo-conductuales en la po-
blacion pediatrica de pequefio tamafio muestral sugiere que tanto
una breve consulta de comportamiento como la terapia conductual
maés extensa pueden constituir intervenciones efectivas para mejo-
rar la adherencia al tratamiento con CPAP en nifios.

¢ En los estudios incluidos no se reportaron efectos adversos como
consecuencia de la terapia mediante CPAP. Asimismo, no se ob-
servaron efectos adversos derivados de las intervenciones aplicadas
para incrementar la adherencia.

e Laeducacién de pacientes sobre la naturaleza, las complicaciones y
el tratamiento del SAOS mediante CPAP constituye un importante
componente de las estrategias de tratamiento. Esta educacion debe
ser impartida por profesionales de la salud con competencias en el
drea de tratamiento con ventilacién mecénica no invasiva y patolo-
gia del suefio.

¢ Debe haber implicacion por parte de todos los niveles asistenciales
para realizar el seguimiento a largo plazo de pacientes tratados me-
diante CPAP. Las Unidades del Sueifio (integradas por profesiona-
les de la salud especializados y formados en la patologia del suefio)
intervendran en el seguimiento de los pacientes mds problematicos,
mientras que los especialistas extrahospitalarios, los médicos de la
atencion primaria y el personal de enfermeria se encargarén del se-
guimiento de los enfermos que no presenten problemas. Se reco-
mienda el seguimiento anual o cuando sea requerido para solven-
tar problemas que pudieran surgir con las mdscaras o el dispositivo
u otros problemas derivados de su utilizacion.

¢ La investigacion futura en este campo deberia centrarse en la for-
mulaciéon de recomendaciones por parte de un comité de expertos
que tenga en consideracion la evidencia derivada de la literatura
cientifica. Asimismo, se deberia tratar de analizar el coste-efectivi-
dad de las distintas intervenciones para, de este modo, poder esta-
blecer el mejor modo de asignar los recursos para implementar es-
tas intervenciones.
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VIII. Anexos

Anexo VIII.1. Descripcion detallada de la

metodologia

1. Estrategia de busqueda bibliografica para la pregunta
de investigacion 2

Bases de datos consultadas:

Se utilizaron las siguientes bases de datos para identificar la evidencia
disponible:

Cochrane Library

Fecha busqueda 12/02/2015

#1

#2

#3

#4

«positive pressure ventilation» or «positive airway pressure»:ti,ab,kw
(Word variations have been searched) 2535

«obstructive sleep apnea» or «obstructive sleep apnoea» or
OSA:ti,ab,kw or «obstructive sleep apnea syndrome» or «obstruc-
tive sleep apnoea syndrome» or OSAS:ti,ab,kw or «obstructive
sleep apnea hypopnea syndrome» or «obstructive sleep apnea
hypopnoea syndrome» or «obstructive sleep apnoea hypopnoea
syndrome» or «obstructive sleep apnoea hypopnea syndrome» or
OSAHS:ti,ab,kw or «sleep apnea hypopnea syndrome» or «sleep
apnea hypopnoea syndrome» or «sleep apnoea hypopnoea syn-
drome» or «sleep apnoea hypopnea syndrome» or SAHS:ti,ab,kw
(Word variations have been searched) 2314

adherence or compliance:ti,ab,kw (Word variations have been
searched) 26138

#1 and #2 and #3 226
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Medline, via Pubmed
Fecha bisqueda 12/02/2015

#1

#2

#3

#4
#5
#6
#7
#8

#9

Search («positive pressure ventilation»[Title/Abstract] OR «posi-
tive airway pressure»[Title/Abstract]) 11262

Search ((((«obstructive sleep apnea»[Title/Abstract] OR «ob-
structive sleep apnoea»[Title/Abstract] OR OSA[Title/Ab-
stract])) OR («obstructive sleep apnea syndrome»|[Title/Ab-
stract] OR «obstructive sleep apnoea syndromex»|Title/Abstract]
OR OSAS|Title/Abstract])) OR («obstructive sleep apnea-hy-
popnea syndrome»[Title/Abstract] OR «obstructive sleep ap-
noea-hypopnoea syndromex»[Title/Abstract] OR OSAHS[Title/
Abstract])) OR («sleep apnea-hypopnea syndrome»[Title/Ab-
stract] OR «sleep apnoea-hypopnoea syndrome»[Title/Abstract]
OR SAHS|[Title/Abstract]) 18367

Search (adherence[Title/Abstract] OR compliance[Title/Ab-
stract]) 150322

Search #1 AND #2 AND #3 726

Search trial[Title/Abstract] 382879

Search #4 AND #5 124

Search #4 Filters: Meta-Analysis; Systematic Reviews 40

Search #4 Filters: Clinical Trial; Controlled Clinical Trial; Rand-
omized Controlled Trial 167

Search #5 OR #7 OR #8 251

Embase, via Ovidweb

Fecha bisqueda 12/02/2015

1 («positive pressure ventilation» or «positive airway pressure» ).

ti,ab.

15093

2 («obstructive sleep apnea» or «obstructive sleep apnoea» or
OSA).ti,ab. 25951

3 («obstructive sleep apnea syndrome» or «obstructive sleep ap-
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(«obstructive sleep apnea hypopnea syndrome» or «obstruc-
tive sleep apnea hypopnoea syndrome» or «obstructive sleep
apnoea hypopnoea syndrome» or «obstructive sleep apnoea
hypopnea syndrome» or OSAHS).ti,ab.

(«sleep apnea hypopnea syndrome» or «sleep apnea hypop-
noea syndrome» or «sleep apnoea hypopnoea syndrome» or
«sleep apnoea hypopnea syndrome» or SAHS).ti,ab.

6 2or3ordor5
7 (adherence or compliance).ti,ab.
8 land6and?7
9 limit 8 to (meta analysis or «systematic review»)
10 trial.ti,ab.
11 8and 10
12 limit 8 to (clinical trial or randomized controlled trial or con-
trolled clinical trial or multicenter study)
13 9or1lor12
CRD Databases
Fecha buisqueda 12/02/2015
1 («positive pressure ventilation» or «positive airway pressure»)
) («obstructive sleep apnea» or «obstructive sleep apnoea» or
OSA)
3 («obstructive sleep apnea syndrome» or «obstructive sleep ap-

noea syndrome» or OSAS)

(«obstructive sleep apnea hypopnea syndrome» or «obstruc-
tive sleep apnea hypopnoea syndrome» or «obstructive sleep
apnoea hypopnoea syndrome» or «obstructive sleep apnoea
hypopnea syndrome» or OSAHS)

(«sleep apnea hypopnea syndrome» or «sleep apnea hypop-
noea syndrome» or «sleep apnoea hypopnoea syndrome» or
«sleep apnoea hypopnea syndrome» or SAHS)

#2 OR #3 OR #4 OR #5
(adherence or compliance)

#1 AND #6 AND #7
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1988
26987
210407
1143
31
517396
198

232
341

269

211

32

21

23
215
3210
25
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2. Extraccion de datos

Para cada estudio se extrajeron al menos las siguientes variables em-
pleando para ello las tablas de evidencia de las Fichas de Lectura Critica
(FLC) desarrolladas por Osteba:

e Nombre del autor principal y afio de publicacion.

¢ Disefo experimental del estudio: aleatorizacién y cegamiento en la
asignacion a las distintas ramas de tratamiento.

¢ Objetivos del estudio y periodo de realizacion.

¢ Numero de pacientes incluidos en el estudio: numero de pacientes
incluidos en cada rama de tratamiento y andlisis por intencién de
tratar.

¢ (Caracteristicas basales de los pacientes: datos clinicos; edad; sexo,
IMC, etc.

e (Caracteristicas de las intervenciones del grupo experimental: des-
cripcién de la intervencidn; frecuencia o intensidad de la misma;
dispositivos tecnoldgicos empleados, etc.

¢ Caracteristicas de la intervencién aplicada al grupo control.
¢ Medidas de resultado incluidas en el estudio.

¢ Principales resultados cuantitativos obtenidos.

¢ Conclusiones extraidas por los autores del estudio.

¢ Comentarios de los autores de la presente RS sobre la validez in-
terna y la validez externa del estudio.

e (Calidad del estudio.

3. Evaluacion de la calidad de los estudios

Para la evaluacién de la calidad de los estudios se emple6 el Soft-
ware FLC 2.0 desarrollado por el Servicio Vasco de Evaluacion de Tec-
nologias Sanitarias (Osteba). Se trata de un instrumento disefiado para
trabajar la lectura critica de distintos tipos de publicaciones, que permite
valorar la calidad de la informacion clasificindola como: alta, media o
baja. Este instrumento ha pasado un proceso de revision externa y vali-
dacion.
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Los pardmetros tenidos en cuenta para valorar la calidad de las revi-
siones sistemadticas fueron los siguientes:

1. Pregunta de investigacion: supone la definicién clara de la po-
blacién objeto de estudio, la(s) intervencién(es) objeto de estu-
dio, la intervencion con la que se compara y las medidas de re-
sultado.

2. Método: a) definicion clara de los criterios de inclusién y exclu-
sién de estudios; b) busqueda bibliografica exhaustiva y rigurosa;
¢) evaluacion apropiada de la calidad de los estudios incluidos en
la revision; d) exhaustividad, claridad y rigor en la extraccién de
los datos.

3. Resultados: a) claridad en la presentaciéon de los resultados del
proceso de bisqueda y seleccion de estudios; b) sintesis apropiada
de la evidencia: anélisis de los sesgos de publicacion y de la hete-
rogeneidad de los estudios; ¢) resultados clinicos precisos y des-
cripciéon de la magnitud del efecto.

4. Conclusiones: se tendra en cuenta si las conclusiones obtenidas en
la revisién son apropiadas y utiles y si éstas se basan en los resul-
tados obtenidos.

A cada uno de estos criterios se le dard uno de los siguientes valo-
res: bien; regular; mal y no aplicable. A la hora de tomar una decision fi-
nal sobre la calidad de la revision sistemdtica, valordndola como Baja,
Media o Alta, se tendréd en cuenta el algoritmo que se presenta a conti-
nuacion:

Tabla A1.1. Algoritmo de decision para clasificacion la calidad de los estudios
en la aplicacién FLC 2.0

[ | MétodoBIEN | Método REGULAR | Método MAL

Resto Criterios BIEN Calidad ALTA Calidad MEDIA Calidad BAJA
Resto Criterios REGULAR Calidad MEDIA Calidad MEDIA Calidad BAJA
Resto Criterios MAL Calidad BAJA Calidad BAJA Calidad BAJA

Asimismo, y con el fin determinar la calidad de algunos estudios con
clasificacion dudosa, se evalud la validez interna de los estudios empleando
el Risk of Bias de la Cochrane Collaboration con algunas modificaciones
propuestas en la metodologia GRADE. M4s concretamente, para la valo-
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racion del riesgo de sesgo de los estudios incluidos se evaluaron los siguien-
tes dominios:

1. Se tuvo en cuenta si en los estudios se describié el método de
aleatorizacion empleado, determinando, de este modo, si hubo o
no sesgo de seleccion.

2. Se consider6 si hubo ocultacion de la asignacién de los pacientes
a cada grupo de estudio, determinando, al igual que en el caso an-
terior, si hubo o no sesgo de seleccion.

3. Se tuvo en cuenta si hubo cegamiento de los pacientes, del perso-
nal sanitario o del personal investigador y si dicho cegamiento re-
sult6 efectivo. De este modo, se determind si hubo sesgo de reali-
zacion durante la ejecucion del estudio.

4. Se considero si se produjeron muchas pérdidas durante el segui-
miento en el GI en comparacién con el GC y si dichas pérdidas
estuvieron bien justificadas.

5. Se considero si se el andlisis estadistico realizado fue por inten-
cion de tratar.

6. Se tuvo en cuenta si se realizé un reporte selectivo de variables de
resultado, es decir, si se incluyeron los resultados correspondien-
tes a las variables principales que se esperan de un estudio sobre
un tema concreto. Asi, se determiné si pudo producirse sesgo de
informacion.

7. Se consideraron también otros posibles sesgos como por ejem-
plo el que se hubiera realizado la estimacion del tamafio muestral
para el estudio.

El riesgo de sesgo se valordé globalmente teniendo en cuenta los
siete dominios mencionados como: alto, bajo o incierto para cada uno de
los estudios incluidos en la revision. El riesgo alto en un dominio se pun-
tué como 1 punto positivo, el riesgo incierto se puntué como % punto
positivo y el riesgo bajo como 1 punto negativo. Tras sumar las puntua-
ciones obtenidas para los siete dominios, si la puntuacién obtenida fue
= 6 puntos el estudio se calificé con bajo riesgo de sesgo, si la puntuaciéon
final fue = 2 y < 6 puntos el estudio se calificé con riesgo dudoso de sesgo
y si la puntuacién final fue < 2 puntos el estudio se calificé con alto riesgo
de sesgo.
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Anexo VIIL.2. Estudios excluidos y razones

de exclusién

Tabla A2.1. Caracteristicas de los estudios excluidos

m Razones para su exclusion

Morgenthaler 2006 Empleo de medidas de adherencia subjetivas

Fuchs 2010
Harford 2012

Chai-Coetzer 2013

Andreu 2012
Kuna 2011

Skomro 2010

Tomlinson 2006

Kay 2013

Park 2013
Strobel 2011
Moon 2010
Lettieri 2009
Bradshaw 2006

Hood 2013

Empleo de medidas de adherencia subjetivas

Disefio del estudio (serie de casos)

Modelo de cuidados (atencién primaria vs atencién especializada)
Modelo de cuidados (seguimiento en domicilio vs seguimiento en
hospital)

Modelo de cuidados (valoracion CPAP ambulatoria vs valoracion en
laboratorio del suefo)

Modelo de cuidados (valoracion CPAP ambulatoria vs valoracion en
laboratorio del suefo)

Modelo de cuidados (cuidados domiciliarios por parte del personal
de enfermeria)

Disefio del estudio (serie de casos sin grupo control)

Intervencioén farmacolégica para mejorar la adherencia al tratamiento
con CPAP

Intervencion farmacolégica para mejorar la adherencia al tratamiento
con CPAP

Intervencion farmacolégica para mejorar la adherencia al tratamiento
con CPAP

Intervencién farmacolégica para mejorar la adherencia al tratamiento
con CPAP

Intervencion farmacolégica para mejorar la adherencia al tratamiento
con CPAP

Intervencion farmacolégica para mejorar la adherencia al tratamiento
con CPAP

Se empled otra definicion para medir la adherencia al tratamiento
con CPAP
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Anexo VIIL.3. Analisis por subgrupos en
funcion del tiempo de
seguimiento de las distintas

Imtervenciones

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Bartlett 2013 395 254 108 41 265 97 8.2%  -0.15[-0.86,0.56] b
Bouloukaki 2014 TE 1.2 1550 64 1.1 1550 13.0% 1.20[1.12,1.28] -
Deng 2013 565 05 85 526 0.82 55 12.2% 0.39[0.14, 0.64] -
Falcone 2014 82 129 103 424 076 103 118% 0.96 [0.67, 1.28] -
Jurado-Gamez 2014 i 18 158 43 17 172 11.2% 0.70[0.32,1.08] —
Kuna 2014 Yveh 5 332 46 38 33 52 4.5% 1.20 [0.09, 2.49] T
Kuna 2015WehF 4.8 3 40 38 33 a2 4.4% 1.00[-0.29, 2.29] e —
Lai 2014 44 18 449 24 23 51 74% 2.00[1.19, 2.81] —_—
Lettieri 2013 38 1.8 1032 31 26 1084 126% 0.40[0.21, 0.59] -
Milius 2012 ar 2z 42 38 3 42 53%  -010[1.23,1.03] I
Stepnowsky 2013 39 23 126 3224 115 9.3% 070011, 1.24] —
Total (95% CI) 330 3373 100.0% 0.74 [0.41, 1.08] L 2
Heterngeneity Tau®= 0.22; Chi*= 10473, df= 10 (P < 0.00001); F= 91% 14 12 é i
Testfor overall effect Z= 4,34 (P < 0.0001) WMejor control - Mejor intervencién

Figura A3.1. Forest plot del efecto de las intervenciones a corto plazo (con
periodos de seguimiento < 6 meses) sobre las horas de uso de
la CPAP por noche

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean  SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Bouloukaki 2014 69 1.8 1550 52 22 1550 50.7% 1.70[1.56, 1.84] |
Falcone 2014 5.24 085 103 402 037 103 49.3% 1.22[1.04,1.40] | |
Total {95% CI) 1653 1653 100.0% 1.46 [0.99, 1.93] L 2
Heterogeneity: Tauw®= 011, Chif=17.00, df =1 (P = 0.0001); F= 94% 54 _52 1 jl
Test for overall effect 2= 610 (P < 0.00001) Wejar contral Mejor intervencian

Figura A3.2. Forest plot del efecto de las intervenciones a largo plazo (con
periodos de seguimiento > 12 meses) sobre las horas de uso
de la CPAP por noche

Notas:

¢ E] andlisis por subgrupos en funcién de la duracién de los mismos
no permitié disminuir la elevada heterogeneidad entre los estudios
analizados (I = 91-94%).

e Obsérvese que los estudios de Bouloukaki 2014 y Falcone 2014
realizaron mediciones tras un mes de intervencion (datos incluidos
en el analisis de intervenciones a corto plazo) y al final del periodo
de seguimiento, tras 24 y 12 meses, respectivamente (datos inclui-
dos en el andlisis de intervenciones a largo plazo).
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