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ANTECEDENTES Estan surgiendo evidencias que relacionan las conductas del suefio con el riesgo de arritmias
cardiacas. Las diversas conductas del suefio muestran una correlacién caracteristica; sin embargo, la mayor parte

de los estudios previos se han centrado tinicamente en aspectos individuales de la conducta del suefio, sin considerar
los patrones globales.

OBJETIVOS El objetivo de este estudio fue investigar prospectivamente las asociaciones entre un patrén del suefio
saludable y el riesgo de arritmias cardiacas.

METODOS Se incluyd en el estudio a un total de 403.187 participantes del UK Biobank. El patrén del suefio
saludable se definié mediante el cronotipo, la duracidn del suefio, el insomnio, los ronquidos y la somnolencia diurna.
Se calculé una puntuacion ponderada del riesgo genético de fibrilacién auricular.

RESULTADOS Se observé una asociacion significativa entre el patrén del suefio saludable y un menor riesgo de
fibrilacion/flutter (aleteo) auricular (FA) (HR para la comparacién de las categorias extremas: 0,71; IC del 95%:
0,64-0,80) y de bradiarritmia (HR: 0,65; IC del 95%: 0,54-0,77), pero no con las arritmias ventriculares, tras un
ajuste para los factores demograficos, de estilo de vida y de riesgo genético. En comparacién con las personas con
una puntuacién del suefio saludable de 0-1 (grupo de suefio poco saludable), las que tenian una puntuacion del suefio
saludable de 5 tuvieron un riesgo un 29% y un 35% inferior de presentar FA y bradiarritmia, respectivamente.
Ademas, la predisposicion genética a la FA modificd significativamente la asociacion del patrén del suefio saludable
con el riesgo de FA (p para la interaccién = 0,017). La asociacion inversa del patrén del suefio saludable con el riesgo
de FA fue mas intensa auln en las personas con un menor riesgo genético de FA.

CONCLUSIONES Nuestros resultados indican que un patron del suefio saludable se asocia a un menor riesgo de FA
y de bradiarritmia, de manera independiente de los factores de riesgo tradicionales, y que la asociacién con la FA es
modificada por la susceptibilidad genética. (J Am Coll Cardiol 2021;78:1197-1207) © 2021 American College of
Cardiology Foundation.
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ABREVIATURAS
Y ACRONIMOS

as anomalias del ritmo cardiaco, caracterizadas incluidas las de fibrilacién/flutter (aleteo) au-
por una frecuencia o un ritmo cardiaco anorma-

les, se asocian a una considerable morbilidad,

ricular (FA), arritmias ventriculares y bradiar-

FA = fibrilacion/flutter (aleteo)
auricular

ritmia, en un total de 403.187 participantes del

mortalidad y coste econémico (1-3). Se prevé que la pre- UK Biobank. También investigamos la posible
GRS = puntuacion de riesgo

genético

valencia de las arritmias cardiacas sea una amenaza interaccién y asociacién conjunta del patrén

cada vez mayor para la salud (4,5), debido en parte ala  del suefio saludable y la susceptibilidad genéti-

. . , GWAS = estudio de asociacién de
mejora de los tratamientos para otros trastornos cardia-

ca con las arritmias incidentes. genoma completo

cosy a la mejora de la supervivencia. La fibrilacién auri- IMC = indice de masa corporal

cular, que es el tipo de arritmia cardiaca mas frecuente, METODOS

MET = equivalente metabélico

da lugar a un aumento significativo del riesgo de ictus y SNV = variacién de nucleétido tinico

de insuficiencia cardiaca, y conlleva un incremento del
riesgo de mortalidad a aproximadamente el doble (6-9).
Otras formas de trastornos de la conduccioén, como las
arritmias ventriculares y las bradiarritmias, pueden cau-
sar sincope y muerte subita cardiaca (10-12). Dado que
la fibrilacién auricular es con frecuencia asintomatica
(13,14) y es probable que con frecuencia no se detecte
clinicamente (15), podria subestimarse notablemente el
riesgo posterior atribuido (16). Al tratarse de un tras-
torno en una fase temprana, las arritmias cardiacas pue-
den conducir a complicaciones con peligro parala vida si
no se tratan. Por consiguiente, la prevencion de las arrit-
mias constituye una prioridad urgente para la salud
publica. Excepto por los factores de estilo de vida identi-
ficados con anterioridad, como el consumo de alcohol
(6,17), el tabaquismo (18), los niveles extremos de acti-
vidad fisica (19) y la obesidad (20,21), las evidencias
que estan apareciendo han mostrado una asociacién de
varias conductas del suefio, como la somnolencia diurna
excesiva (22), la calidad del suefio (23), la duracién del
suefo (24,25) y el insomnio con las arritmias (26).

Es de destacar que diversas conductas del suefio
tienen una intrincada relacién entre ellas. En consecuen-
cia, es importante evaluar los patrones del suefio globales
que combinan estas diversas conductas del suefio, que
podrian estar relacionados con la salud humana o el ries-
go de enfermedad de un modo concertado. Sin embargo,
la mayoria de los estudios previos se han centrado tan
solo en factores del suefio especificos (22,25). Reciente-
mente hemos generado un patrén del suefio saludable en
el que se incorporaron 5 conductas del suefio diferentes
en el UK Biobank, y lo hemos reproducido en una cohorte
grande independiente (27,28). Basandonos en la eviden-
cia previa, planteamos la hipotesis de que el patrén del
suefio saludable, que incorpora miultiples conductas del
suefio ideales, podria asociarse a un menor riesgo de ar-
ritmias cardiacas. Ademas, las arritmias se ven afectadas
por factores tanto ambientales como genéticos (29,30);
sin embargo, contintia sin haberse determinado si la pre-
disposicién genética interacciona con el patrén del suefio
saludable en relacién con el riesgo de arritmias.

El objetivo del presente estudio fue analizar de forma
prospectiva las asociaciones entre el patrén del suefio sa-
ludable recientemente elaborado y el riesgo de arritmias,

POBLACION DE ESTUDIO. El UK Biobank es

un gran estudio de cohorte prospectivo que contiene in-
formacién de salud e informacién genética detallada de
medio millén de participantes del Reino Unido. El disefio
detallado del estudio se ha descrito ya anteriormente en
otra publicacién (31). De forma resumida, se recluté a al-
rededor de medio milléon de participantes en diversos
lugares de Inglaterra, Escocia y Gales en el periodo de
2006-2010. Los participantes proporcionaron una am-
plia gama de informaciones relativas a la salud, a través
de cuestionarios en pantallas tactiles, mediciones fisicas
y muestras biolégicas. Todos los participantes dieron su
consentimiento informado por escrito. El estudio fue
aprobado por el servicio nacional de ética de investiga-
cién del National Health Service (Ref: 11/NW/0382) y
por el consejo de ética de la investigacién interno de la
Tulane University (2018-1872).

Para el presente analisis, excluimos a los participantes
con FA, arritmias ventriculares o bradiarritmia (n = 9295)
en la situacion inicial, asi como a aquellos en los que faltaba
informacion sobre la conducta del suefio (n = 91.810), con
lo que quedd un total de 403.187 participantes para el ana-
lisis principal. En el andlisis de la susceptibilidad genética,
incluimos tan solo a 358.600 participantes de ascendencia
europea y con datos de genotipo completos.

EVALUACION DE LAS CONDUCTAS DEL SUENO. Se re-
cogi6 informacion sobre las conductas del suefio a través
del cuestionario en pantallas tactiles. El cronotipo se eva-
lué mediante la siguiente pregunta: ;Cémo se considera
usted: 1) claramente una persona “de la mafiana”; 2) mas
una persona “de lamafiana” que una persona “de la tarde/
noche”; 3) mas una persona “de la tarde/noche” que una
persona “de la mafiana”; 4) claramente una persona “de la
tarde/noche”. La informacién sobre la duracion del suefio
se registr6 mediante el nimero de horas de suefio en cada
24 horas (incluidas las siestas). Los sintomas de insomnio
se obtuvieron mediante la siguiente pregunta: ; Tiene difi-
cultades para dormirse por la noche o se despierta en
mitad de la noche? Se proporcionaron varias opciones de
respuesta para ella: 1) nunca/rara vez; 2) a veces y 3) ha-
bitualmente. Por lo que respecta a los ronquidos, se plan-
te6 la siguiente pregunta: ;Se queja su pareja o un familiar
cercano o amigo de sus ronquidos? Las respuestas posi-
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bles fueron: 1) si o 2) no. Para la somnolencia diurna
se pregunto lo siguiente: ;Qué probabilidad hay de que se
adormezca o se quede dormido de dia, sin pretenderlo
(por ejemplo, mientras trabaja, lee o conduce)? Las opcio-
nes de respuesta proporcionadas fueron: 1) nunca/rara
vez; 2) a veces; 3) a menudo y 4) siempre.

Se elabor6 una puntuacion indice para el patron del
suefo saludable que incluia 5 aspectos de conductas del
suefio: cronotipo, duracidn del suefio, insomnio, ronqui-
dos y somnolencia diurna excesiva (27,28). Los factores
del suefio saludables se definieron como un cronotipo
temprano (“de la mafiana” o “mas de la mafiana que de la
tarde/noche”); una duracién del suefio de 7-8 h/dia; sin-
tomas de insomnio declarados nunca/rara vez o a veces;
ausencia de ronquidos referidos por el participante; y
ausencia de somnolencia diurna excesiva (“nunca/rara
vez” 0 “a veces”). A cada uno de los factores del suefio se
le atribuyé un cédigo de 1 si se cumplia el criterio saluda-
ble y de 0 si no era asi. La puntuacién indice para el
patrén del suefio saludable se obtuvo sumando los 5 fac-
tores del suefio. Una puntuacion mas alta indica un pa-
trén del suefio mas saludable. También la clasificamos
como “patron del suefio saludable” (puntuacion del
suefo saludable = 4), “patrén del suefio intermedio” (2 <
puntuacion del suefio saludable < 3) o “patrdn del suefio
poco saludable” (puntuacidn del suefio saludable < 1).

EVALUACION DE LOS CRITERIOS DE VALORA-
CION. Los criterios de valoracién principales fueron la
FA, las arritmias ventriculares y la bradiarritmia, con un
seguimiento hasta marzo de 2020. Los eventos inciden-
tes de FA, arritmias ventriculares y bradiarritmia se clasi-
ficaron mediante la Clasificacién Internacional de
Enfermedades-102 edicidn para los trastornos indicados
como diagndstico principal, diagnéstico secundario o
causa de la muerte para un contacto médico vinculado.
Se utilizaron también los c6digos de procedimientos per-
tinentes para cada subgrupo de arritmia y la informacién
aportada por el propio participante para definir los crite-
rios de valoracién. Se presenta una definicion detallada
de la enfermedad en la tabla 1 del Suplemento. Los ingre-
sos hospitalarios se identificaron a través de la vincula-
cion con los Health Episode Statistics Records (Inglaterra
y Gales) y los Scottish Morbidity Records (Escocia). La
fecha y la causa de la muerte se obtuvieron a partir de los
certificados de defuncién del National Health Service In-
formation Centre para los participantes de Inglaterra y
Galesy del NHS Central Register Scotland para los partici-
pantes de Escocia. Por lo que respecta a los trastornos
médicos notificados por los propios participantes, si el
participante no estaba seguro del tipo de enfermedad, la
describia al entrevistador (personal de enfermeria for-
mado al respecto) y, en caso necesario, a un médico, que
intentaba ubicarlo en el arbol de cédigos de enfermedad.
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DATOS DE GENOTIPOS. La determinacién del genotipo,
la imputacién y el control de calidad de los datos genéticos
corrieron a cargo del equipo del UK Biobank. Puede consul-
tarse una informacién detallada en otra publicacién (32).
Se identificé un total de 134 variaciones de nucledtido
unico (SNV) (anteriormente SNP) independientes que se
asocian a la FA en el metanalisis mas reciente de un estudio
de asociacion de genoma completo (GWAS) (29). La infor-
macién de las 134 SNV independientes se presenta en la
tabla 2 del suplemento. La puntuacién de riesgo genético
(GRS) de la FA se calculé con el método ponderado:
GRS = (B, x SNV, + B, x SNV, +..+B,5, xSNV,,,) x (134/
suma de los coeficientes 3). A cada SNV se le asignd el codi-
g0 0, 1 0 2 seglin el nimero de alelos de riesgo. El coeficien-
te B se obtuvo a partir del metandlisis de GWAS publicado
(29). El GRS de la FA en el presente andlisis va de 84,6 a
147. Una puntuacion superior indica una mayor predispo-
sicion genética a la FA. Determinamos si los participantes
tenian un riesgo genético bajo, intermedio o alto de FA en
funcioén de la distribucién en terciles de la GRS de FA.

EVALUACION DE OTRAS COVARIABLES. Se obtuvie-
ron datos de parametros demograficos y de conductas de
estilo de vida en la situacién inicial mediante un cues-
tionario en pantalla tictil. Se determind el indice de
deprivacion de Townsend (seguin el codigo postal del
participante; las puntuaciones méas altas indican un
mayor grado de deprivacién). El indice de masa corporal
(IMC) se calcul6 mediante el peso en kilogramos dividido
por el cuadrado de la talla en metros. El consumo de alco-
holy el tabaquismo se determinaron mediante el cuestio-
nario en pantalla tictil. La actividad fisica se reflejo en el
total de equivalentes metaboélicos (MET) min/semana
(33). Las horas de sedentarismo se cuantificaron suman-
do el tiempo empleado en ver la television, usar un orde-
nador (fuera del trabajo) y conducir. Se utiliz6 una
puntuacion de dieta saludable adaptada, con permiso de
la guia de la AHA (34). Por lo que respecta a la presiéon
arterial sistdlica y la glucemia, se promediaron los valo-
res obtenidos en 2 determinaciones automaticas repeti-
das (Omron 705 IT; OMRON Healthcare Europe BV).
Pueden consultarse online los métodos detallados utili-
zados (35).

ANALISIS ESTADISTICO. El tiempo de seguimiento se
calculé desde la fecha de reclutamiento hasta la fecha del
diagndstico de cada criterio de valoracidn, la fecha de la
muerte o el Gltimo seguimiento conocido, lo que sucedie-
ra antes. Las caracteristicas iniciales de los participantes
en el estudio se resumieron para las diversas puntuacio-
nes del suefio saludable en forma de media + DE o0 media-
na (RIC) para las variables continuas y de n (%) para las
variables discretas. Dado el bajo nimero de participantes
con puntuaciones del suefio saludable de 0 y 1, combina-
mos estos dos grupos en 1 categoria. Examinamos la
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forma de la asociacién de la puntuacion indice continua
para el patrén del suefio saludable con el riesgo de cada
uno de los criterios de valoracion (FA, arritmias ventricu-
lares y bradiarritmias) utilizando un analisis de splines
ctbicos restringido (36). Se utilizaron modelos de ries-
gos proporcionales para calcular los valores de HR y de
IC 95% de los eventos incidentes de FA, arritmias ventri-
culares y bradiarritmia asociados al patrén del suefio sa-
ludable, respectivamente. Se verificé el cumplimiento del
supuesto de riesgos proporcionales creando una variable
dependiente del tiempo y no se observé ninguna viola-
cion del supuesto. Los modelos de regresion de Cox se
ajustaron respecto a la edad, el origen étnico y el sexo en
el modelo 1. En el modelo 2, introdujimos también un
ajuste respecto al centro de evaluacion, el indice de de-
privacion de Townsend, el consumo de alcohol, el taba-
quismo, la puntuacién de dieta saludable, los niveles de
actividad fisica total y las horas de sedentarismo. En el
modelo 3 se utiliz6 un ajuste adicional para la presion ar-
terial sistolica, la glucosa en suero, el colesterol alto, el
uso de medicacion antihipertensiva, los medicamentos
para la diabetes y la GRS para la FA. Para los analisis de
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cada uno de los factores individuales del suefio, inclui-
mos simultdneamente los 5 factores del suefio en el mo-
delo. Realizamos analisis estratificados para los analisis
principales y verificamos las posibles interacciones del
patrén del suefio saludable con la edad, el sexo, el IMC, el
tabaquismo, el consumo de alcohol y la actividad fisica
afiadiendo un término de interaccion multiplicativo
entre la puntuacion del suefio saludable y el posible mo-
dificador al modelo.

También realizamos varios andlisis de sensibilidad.
En primer lugar, los estudios previos sugerian que la obe-
sidad podia ser un mediador en la relaciéon entre las con-
ductas del suefio y la enfermedad cardiovascular (37),
por lo que introdujimos un ajuste adicional respecto al
IMC en los andlisis de sensibilidad. En segundo lugar, te-
niendo en cuenta que las medicaciones para dormir y al-
gunas enfermedades pueden inducir arritmias, excluimos
a los participantes que tomaban medicaciones para dor-
mir (n = 1652) y a los que tenian enfermedades cardio-
vasculares (n = 13.998), insuficiencia cardiaca (n = 1076)
o patologias cardiacas estructurales (n = 11.298). En la
tabla 3 del Suplemento se muestra una informacién deta-
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TABLA 1. Caracteristicas iniciales de 403.187 participantes en el UK Biobank segtin los quintiles de la puntuacion del sueiio saludable
Puntuacion del suefio saludable
0-1(n=9731) 2(n=45.377) 3(n=113.303) 4 (n=148.293) 5(n=86.483)

Edad, afios 56,5+77 56,6 +7,8 56,6 + 8,0 56,3+8,1 56,1+8,3
Hombres 4704 (48,3) 21.320 (47,0) 54.240 (47,9) 67.573 (45,6) 31.693 (36,7)
Blancos 8702 (89,8) 41.025 (90,7) 102.955 (91,1) 134.853 (91,2) 79.085 (91,7)
indice de deprivacién de Townsend -06+34 -1,0+3,2 -1,3+3]1 -1,5+3,0 -1,6+29
IMC, kg/m? 30,0 £5,8 28,7+5,2 278 +4,8 271+4,5 26,2 +4,2
PAS, mm Hg 138,5+17,6 138,5+17,7 138,4 £18,1 1377 £18,2 136,5+18,3
PAD, mm Hg 83,5+10,0 83+99 82,7+9,8 821+9,8 81,2+97
Glucosa, mmol/L 53+17 52+1.2 51+1,2 51+1]1 50+0,9
Puntuacién de dieta saludable 20+09 2,009 21+£09 21+09 22+09
Actividad fisica, MET (min/semana) 2411,6 + 25241 2493 +2442,0 2605,4 + 2466,8 2685,2 +2452,3 2812,8 + 2471,7
Horas de sedentarismo, h/d 52+26 49+25 46+24 44+23 40+2.2
Tabaquismo

Nunca ha fumado 4160 (42,9) 21.215 (46,9) 58.041(51,4) 82.687 (55,9) 53.816 (62,4)

Exfumador 3788 (39,0) 17.274 (38,2) 41.208 (36,5) 51.141(34,6) 26.639 (30,9)

Fumador actual 1757 (18,1) 6745 (14,9) 13.684 (12,1) 14.042 (9,5) 5821 (6,8)
Consumo de alcohol

Cada dia o casi cada dia 1997 (20,5) 9888 (21,8) 24.721 (21,8) 30.992 (20,9) 15.601 (18,1)

3-4 veces/sem 1853 (19,1) 9718 (21,4) 26.477 (23,4) 36.012 (24,3) 20.702 (24,0)

1-2 veces/sem 2322 (23,9) 11.302 (24,9) 28.820 (25,5) 39.054 (26,4) 23.530 (27,2)

1-3 veces/mes 1164 (12,0) 5093 (11,2) 12.351(10,9) 15.940 (10,8) 9973 (11,5)

Tan solo en ocasiones especiales 1416 (14,6) 5657 (12,5) 12.458 (11,0) 15.526 (10,5) 9742 (11,3)

Nunca 974 (10,0) 3686 (8,1) 8408 (7,4) 10.709 (7.2) 6898 (8,0)
Hipertension 5774 (59,4) 25.286 (55,8) 60.200 (53,2) 74.287 (50,1) 39.753 (46,0)
Diabetes tipo 2 594 (6,1) 1762 (3,9) 3151(2,8) 3076 (2,1) 1296 (1,5)
Colesterol elevado 1765 (18,1) 6831(15,1) 14.834 (13,1) 16.750 (11,3) 8061 (9,3)
ECV (IM o ictus) 659 (6,8) 2224 (4,9) 4412 (3,9) 4580 (3,1) 2123 (2,5)
Insuficiencia cardiaca 62(0,6) 181(0,4) 314(0,3) 364 (0,3) 155 (0,2)
Cardiopatias estructurales 416 (4,3) 1555 (3,4) 3405 (3,0) 3897 (2,6) 2025 (2,3)
Los valores corresponden a media + DE o n (%), salvo que se indique lo contrario.

IMC = indice de masa corporal; ECV = enfermedad cardiovascular; PAD = presidn arterial diastdlica; IM = infarto de miocardio; PAS = presion arterial sistélica.

59



60

Lietal.

Patrones del suefio y arritmias

llada de estos trastornos/enfermedades que motivaron
la exclusion. En tercer lugar, para evitar la causalidad in-
versa, excluimos a los participantes que presentaron
arritmias en un perfiodo de seguimiento de 2 afios. Por
ultimo, elaboramos un modelo de riesgos con subdistri-
bucién de Fine-Gray para tener en cuenta el riesgo com-
petidor de muerte.

Los analisis estadisticos se realizaron con el programa
SAS version 9.4 (SAS Institute Inc). Todos los valores de p
fueron bilaterales y se considerd estadisticamente signi-
ficativo un valor de p < 0,05.

RESULTADOS

En los 403.187 participantes en el estudio documenta-
mos un total de 11.724 eventos incidentes de FA, 1725
eventos incidentes de arritmias ventriculares y 4349
eventos incidentes de bradiarritmia durante una media-
na de 11 afios de seguimiento. Las caracteristicas inicia-
les de los participantes en el estudio segtin la puntuacion
indice del patrén del suefio saludable se muestran en la
tabla 1. Un total de 86.483 (21,4%) participantes presen-
taron una puntuacién del suefio saludable igual a 5. Las
mujeres y los no fumadores tienen una mayor probabili-
dad de presentar un patrdn del suefio mas saludable. Los
participantes con patrones del suefio mas saludables
mostraron también una deprivacién sustancialmente

JACC VvOL. 78, NO. 12, 2021
21 DE SEPTIEMBRE, 2021:1197-1207

menor; un IMC inferior; una mayor actividad fisica; un
menor sedentarismo; y una menor probabilidad de pre-
sentar hipertension, diabetes tipo 2 o colesterol alto.

La asociacion entre la puntuacién indice del patron
del suefio saludable y el riesgo de arritmias se muestra
en la tabla 2. La puntuacién indice del patrén del suefio
saludable present6 una asociacion inversa con el riesgo
de FA y con el riesgo de bradiarritmia (p < 0,0001 en
ambos casos). Tras introducir un ajuste respecto a edad,
raza, sexo, centro de evaluacidn, indice de deprivacion de
Townsend y factores de estilo de vida, cada unidad de au-
mento de la puntuacién del suefio saludable se asociaba
auna HR de 0,91 (IC del 95%: 0,90-0,93) parala FAy de
0,90 (IC del 95%: 0,87-0,92) para la bradiarritmia
(tabla 2, modelo 2). Las asociaciones mostraron una lige-
ra atenuacién pero continuaron siendo significativas tras
introducir un ajuste adicional para la presion arterial sis-
télica, la glucosa, el colesterol alto, las medicaciones anti-
hipertensivas, los medicamentos para la diabetes y la
GRS para la FA (tabla 2, modelo 3). La asociacién entre la
puntuacién indice del patrén del suefio saludable y las
arritmias ventriculares fue significativa en el modelo con
ajuste para la edad, la raza y el sexo, pero se atenu6 hasta
dejar de ser significativa con un ajuste para otras covaria-
bles adicionales (p > 0,05 en los modelos 2-3). En compa-
racion con los participantes con una puntuacion del
suefio saludable de 0-1, la HR con ajuste multivariante

TABLA 2. Asociaciones entre la puntuacion del suefio saludable y la arritmia incidente en 403.187 participantes en el UK Biobank

Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3
HR (ICdel95%) Valor de p HR (ICdel 95%)  Valordep HR (ICdel95%) Valordep

FA

Puntuacién del suefio saludable 0,89 (0,88-0,91) < 0,001 0,91 (0,90-0,93) < 0,001 0,93 (0,91-0,95) < 0,001

0-1 Ref — Ref — Ref —

2 0,80 (0,72-0,89) < 0,001 0,83 (0,74-0,93) < 0,001 0,86 (0,76-0,96) 0,008

3 0,72 (0,65-0,80) < 0,001 0,75 (0,68-0,84) < 0,001 0,79 (0,71-0,88) < 0,001

4 0,62 (0,56-0,69) < 0,001 0,67 (0,60-0,74) < 0,001 0,72 (0,65-0,80) < 0,001

5 0,60 (0,54-0,67) < 0,001 0,66 (0,59-0,74) < 0,001 0,71 (0,64-0,80) < 0,001
Arritmias ventriculares

Puntuacién del suefio saludable 0,92 (0,88-0,96) < 0,001 0,95 (0,91-1,00) 0,05 0,98 (0,93-1,03) 0,44

0-1 Ref — Ref — Ref -

2 0,92 (0,69-1,23) 0,58 0,93 (0,69-1,25) 0,62 1,00 (0,74-1,38) 0,96

3 0,78 (0,59-1,03) 0,08 0,83 (0,63-1,11) 0,21 0,94 (0,70-1,26) 0,67

4 0,72 (0,55-0,95) 0,02 0,80 (0,61-1,06) 0,12 0,91 (0,68-1,22) 0,54

5 0,71(0,53-0,94) 0,02 0,81(0,60-1,08) 0,15 0,94 (0,69-1,28) 071
Bradiarritmia

Puntuacién del suefo saludable 0,89 (0,86-0,91) < 0,001 0,90 (0,87-0,92) < 0,001 0,91 (0,88-0,94) < 0,001

0-1 Ref - Ref - Ref -

2 0,79 (0,67-0,95) 0,01 0,84 (0,70-1,01) 0,067 0,83 (0,69-1,00) 0,045

3 0,72 (0,61-0,85) < 0,001 0,76 (0,64-0,91) 0,002 0,76 (0,64-0,91) 0,002

4 0,63 (0,53-0,74) < 0,001 0,68 (0,57-0,80) < 0,001 0,69 (0,58-0,82) < 0,001

5 0,57 (0,48-0,68) < 0,001 0,62 (0,52-0,74) < 0,001 0,65 (0,54-0,77) < 0,001

para la FA.

Modelo 1: edad, raza y sexo. Modelo 2: Modelo 1 + centro, indice de deprivaciéon de Townsend, tabaquismo, consumo de alcohol, actividad fisica, horas de sedentarismo,
puntuacion de dieta saludable. Modelo 3: Modelo 2 + presién arterial sistélica, glucosa, colesterol elevado, medicacién antihipertensiva, medicamentos para la diabetes y GRS

FA = fibrilacion/flutter (aleteo) auricular; IC = intervalo de confianza; GRS = puntuacion de riesgo genético; HR = hazard ratio.
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para los que tenian una puntuacién del suefio de 5 fue de
0,71 (IC del 95%: 0,64-0,80) para la FA, de 0,94 (IC
del 95%: 0,69-1,28) para las arritmias ventriculares y de
0,65 (IC del 95%: 0,54-0,77) para las bradiarritmias,
respectivamente. En los andlisis de sensibilidad con un
ajuste para el IMC, la relacién entre el patrén del suefio
saludable y las arritmias mostré una ligera atenuacion,
pero continué siendo estadisticamente significativa
(tabla 4 del Suplemento). Tras la exclusion de los partici-
pantes que tomaban medicamentos para dormir y de los
que tenian cardiopatias (patologia cardiaca estructural,
infarto de miocardio, ictus e insuficiencia cardiaca) no
hubo ningin cambio sustancial en las asociaciones
(tabla 5 del Suplemento). Al excluir los casos incidentes
que se produjeron en los 2 primeros afios de seguimiento
se observaron resultados similares, lo cual aportaba una
evidencia en contra de la existencia de una causalidad in-
versa (tabla 6 del Suplemento). Con el empleo del modelo
de riesgos con subdistribucién de Fine-Gray se genera-
ron resultados similares (tabla 7 del Suplemento). En los
analisis de la relacion dosis-respuesta, las asociaciones
de la puntuacién indice de los patrones del suefio saluda-
bles con la FAy con la bradiarritmia fueron lineales (figu-
ra1) (p para la linealidad < 0,0001 en ambos casos).

Las asociaciones de cada componente binario (bajo
riesgo frente a alto riesgo) del patrén del suefio saluda-
ble y del riesgo de cada subtipo de arritmia se presentan
en la tabla 3. La duracidn del suefio de 7-8 h/d, la ausen-
cia de insomnio frecuente y la ausencia de somnolencia
diurna frecuente se asociaron de manera independiente
aun riesgo un 8%, 12% y 19% inferior de FA, respectiva-
mente, y a un riesgo un 15%, 13% y 21% inferior de bra-
diarritmia, respectivamente (tabla 3, modelo 3).
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Las relaciones entre la puntuacién indice del patrén
del suefio saludable y el riesgo de cada uno de los crite-
rios de valoracién fueron, en general, similares en los di-
versos subgrupos definidos segin la edad (< 60 o = 60
afios), en los hombres y las mujeres, en las diversas cate-
gorias del IMC (peso normal, sobrepeso y obesidad) asi
como segun el tabaquismo (nunca ha fumado, exfumador
o fumador actual), el consumo de alcohol (nunca, < 2 be-
bidas/semana o > 2 bebidas/semana) o la actividad fisica
(< 600 MET, 600-3000 MET, 2 3000 MET) (figura 2).

Observamos que la predisposicién genética a la FA
modificaba de forma significativa la asociacion del pa-
tron del suefio saludable con el riesgo de FA (p para la
interaccion = 0,017) (ilustracion central, tabla 8 del Suple-
mento). La asociacién inversa del patrén del suefio salu-
dable con el riesgo de FA fue mas intensa ain en las
personas con un menor riesgo genético de FA. La asocia-
cién conjunta del patrén del suefio saludable y de la GRS
parala FA con el riesgo de FA se muestra en la figura 1 del
Suplemento. En comparacién con los participantes con
un patroén del suefio poco saludable y un riesgo genético
alto de FA, los que tenian un riesgo genético bajo de FA'y
un patrdn del suefio saludable mostraron un riesgo de FA
casi un 50% inferior (HR: 0,54; IC del 95%: 0,42-0,69).

DISCUSION

En esta gran cohorte prospectiva, observamos que el pa-
trén del suefio saludable se asoci6 significativamente a
un menor riesgo de FA y de bradiarritmia, pero no de
arritmias ventriculares. En comparacién con las perso-
nas con una puntuacion de suefio saludable de 0-1, las
que tenian una puntuacién de suefio saludable de 5 tu-

FIGURA 1.

Relacion entre dosis y respuesta de la puntuacion del sueiio saludable con las arritmias

Puntuacion del sueiio saludable
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linealidad < 0,0001. IC = intervalo de confianza; HR = hazard ratio.

Los modelos se ajustaron para las siguientes variables: edad, sexo, indice de deprivacion de Townsend, centro, consumo de alcohol, tabaquismo, actividad fisica, horas

de sedentarismo, puntuacion de dieta saludable, presion arterial sistélica, medicaciones antihipertensivas, glucemia, colesterol elevado, medicaciones para la diabetes y
puntuacion de riesgo genético para la fibrilacién auricular. Para la fibrilacién/flutter (aleteo) auricular (FA), p para la prueba de curvatura = 0,04, p para la linealidad < 0,0001;
para las arritmias ventriculares, p para la prueba de curvatura = 0,71, p para la linealidad = 0,44; para la bradiarritmia, p para la prueba de curvatura = 0,69, p para la
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FA
Cronotipo temprano
Suefio 7-8 h/d
Sin insomnio frecuente

Sin ronquidos segun lo indicado
por el participante

Sin somnolencia diurna frecuente
Arritmias ventriculares

Cronotipo temprano

Suefio 7-8 h/d

Sin insomnio frecuente

Sin ronquidos segun lo indicado
por el participante

Sin somnolencia diurna frecuente
Bradiarritmia

Cronotipo temprano

Suefio 7-8 h/dia

Sin insomnio frecuente

Sin ronquidos segun lo indicado
por el participante

Sin somnolencia diurna frecuente

medicamentos para la diabetes y GRS para la FA.

Abreviaturas como en la tabla 2.

TABLA 3. Valores de HR para las arritmias segtin cada uno de los factores del suefio saludable en 403.187 participantes en el UK Biobank
Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3
HR (ICdel 95%) Valor dep HR(ICdel95%) Valordep HR (ICdel95%) Valordep
0,94 (0,91-0,98) 0,002 0,97 (0,93-1,00) 0,075 0,96 (0,92-1,00) 0,059
0,88 (0,84-0,91) < 0,001 0,90 (0,87-0,94) < 0,001 0,92 (0,89-0,96) < 0,001
0,84 (0,81-0,88) < 0,001 0,86 (0,82-0,89) < 0,001 0,88 (0,84-0,92) < 0,001
0,96 (0,92-0,99) 0,017 0,96 (0,93-1,00) 0,052 0,99 (0,95-1,02) 0,440
0,78 (0,71-0,85) < 0,001 0,81(0,74-0,88) < 0,001 0,81(0,74-0,89) < 0,001
0,90 (0,82-0,99) 0,032 0,95 (0,86-1,05) 0,290 0,94 (0,85-1,05) 0,280
0,89 (0,80-0,98) 0,020 0,95 (0,86-1,05) 0,300 0,98 (0,88-1,10) 0,770
0,87 (0,78-0,96) 0,008 0,89 (0,80-0,99) 0,040 0,92 (0,82-1,02) 0,120
1,06 (0,96-1,17) 0,220 1,07 (0,97-1,18) 0,190 1,10 (0,99-1,22) 0,080
0,84 (0,65-1,08) 0,170 0,90 (0,70-1,16) 0,430 0,97 (0,74-1,27) 0,820
1,00 (0,94-1,07) 0,940 1,01 (0,95-1,07) 0,800 1,00 (0,94-1,07) 0,940
0,79 (0,74-0,84) < 0,001 0,82 (0,77-0,87) < 0,001 0,85 (0,80-0,91) < 0,001
0,87 (0,81-0,93) < 0,001 0,88 (0,82-0,94) < 0,001 0,87 (0,82-0,94) < 0,001
0,95 (0,89-1,01) 0,091 0,94 (0,88-1,00) 0,050 0,97 (0,91-1,04) 0,360
0,76 (0,66-0,88) < 0,001 0,79 (0,68-0,92) 0,002 0,79 (0,68-0,92) 0,003
Cada uno de los componentes se introdujo en el modelo como variable binaria: cumple o no cumple el criterio saludable. Los 5 componentes individuales se incluyeron en el
modelo de forma simultanea. Modelo 1: edad, raza, sexo. Modelo 2: Modelo 1 + centro de evaluacién, indice de deprivacién de Townsend, tabaquismo, consumo de alcohol,
actividad fisica, horas de sedentarismo, puntuacion de dieta saludable. Modelo 3: Modelo 2 + presién arterial sistélica, glucosa, colesterol elevado, medicacion antihipertensiva,

vieron un riesgo un 29% y un 35% inferior de presentar
FA y bradiarritmia, respectivamente. La duracién del
suefo adecuada (7-8 h/d), la ausencia de insomnio fre-
cuente y la ausencia de somnolencia diurna frecuente
fueron todos ellos factores asociados de manera inde-
pendiente a un menor riesgo de FA y de bradiarritmia.
Nuestros resultados estan respaldados por varios es-
tudios previos que han evaluado las relaciones de cada
una de las conductas del suefio con las arritmias, en los
que una duracién del suefio breve o prolongada (24,25),
el insomnio (26) y la somnolencia diurna excesiva (22) se
asociaron a un aumento del riesgo de arritmias cardia-
cas, incluida la FA, las arritmias ventriculares y la bradia-
rritmia. Aunque los ronquidos se han asociado a la
insuficiencia cardiaca y a las enfermedades cardiovascu-
lares (38,39), no observamos ninguna asociacion signifi-
cativa con las arritmias, lo cual es coherente con lo
indicado por la mayoria de estudios epidemiolégicos pre-
vios (25,40). Ademas, los ronquidos determinados segin
lo indicado por los participantes son tan solo un indica-
dor indirecto de una apnea obstructiva del suefio. Es po-
sible que no podamos detectar un efecto pequefio o
moderado de este tipo de la apnea obstructiva del suefio
en las arritmias debido a errores de clasificacion. Seran
necesarios nuevos estudios con mediciones exactas para
explorar con mayor detalle una relacién de este tipo. La
asociacidn nula entre el patréon del suefio saludable y el

riesgo de arritmias ventriculares podria explicarse por el
numero relativamente bajo de casos, que puede limitar el
poder estadistico para detectar una asociacion. Ademas,
los casos no captados y los posibles errores de clasifica-
cidon en los criterios de valoraciéon pueden contribuir
también a producir el resultado nulo.

En nuestro estudio se han examinado, por primera
vez, de manera exhaustiva los patrones del suefio globa-
les en relacion con el riesgo de arritmias cardiacas, in-
cluidala FA, las arritmias ventriculares y la bradiarritmia.
Anteriormente hemos observado que la adherencia a un
patrén del suefio saludable se asocié a una reduccion del
riesgo de enfermedades cardiovasculares y de insuficien-
cia cardfaca (27,28). Las arritmias cardiacas se asocian a
un aumento del riesgo de enfermedad cardiovascular, en
especial de ictus y de insuficiencia cardiaca. El presente
andlisis es coherente con nuestros resultados anteriores
y amplia lo indicado por estudios publicados al aportar
una evidencia indicativa de las asociaciones protectoras
de un patrdn del suefio saludable con los factores de ries-
go clinicos para las enfermedades cardiovasculares en
una etapa temprana. Los resultados del presente estudio,
junto con nuestros trabajos anteriores, resaltan la impor-
tancia de mejorar las conductas generales del suefio para
la prevencion de la enfermedad cardiovascular en una
etapa temprana en las poblaciones de alto riesgo. Nues-
tros resultados respaldan el posible uso de intervencio-
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HR (IC del 95%) Valor de p p-int

FIGURA 2. Valores de HR con ajuste multivariante para las arritmias en los subgrupos

HR (IC del 95%) Valor dep p-int

HR (IC del 95%) Valor dep p-int

Edad E 0,20 E 0,39 E

<60 ! 0,92(0,89-0,96) < 0,001 L 0,95(0,87-1,03) 0,18 ' 0,88(0,83-0,93)

260 1 0,94 (0,92-0,96) < 0,001 ¥ 1,01(0,95-1,07) 0,80 \  0,93(0,90-0,97)

Sexo E 0,01 E 0,64 E

Mujeres 1 0,91(0,88-0,94) <0,001 ¥ 1,01(0,92-110) 0,86 1 0,89(0,84-0,93)

Hombres | 0,94(0,92-0,97) < 0,001 - 097(091,03) 033 I 0,93(0,89-0,96)

IMC ' 0,10 ' 0,84 '

Peso normal ' 0,94(0,90-0,98) 0,003 L— 0,97(0,88-1,08) 0,61 ! 0,93(0,87-1,00)

Sobrepeso 1 0,95(0,92-0,97) < 0,001 — 0,98(0,91-1,06) 0,64 1 0,93(0,89-0,87)

Obesidad | 0.95(0,92-0,98) 0,001 +— 1,00(0,92-1,09) 0,97 ! 0,92(0,88-0,97)

Tabaquismo : 0,08 : 0,60 :

Nunca i 0,91(0,89-0,94) < 0,001 i 1,01(0,93-1,10) 0,80 i 0,88 (0,84-0,93)

Exfumador I 0,93(0,91-0,96) <0,001 - 0,97(0,90-1,04) 039 | 0,93(0,89-0,97)

Fumador actual 1 0,98 (0,93-1,04) 0,500 L— 0,96(0,86-1,08) 0,53 1 0,95(0,86-1,04)

Consumo de alcohol i 0,57 i 0,79 i

Nunca 1 0,91(0,86-0,97) 0,004 L 1,02(0,87-1,19) 0,82 1 0,89(0,80-0,98)

< 2 bebidas/semana 1 0,92(0,89-0,94) < 0,001 — 0,98(0,91-1,06) 0,59 1 0,90 (0,86-0,94)

> 2 bebidas/semana i 0,94 (0,92-0,97) < 0,001 i 0,97 (0,90-1,05) 0,48 i 0,93 (0,89-0,98)

Actividad fisica ! 0,30 ! 0,17 !

<600 MET ! 0,93(0,89-0,97) 0,002 - 0,96(0,85-1,07) 0,45 1 0,88(0,81-0,94)

600-3000 MET ' 0,93(0,91-0,96) < 0,001 Ls— 1,04(0,97-111) 0,24 ! 0,92(0,88-0,96)

23000 MET ! 0,92(0,89-0,96) < 0,001 ! 0,88(0,80-0,97) 0,013 ! 0,92(0,86-0,98)
0,80 1,0 0,80 1,0 0,80 1,0

< 0,001
< 0,001

<0,001
<0,001

0,037
0,002
0,001

<0,001
0,002
0,270

0,023
<0,001
0,003

0,001
<0,001
0,006

0,38

0,59

0,69

0,29

0,46

0,68

= equivalente metabdlico. Otras abreviaturas como en la figura 1.

Se realiz6 un andlisis estratificado segun los subgrupos de cada covariable. Los modelos se ajustaron para las siguientes variables: edad, sexo, indice de deprivacion de
Townsend, centro, consumo de alcohol, tabaquismo, actividad fisica, horas de sedentarismo, puntuacion de dieta saludable, presion arterial sistélica, medicaciones
antihipertensivas, glucemia, colesterol elevado, medicaciones para la diabetes y puntuacién de riesgo genético para la fibrilacion auricular. Se incluyd en el modelo el término
de interaccién de la puntuacién del suefio saludable con cada posible factor modificador. FA = fibrilacién/flutter (aleteo) auricular; IMC = indice de masa corporal; MET

nes destinadas a mejorar multiples conductas del suefio
para la prevencién de las arritmias y del riesgo de enfer-
medad cardiovascular en general.

Es interesante sefialar que observamos una interac-
cién moderada entre la puntuacion del suefio saludable y
la predisposicion genética en cuanto al riesgo de FA. La
asociacion protectora observada de un patrén del suefio
saludable en relacién con la enfermedad es mas evidente
en las personas con un menor riesgo genético de FA. Este
resultado, que es coherente con lo indicado por estudios
previos sobre la interacciéon entre genes y entorno
(41,42), sugiere que los factores de estilo de vida saluda-
bles y el menor riesgo genético pueden reducir conjunta-
mente el riesgo de enfermedad. Las manifestaciones de
los trastornos clinicos suelen verse menos afectadas por
los factores de estilo de vida y ambientales cuando el
riesgo genético es mas dominante, como ocurre en las
enfermedades monogénicas. Nosotros partimos del su-
puesto de que cuando el riesgo genético era bajo, el ries-
go de enfermedad era mas probable que fuera acentuado

por los patrones del suefio anormales (en otras palabras,
que el riesgo de enfermedad era mas probable que fuera
atenuado por un patrén del suefio saludable). Es de des-
tacar que, aunque se observa una interaccion significati-
va, las asociaciones favorables de un patrén del suefio
saludable con una reduccion del riesgo se observaron en
todos los subgrupos de predisposicion genética alta, in-
termedia y baja.

Hay varios posibles mecanismos que podrian explicar
las asociaciones observadas entre el patron del suefio sa-
ludable y la reduccién del riesgo de arritmias. Se ha ob-
servado que la deprivacién del suefio puede alterar el
equilibrio de los estimulos simpaticos y vagales del siste-
ma nervioso auténomo (43,44), lo cual se ha asociado
con la induccidn de arritmias sostenidas. Ademas, hay
una amplia variedad de alteraciones metabdlicas, como
los perfiles lipidicos, la inflamacién vascular, el metabo-
lismo de la glucosa y el estrés oxidativo, que pueden ex-
plicar también la relaciéon observada entre las conductas
del suefio y las arritmias cardiacas (45-47). Dado que hay
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Sin
somnolencia
diurna

Cronotipo
temprano

ILUSTRACION CENTRAL Patrén del suefio saludable y riesgo de arritmias incidentes

/ Arritmias ventriculares (asociacion no significativa)

frecuente

Menor riesgo de bradiarritmia

del suefio
saludable

Asociacion entre el patrdn del sueiio saludable

Patron

Duracion
del suefio
adecuada

(7-8 h/d) GRS para Sueiio saludable ~+ 1 0,59 (0,47-0,73)
la FA baja §ueno intermedio —— ! 0,65 (0,53-0,81)

2, \ Suefo poco saludable i .
Riesgo GRS para la Sueno saludable —_ E 0,70 (0,58-0,85)
inferior FA intermedia Suefio intermedio -=! 0,82(0,68-0,99)

de FA Suefio poco saludable ¥ ref

1

l GRS para Suefio saludable -=— 0,81(0,69-0,95)
la FA alta Suefio intermedio —-:~ 0,91 (0,77-1,06)

Suefio poco saludable . ref

0’\1' 0?‘ O \9 \‘9

p para la interaccion = 0,017

Li, X. et al. J Am Coll Cardiol. 2021;78(12):1197-1207.

y la FA por terciles de la GRS para la FA

HR (IC del 95%)

Andlisis estratificado segtin los terciles de la GRS para la FA. Los modelos se ajustaron para las siguientes variables: edad, raza, sexo, centro de evaluacion, indice de
deprivacién de Townsend, tabaquismo, consumo de alcohol, actividad fisica, horas de sedentarismo, puntuacién de dieta saludable, presién arterial sistélica, glucosa,
colesterol elevado, medicaciones antihipertensivas y medicaciones para la diabetes.

FA = fibrilacién/flutter (aleteo) auricular; IC = intervalo de confianza; GRS = puntuacidén de riesgo genético; HR = hazard ratio.

diversas conductas del suefio que afectan a la aparicién
de arritmias cardiacas a través de vias diferentes y com-
plementarias, no es de extrafiar que sus asociaciones con
las arritmias muestren un caracter aditivo cuando se
analizan conjuntamente en el patrén del suefio, tal como
se observé en nuestro estudio.

Hasta donde nosotros sabemos, este es el primer ana-
lisis prospectivo grande en el que se examina la asocia-
cién de la adherencia a un patrén del suefio saludable
general con el riesgo de arritmias. Este patrén del suefio
saludable integra 5 aspectos de conductas del suefio,
consistentes en el cronotipo, la duracion del suefio, el in-
somnio, los ronquidos y la somnolencia diurna excesiva.
Las conductas del suefio presentan correlaciones intrin-
cadas; el cambio en un factor conduce generalmente a
cambios en los demas factores del suefio. Por consiguien-
te, es crucial evaluar las conductas globales del suefio.
Otros puntos fuertes de nuestro estudio son el gran ta-
mafio muestral y el disefio prospectivo.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO. En primer lugar, las con-
ductas del suefio se evaluaron a través de un cuestionario
respondido por los propios participantes. El sesgo de re-
cuerdo y los errores de clasificacién eran, pues, inevita-

bles. Por ejemplo, en estudios previos se observé que la
duracidn del suefio declarada por el propio sujeto sobre-
valoraba la duracién real del suefio medida de manera
objetiva (48). En segundo lugar, las conductas se registra-
ron solamente en la situacion inicial. En tercer lugar, es
probable que una cantidad sustancial de casos de arrit-
mia no fueran detectados. La relacion entre el patréon del
suefio saludable y el riesgo de arritmias podria haberse
infravalorado. Asi pues, es necesario resaltar la impor-
tancia de prevenir las arritmias mediante la adherencia a
unos patrones del suefio saludables. En cuarto lugar, es
inevitable que pueda haber factores de confusién resi-
duales no medidos o desconocidos. En quinto lugar, la
GRS para la FA se obtuvo a partir de un gran metanalisis
de GWAS, que incluia a los participantes en el UK Bio-
bank. Asi pues, esto puede plantear un problema de so-
breajuste. Por ultimo, dado el caracter observacional del
estudio, no podemos determinar la causalidad entre las
conductas del suefio y el riesgo de arritmias cardiacas.

CONCLUSIONES

Nuestros resultados indican que la adherencia a un pa-
trén del suefio saludable se asocia a un menor riesgo de
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FA y de bradiarritmia, de manera independiente de los
factores de riesgo tradicionales y de la predisposicion ge-
nética. Dado que las arritmias cardiacas son un factor de
riesgo de una “etapa temprana” para las enfermedades
cardiovasculares y son potencialmente reversibles, nues-
tros resultados resaltan la especial importancia de mejo-
rar las arritmias cardiacas mediante la adherencia a un
patroén del suefio saludable en la prevencién primaria de
las enfermedades cardiovasculares.

DISPONIBILIDAD DE DATOS. Pueden enviarse al UK
Biobank solicitudes de acceso al conjunto de datos por
parte de investigadores cualificados con formacién res-
pecto a los protocolos de confidencialidad de sujetos hu-
manos.
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PERSPECTIVAS

COMPETENCIAS EN LA ASISTENCIA DE LOS
PACIENTES Y LAS CAPACIDADES DE
APLICACION DE TECNICAS: Un patrén del suefio
saludable reduce el riesgo de FA y de bradiarritmia,
con independencia de los demas factores de riesgo.
La asociacion entre los patrones del suefio y el riesgo
de FA es mas pronunciada en los individuos con

un menor riesgo genético de aparicion de FA.

PERSPECTIVA TRASLACIONAL: Seran necesarios
estudios a largo plazo para evaluar la repercusion de
la adherencia a un patrén del suefio saludable en
otros resultados cardiovasculares.
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