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Resumen

Este trabajo se centra en la ayuda al diagnostico del sindrome
de la apnea hipopnea del suefio (SAHS) mediante el analisis de
la sefial de flujo aéreo (FA) obtenida con sonda de presion.
Para ello se han definido tres bandas espectrales de interés por
medio de test de significacion estadistica. Dichas bandas se han
caracterizado a través de la extraccion de pardmetros
espectrales. También se han relacionado con los eventos de
apnea e hipopnea utilizando el coeficiente de correlacion de
Spearman. Posteriormente, se ha aplicado un algoritmo de
seleccion de caracteristicas paso a paso basado en regresion
logistica (SRL). Este ha seleccionado automdticamente un
parametro espectral de cada banda definida. El modelo
construido con dichos parametros alcanzé 91.2% de precision y
0.933 de drea bajo la curva receiver-operating characteristics
(AROC). Estos resultados sugieren que la informacion
contenida en las tres bandas de interés es de utilidad en la
ayuda al diagnostico del SAHS.

1. Introduccion

El sindrome de la apnea hipopnea del suefio (SAHS) es
una enfermedad caracterizada por la aparicion de dos
tipos de eventos respiratorios durante el suefio: apneas
(cese total de la respiracion) e hipopneas (reduccion
significativa de la respiracion acompafiada de
desaturacion de oxigeno en sangre) [1]. La prevalencia
del SAHS en adultos de la sociedad occidental se estima
entre un 1% y un 5% de la poblacion masculina y un 2%
de la poblacion femenina [2]. Ademas, existe otro 5% de
poblacién que permanece sin diagnosticar [2]. Es por
tanto una enfermedad infradiagnosticada que también se
ha asociado con otras importantes afecciones [3], asi
como con accidentes de trafico y laborales [4] [5].

La polisomnografia (PSG) nocturna es el estandar
diagnostico para detectar SAHS [3]. Es una prueba en la
que se registran multiples sefiales fisiologicas de los
pacientes.  Algunas de  estas  sefales  son:
electrocardiograma (ECQ), electroencefalograma (EEG),
saturacion de oxigeno en sangre (SpO,) y flujo aéreo (FA)
[3]. A partir de estos registros, se calcula el indice de
apnea hipopnea (IAH). Este se utiliza tanto para
diagnosticar la enfermedad como su severidad, y se
calcula como la suma total de los eventos de apnea
(indice de apnea, IA) e hipopnea (indice de hipopnea, [H)
dividido entre las horas de suefo [1].

A pesar de su eficacia, la PSG es compleja técnicamente y
costosa econdmicamente. Ademas, priva al paciente de su
entorno de sueflo habitual y necesita de posteriores
inspecciones visuales de las sefales registradas [3]. Estas
limitaciones han llevado a la busqueda de nuevos
métodos de diagndstico. En el presente estudio se analiza
la sefial FA monocanal como posible alternativa.

La forma de onda del FA se ve directamente modificada
por los eventos de apnea e hipopnea [1]. Por este motivo
existen multiples estudios que emplean esta sefial para
diagnosticar SAHS [6-10]. El objetivo de muchos de ellos
es detectar eventos respiratorios y extraer un indice de
alteraciones respiratorias (IAR) para usarlo de manera
similar al IAH. Este trabajo, sin embargo, se centra en
analizar la sefial FA globalmente desde un punto de vista
espectral. Este tipo de metodologia ya ha sido empleada
anteriormente con éxito [11]. De esta manera, el proposito
del estudio es definir bandas espectrales de interés sobre
la sefial FA (sonda de presion), relacionarlas con los
eventos de apnea e hipopnea y evaluar la capacidad
diagnostica de la informacion contenida en ellas. La
hipétesis de partida es que dicha informacion puede
ayudar en el diagnostico del SAHS.

2. Sujetos y senales

En el presente estudio se han utilizado registros de FA
procedentes de 57 sujetos (45 SAHS-positivo y 12 SAHS-
negativo). Estos se obtuvieron como parte de la PSG en la
unidad del suefio del Hospital Universitario Rio Hortega
de Valladolid. Todos los sujetos eran sospechosos de
padecer SAHS antes de someterse a ella, presentando
sintomas comunes. Un IAH de 10 eventos por hora (e/h)
fue establecido por los especialistas como umbral
diagnostico. Los eventos de apnea e hipopnea se
registraron siguiendo las reglas de la academia americana
de medicina del suefio (American Academy of Sleep
Medicine, AASM). En la tabla 1 se muestran parametros
clinicos y demograficos de la poblacion bajo estudio.

La PSG fue llevada a cabo con un poligrafo E-Series de
Compumedics. La sefial FA se obtuvo mediante una
sonda de presion con una frecuencia de muestreo de 128
Hz. La metodologia utilizada fue aprobada por la junta de



Caracteristicas Todos SAHS"* SAHS
N° Sujetos 57 45 12
Edad (afios) 51.3£16.3 54.0+15.8 41.5+14.8
Hombres (%) 71.9 75.5 58.3
IMC" (kg/m®) 30.3+6.7 30.5+6.8 29.2+6.5
T. de registro (h) 7.26+0.40 7.25+0.41 7.27+£0.38
IAH (e/h) 39.3+£31.7 48.2+29.9 6.1£2.5
IA (e/h) 21.2427.9 26.4+29.3 1.9£1.5
IH (e/h) 18.1£13.2 21.8+13.3 4.2+1.6

"IMC: indice de masa corporal

Tabla 1. Datos clinicos y demogrdficos de la poblacién bajo
estudio

revision de estudios sobre pacientes del hospital y todos
los sujetos dieron su consentimiento escrito.

3. Métodos

3.1. Preprocesado y densidad espectral de potencia

Los valores registrados con la sonda de presion tienen una
relacion cuadratica con el FA [12]. Dicha relacion fue
linealizada, ayudando de esta forma a corregir la
sobreestimacion de apneas tipica de estos sensores [12].

Posteriormente, se obtuvo la densidad espectral de
potencia (DEP) mediante el método de Welch. Este
método estd indicado cuando se analizan sefiales no
estacionarias [13]. Para estimar la DEP, cada registro fue
dividido en ventanas de Hamming de 2'° muestras. Se
utiliz6 un solapamiento del 50% y una longitud de
transformada discreta de Fourier de 2'®. Finalmente, se
normalizaron las DEP en funcién de la potencia maxima
de cada una (DEP,).

3.2. Determinacion de bandas espectrales de interés

La obtencion de las bandas espectrales de interés se llevo
a cabo mediante test de significacion estadistica. Los
valores de amplitud de cada componente frecuencial de
las DEP, estimadas fueron sometidos al test de Mann-
Whitney. Con este procedimiento se encontraron tres
bandas espectrales cuyos p-valores se consideraron
significativos (p<0.01). Ademas, en la banda de interés de
frecuencias mas bajas se encontraron diferencias
significativas con p < 0.001. Asi, las bandas espectrales
de interés fueron definidas de la siguiente forma:

- BW;: 0.0176-0.0410 Hz (p<0.001)
- BW,;: 0.457-0.490 Hz (p<0.01)
- BW;: 0.705-0.810 Hz (p<0.01)

3.3.  Extraccion de parametros espectrales

vez i 1-BW3;, s xtraj i
Una vez establecidas BW;-BW3, se extrajeron seis
parametros espectrales de cada una para caracterizarlas:

- Momentos estadisticos del primer al cuarto orden:
media (Mp;), desviacion tipica (Mp), skewness (M) y
kurtosis (My).

- Amplitud de pico (4P): maximo de la DEP, en la
banda de interés.

- Distancia de Wooters (DW) [14]: medida de
desequilibrio con valores mas altos cuando el espectro
esta condensado en una banda estrecha de frecuencias
y valores mas bajos cuando las componentes

espectrales se encuentran distribuidas. Se define de la
siguiente manera:

/2
DW =arccos{ Y /DEP,(f;)-~1/N}, (1)

Ji=h

donde f; y f> son los limites de la banda donde se
aplica y N el nimero de puntos en dicha banda.

3.4. Regresion logistica y seleccion de caracteristicas

La regresion logistica (RL) relaciona un conjunto de
variables continuas de entrada (pardmetros espectrales)
con una variable dependiente de salida binaria (“0”
SAHS-negativo, “1” SAHS-positivo) a través de [15]:

eﬂo*ﬁTx

z(x)=— 2

14 elotB'x

donde 7z(x) (entre 0 y 1) se puede interpretar como la

probabilidad de pertenencia al grupo SAHS-positivo. S
es una constante y B es un vector con coeficientes para
cada variable de entrada incluida en la matriz x [15].

El método RL puede verse sobre-entrenado si se aumenta
en exceso la dimensionalidad del espacio de variables de
entrada. Para evitar esto, asi como el uso de variables con
informacion redundante, se aplicé un método automatico
de seleccion de caracteristicas paso a paso basado en RL
(SRL) [15]. SRL realiza una seleccion hacia delante de
variables relevantes, seguida de la eliminacion hacia atras
de variables redundantes en cada paso del algoritmo. La
relevancia y la redundancia se miden en funcion del p-
valor de la razén de verosimilitud [15].

3.5. Analisis estadistico

El coeficiente de correlacion de Spearman (p) se empled
para buscar relaciones entre los parametros procedentes
de BW-BW; y los indices IAH, IA e IH. La evaluacion
de la capacidad diagnéstica de dichos parametros y del
modelo RL se hizo en términos de sensibilidad (S),
especificidad (E), precision (P) y area bajo la curva
receiver-operating characteristics (AROC). Se utilizd
validacion cruzada dejando uno fuera para asegurar la
generalizacion de los resultados.

4. Resultados
4.1. Relacién de BW-BW; con apneas e hipopneas

La tabla 2 recoge los valores de p entre los parametros
extraidos de las tres bandas de interés y los indices IAH,
IA e IH. Para aquellos casos en los que la correlacion es
estadisticamente significativa, la tendencia en BW; es
distinta a la de BW, y BW;. En BW,; hay mayor
correlacion con las apneas y en BW,-BW; dicha
correlacion es mayor con las hipopneas.

4.2. Rendimiento diagnéstico de los parametros
espectrales

En la tabla 3 se resume el rendimiento diagndstico de los
parametros extraidos de las bandas de interés (con
validacion cruzada dejando uno fuera). La P y AROC mas



alta se alcanzan en la banda BW,; (84.2 % y 0.905
respectivamente). En BW, y en BW; hay al menos una
caracteristica que alcanza 0.800 AROC'y 75% P.

4.3. Rendimiento diagnéstico de SRL

Como se ha comentado, la salida del modelo RL es una
probabilidad que varia entre 0 y 1. Un umbral de
diferenciacion de poblaciones habitual es 0.5. No
obstante, RL es sensible a poblaciones desbalanceadas,
sesgando los resultados hacia la poblacion mas grande
[15]. Por este motivo se ha evaluado el umbral de
decision en varios puntos de interés, marcados en la
figura 1: (a) umbral estandar, (b) umbral de precision
maxima, (c), umbral balanceado (menor diferencia entre
sensibilidad y especificidad) y (d) umbral de prevalencia
(porcentaje de sujetos SAHS-positivo).

En la tabla 4 puede verse el rendimiento diagnostico
(validacion cruzada dejando uno fuera) del modelo RL
tras aplicar SRL. De las 18 caracteristicas introducidas
solamente 3 fueron seleccionadas: DW', M;’, My’. Es
decir, el método automatico escogié una caracteristica de
cada banda de interés. El modelo RL supera el AROC de
todas las caracteristicas espectrales (0.933). De la misma
forma, también supera su precision llegando a alcanzar un
maximo de 91.2%. Destaca que el umbral balanceado y el
umbral de prevalencia obtienen resultados similares.

5. Discusion y conclusiones

En este trabajo se ha evaluado si la informacion
procedente de bandas espectrales de interés de la sefial FA
resulta de utilidad en el diagnostico del SAHS. Se emple6
el test de Mann-Whitney para hallar diferencias en la
DEP, de las poblaciones. Estas diferencias se usaron para
definir 3 bandas de interés: BW; (0.0176-0.041 Hz), BW,
(0.457-0.490 Hz) y BW; (0.705-0.810 Hz). La respiracion
normal en reposo se situa en torno a los 0.25 Hz [16].
Ademas, los eventos apnéicos duran 10 segundos o mas y
por tanto deben modificar el espectro por debajo de 0.1

Hz. Asi, BW, es coherente con la patofisiologia de apneas
e hipopneas. Por otro lado, BW, y BWj se encuentran por
encima de la banda de respiracion normal. En estudios
previos se han observado indicios de un aumento de
frecuencia respiratoria durante las hipopneas [11]. Por
tanto, los eventos de hipopnea podrian ser una causa para
la aparicion de diferencias en las bandas BW, y BW;.
Esta idea coincide con el analisis de correlacion realizado
sobre los parametros obtenidos de BW,-BW;. Mientras
que p es mayor entre los parametros de BW, y los eventos
de apnea, los parametros de BW,-BW; estin mas
correlados con las hipopneas. También se comprobo que
los parametros de BW, estan mas correlados con el IAH
que los de BW,-BW3. Esto coincide con los resultados de
la evaluacion diagnodstica de los parametros espectrales,
en la que aquellos procedentes de BW; mejoran el
rendimiento de los obtenidos de BW, y BW5.

El método SRL seleccion6 automaticamente un parametro
de cada banda de interés, mostrando la relevancia de la
informacion contenida en las tres bandas definidas. El
modelo RL construido con dichos parametros alcanzé
precisiones diagnosticas y AROC (0.933) superiores a los
parametros individuales. Para evitar el sesgo de
poblaciones desbalanceadas, se wvari6 el umbral de
decision RL. La precision maxima (91.2%) se obtuvo en
la franja de umbrales 0.53 a 0.68, consiguiéndose mejor
balance sensibilidad/especificidad que con el umbral
estandar (0.50). También se aplico el umbral con el cual
se obtiene la mejor relacion sensibilidad/especificidad,
llegando a una precision de 87.7%. Con este umbral se
alcanzaria la mayor precision en el caso de que las
poblaciones tuvieran el mismo nimero de sujetos. Por
ultimo, se emple6 como umbral la prevalencia de sujetos
SAHS-positivo en la poblacion del estudio (79%). Los
resultados obtenidos fueron similares al caso balanceado.

Existen estudios recientes sobre el SAHS que analizan la
seflal FA procedente de sonda de presion [6-10]. El

Caract. BW; BW, BW;
IAH 1A IH IAH IA IH IAH 1A IH
AP 0.617 0.640 0.240 0.240 0.129 0.311 0.255 0.099 0.385
Dw 0.533 0.507 0.189 -0.261 -0.304 -0.146 -0.147 -0.186 -0.078
My 0.579 0.597 0.231 0.343 0.239 0.386 0.317 0.166 0.438
M 0.618 0.624 0.240 0.056 -0.045 0.145 -0.150 0.019 0.311
Mg 0.288 0.255 0.264 -0.055 -0.070 0.085 -0.079 -0.157 -0.029
My -0.099 -0.001 -0.068 0.023 0.083 -0.089 -0.005 -0.081 0.060
En negrita, correlacion estadisticamente significativa (p < 0.01)
Tabla 2. Coeficiente de Spearman (p) entre las caracteristicas de las tres bandas de interés y los indices IAH, IA e [H
Caract. BW,; BW, BW;
S (%) E (%) P (%) AROC S (%) E (%) P(%) AROC S(%) E%) P(%)  AROC
AP 71.1 83.3 73.7 0.905 66.7 66.7 66.7 0.739 77.8 66.7 75.4 0.710
Dw 66.7 66.7 66.7 0.792 51.1 583 52.6 0.704 60.0 50.0 57.9 0.560
My 86.7 75.0 84.2 0.898 80.0 66.7 712 0.825 84.4 66.7 80.7 0.815
My, 75.6 83.3 77.2 0.900 57.8 50.0 56.1 0.587 68.9 58.3 66.7 0.745
My 60.0 66.7 61.4 0.589 62.2 66.7 63.2 0.710 57.8 58.3 57.9 0.529
My 533 50.0 52.6 0.625 62.2 50.0 59.7 0.612 77.8 0.0 61.4 0.530

Tabla 3. Rendimiento diagnostico de las caracteristicas extraidas (validacion cruzada dejando uno fuera)
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Figura 1. S,E y P al variar el umbral de RL (tanto por uno)

Modelo SRL (DW', M;°, My’) S (%) E (%) P(%)  AROC

Umbral estandar (a) 0.50 93.3 66.7 87.7 0.933
Umbral de precision maxima
(b) [0.53-0.68] 93.3 83.3 91.2 0.933
Umbral balanceado (c) 0.75 86.7 91.7 87.7 0.933
Umbral de prevalencia (d) 0.79 84.4 91.7 86.0 0.933

Tabla 4. Rendimiento diagnostico del modelo de regresion
logistica para diferentes umbrales de decision (validacion
cruzada dejando uno fuera)

objetivo de estos estudios es detectar eventos respiratorios
y estimar el IAR para diagnosticar la enfermedad. El
numero de sujetos utilizados en ellos varia entre 30 y 200,
mientras que sus resultados de S, £y AROC se encuentran
en los rangos  82%-97%, 62%-90% y 0.84-0.98,
respectivamente. Realizando un analisis espectral global
de la senal, los resultados obtenidos con el modelo RL de
este estudio (tabla 4) se encuentran dentro de dichos
rangos ¢ incluso mejoran la especificidad (91.7%).

Este estudio cuenta con una serie de limitaciones a
considerar. La poblacion utilizada consta de 57 sujetos,
siendo deseable aumentar este niimero para dar mayor
generalidad a los resultados obtenidos. Ademas, esta
desbalanceada, habiendo un 79% de SAHS-positivo. Al
calcular las bandas espectrales de interés, una variacion
en el p-valor umbral variaria también los limites de dichas
bandas y, por tanto, los resultados del estudio.
Finalmente, sélo se evalian relaciones monoétonas entre
los pardmetros espectrales y los indices IAH, IA e IH. Se
podrian utilizar otros métodos para evaluar relaciones no
monotonas, como la informacion mutua.

En resumen, se han definido y caracterizado tres bandas
espectrales de interés. Una de ellas con correlacion
estadisticamente significativa con las apneas y las otras
dos con las hipopneas. Se ha utilizado el método SRL,
que ha mostrado la relevancia de la informacion
contenida en las tres bandas. Ademas, con el modelo RL
construido se han obtenido altas precisiones diagndsticas
y AROC. Por tanto, los resultados alcanzados en este
estudio sugieren que la informaciéon contenida en las
bandas espectrales definidas resulta de utilidad en la
ayuda al diagndstico del SAHS.
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