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Resumen

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC) es una enfermedad prevalente en
Colombia cuyas complicaciones son una causa importante de mortalidad. Para su
diagnostico es necesaria la realizacion de una espirometria que confirme el proceso
obstructivo; sin embargo, el dispositivo espirométrico no esta disponible en todos los
territorios de Colombia y existe una proporcion de pacientes que se ven imposibilitados
para su realizacién, por lo que nos planteamos como objetivo en el presente trabajo el
desarrollo de una posible herramienta que pueda remplazar la espirometria para el
diagnéstico de la EPOC como lo es el cuestionario COPD Assessment Test (CAT). Por este
motivo se disefi6é un estudio descriptivo de pruebas diagndsticas en el que se recolectaron
32 pacientes mayores de 40 afios con antecedentes exposicionales del servicio ambulatorio
de terapia respiratoria a los que les aplicamos el cuestionario previo a la realizacién de la
espirometria para calcular las caracteristicas intrinsecas del CAT en cuanto sensibilidad y
especificidad en todos los puntos de corte, utilizando la espirometria como estandar de oro.
La muestra seleccionada presenta claramente un grupo predominante femenino (65%), que
a diferencia de los hombres se encuentran primordialmente en el grupo de 70 a 80 afios
(50% de ellas). Los resultados arrojan que en ningln punto de corte se logra una
sensibilidad y especificidad mayor al 90%, obteniendo un area bajo la curva de 0.61 (IC
95%, 0.37-0.86). Se concluye entonces que el CAT es inexacto para aproximarse a los
resultados de una espirometria.

Palabras clave: EPOC, CAT, COPD Assessment Test, Diagnostico.



Abstract

Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) is a prevalent disease in Colombia whose
complications are a major cause of mortality. For its diagnosis it is necessary to perform a
spirometry that confirms the obstructive process; However, the spirometric device is not
available in all the territories of Colombia and there is a proportion of patients that are unable
to perform it, so that we consider as objective in the present work the development of a
possible tool that can replace the Spirometry for the diagnosis of COPD as the COPD
Assessment Test (CAT) questionnaire. For this reason, a descriptive study of diagnostic
tests was designed in which 32 patients over 40 years of age with a previous history of the
respiratory therapy outpatient service were collected and we applied the questionnaire prior
to performing the spirometry to calculate the intrinsic characteristics Of CAT in terms of
sensitivity and specificity at all cut-off points, using spirometry as a gold standard. The
selected sample clearly shows a predominant female group (65%), which unlike men are
found primarily in the 70-80 age group (50% of them). The results show that in no cut-of
point a sensitivity and specificity was greater than 90%, obtaining an area under the curve
of 0.61 (95% CI, 0.37-0.86). It is concluded that the CAT is inaccurate to approximate the
results of spirometry.

Keywords: COPD, CAT, COPD Assessment Test, Diagnosis.
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Introduccion

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC) se define como la limitacién
persistente del flujo aéreo, que es usualmente progresiva y asociada a una respuesta
inflamatoria cronica aumentada en las vias aéreas y pulmén como consecuencia de la
exposicion a gases y particulas nocivas(l). La EPOC constituye la cuarta causa de
mortalidad en el mundo, afectando con mayor frecuencia a fumadores de sexo masculing
y personas mayores de 40 afios, aumentando su prevalencia con la edad(1). Se estima que
a nivel mundial la prevalencia es del 4% - 10%(2); en Latinoamérica se encuentraentre el
7.8% y 19.7% estimada en Sao Paulo, Santiago de Chile, Ciudad de México, Montevideo y
Caracas(3). En Colombia, segun el estudio PREPOCOL la prevalencia de EPOC es de
8.9% en personas mayores de 40 afios, discriminada por ciudad asi: Barranquilla con un
7.9%, Bogot4 con 8,5%, Bucaramanga con 7,9%, Calicon 8,5% y Medellin 13,5%(4,5). Con
base en lo anterior podemos concluir que alrededor de una persona de cada 10
colombianos puede tener EPOC, constituyendo asi esta patologia en un problema de salud
publica, que impulsa el desarrollo de herramientas para optimizar su diagndstico y facilitar

el acceso al manejo y tratamiento.

Existen tres pilares importantes para el diagnostico de la EPOC, el primero son los
antecedentes exposicionales dados basicamente por el tabaquismo, que es el factor de
riesgo mas comun(l), y la exposicion a humo de biomasa(6,7). El segundo pilar para el
diagndstico se sustenta en el cuadro clinico compatible (sintomas crénicos y progresivos
de disnea, tos y produccion de esputo), y el tercer pilar es la espirometria que debe mostrar
una relacion VEF1/CVF menor al 70% en pacientes menores de 65 afios(1), y un valor por
debajo del limite inferior de la normalidad del VEF1/CVF establecido por las curvas de

Hankinson en pacientes mayores de 65 afios(8).



La espirometria es el estudio en el que nos basamos para documentar un proceso
obstructivo, sin embargo, su realizacion depende del esfuerzo del paciente, lo que puede
restringir el éxito de la prueba en casos de limitacion fisica del paciente o en el momento
en que el paciente se vea incapaz de entender los lineamientos que se deben seguir para
la realizacion de la prueba. Se encuentra documentado que el 2.3% de los pacientes a
quienes se les realiza la espirometria es fallida y en el 66.6% de los sujetos restantes se

encuentra por lo menos un error que limitaba la interpretacion de la prueba(9).

En el pasado han surgido otros cuestionarios para la aproximacion al diagnéstico de la
EPOC, entre ellos se encuentrael International Primary Care Airways Guidelines (IPAG)
que al aplicarse en un grupo de pacientes en cuidado primario, usando la espirometria
como patron de oro, logro una sensibilidad del 91% vy especificidad del 49% que le da un
valor predictivo negativo del 97%(10); y el cuestionario COPD Population Screener (COPD-
PS) en donde se observé una sensibilidad del 53.6% y especificidad del 83.2%, con una
valor predictivo positivo del 68% y un valor predictivo negativo del 77%(11). Estos
cuestionarios cuentan con sensibilidad y valor predictivo negativo aceptables que podrian
ser de ayuda en el momento de descartar la enfermedad, sin embargo, aln no se cuenta
con una herramienta con la suficiente especificidad y valor predictivo positivo que nos
permita la confirmacién diagnostica de la EPOC cuando no se tiene disponible una

espirometria.

El COPD Assessment Test (CAT) surge por la necesidad de cuantificar el impacto de la
EPOC en la calidad de vida de los pacientes; previo al CAT se contaba con multiples
herramientas para medir el estado de salud de los pacientes con EPOC tales como el St
George's Respiratory Questionnaire (SGRQ)(12), Chronic Respiratory Disease
Questionnaire (CRQ)(13) y el COPD Clinical Questionnaire (CCQ)(14); sin embargo, se
trataban de sistemas extensos y complejos para su aplicacidn en la practica clinica diaria.
El CAT es validado en el afio 2009 basado en el analisis de tres estudios prospectivos, dos
en los Estados Unidos y uno en Europa, en los que se analizaron veintiiin aspectos de los
pacientes con EPOC. Durante el andlisis se buscé realizar la reduccién de los items a través
de un analisis Rasch y un analisis psicométrico obteniendo ocho items con el mejor

desempenfo para evaluar el estado de salud de los pacientes con EPOC(15).



A través de los afos el uso del CAT ha permitido una mejora sustancial en la relacion del
médico-paciente en tanto que ha facilitado el entendimiento del impacto de la enfermedad
sobre el paciente optimizando la comunicacion de este con su médico(16), diferenciando
los diferentes grados de severidad del EPOC, y observandose un adecuado desempefio al

ser aplicado en distintas poblaciones(17).

Se encuentran disponibles estudios que le dan un valor prondstico al CAT en cuanto a la
mortalidad a tres afios de los pacientes con EPOC especialmente con puntuaciones > 17
puntos(18). Es bien sabido el uso del CAT para el seguimiento de los pacientes
observandose mejoria de 2.2 — 3 puntos luego del proceso de rehabilitacion pulmonar, y se
ha cuantificado su deterioro cuando sobreviene un episodio de exacerbacion con una media
de aumento de 4.7 puntos definiendo como la diferencia minima significativa en
la puntuacién de 2 unidades(19). Una prueba que puede administrarse de manera sencilla,
ya sea durante la consulta médica o via telefénica(20), o inclusive puede ser auto-aplicada
por los pacientes que estdn en capacidad de hacerlo, sin encontrar diferencias

significativas en

Se encuentran en la literatura dos trabajos relacionados con la pregunta clinica de esta
investigacion. El primero de ellos realizado en el Hospital de Ardabil en Irdn, en el que se
tomaron 105 pacientes con diagnostico de EPOC y se llevaron a la realizacion
de espirometria bajo los estdndares de la American Thoracic Society. Los
resultados evidencian con significancia estadistica como en la medida que se aumenta
el grado de obstruccion segun la clasificacion del GOLD (disminucién del VEF1) hay un
deterioro en el promedio de puntaje del CAT: GOLD 0 media de 13.12 puntos, GOLD 1
media de 14.55 puntos, GOLD 2 media de 21.8 puntos, GOLD 3 media de 25.09 puntosy
GOLD 4 media de 28.04 puntos(22). Lo anterior permite plantear que puede existir
una relacion directamente proporcional entre la puntuacion del CAT y el grado de
obstruccion en los pacientes con sospecha de EPOC. En el segundo trabajo realizado en
Japon, se analizaron dos cohortes con una muestra total de 3062 sujetos mayores de 40
afnos con historia de tabaquismo, utilizando como punto de corte para definir obstruccién
un VEF1/VEF6 menor



CAT es estadisticamente més alta que los pacientes sin obstruccion, de igual forma se
observa que el porcentaje de pacientes con obstruccion al flujo del aire fue
significativamente mayor en pacientes con puntuacion del CAT mas alta, 19.6% de los
pacientes que tuvieron CAT entre 0y 9, contra el 33.8% de los pacientes que tuvieron un
CAT entre 20 y 29(23).

Para el diagnéstico de la EPOC, la espirometria juega un papel preponderante para
demostrar el proceso obstructivo, sin embargo, este estudio no es posible realizarlo en
areas en donde no hay disponibilidad del dispositivo espirométrico; adicionalmente algunos
pacientes tienen contraindicaciones para la realizacion de la misma y otros pacientes fallan
al realizarla. Un estudio retrospectivo realizado en pacientes con edades entre 65 y 94 afios
a quienes se les realizo espirometria, evidencié que en el 2.3% de los individuos fue fallida
la realizacion de la pruebay que en un 66.6% de los sujetos restantes se presentd al menos

un error que limitaba la interpretacion de la misma(9).

Por consiguiente, es importante saber si es posible aproximarnos al diagndstico de la EPOC
sin una espirometria dadas las limitaciones previamente citadas. Entendiendo que el COPD
assessment test (CAT) es una herramienta para evaluar el impacto de la EPOC sobre la
calidad de vida de los pacientes(1), se pretende con el presente estudio evaluar la utilidad
diagnostica del CAT como una posible alternativa al uso de la espirometria. Los resultados
del estudio contribuiran al conocimiento de la EPOC, en la busqueda de opciones
diagndsticas que eviten retrasos en el tratamiento, fundamentalmente en &reas rurales en

donde el acceso a los equipos espirométricos es limitada.

Dadas las limitaciones que se pueden encontraren la practica clinica con la realizacion de
la espirometria, asi como los antecedentes de la manera en que el CAT podria
correlacionarse con el grado de obstruccion, cabe preguntarnos si es posible que con la
puntuacién del CAT en pacientes con antecedentes exposicionales sea suficiente para el
diagnostico de la EPOC. Para tal fin pretendemos recolectar datos acerca de las mediciones
espirométricas y, de manera paralela, las puntuaciones del CAT en un grupo de pacientes

del Hospital Clinica San Rafael, determinando de ser posible un punto de corte en la



puntuacién del CAT con el suficiente desempefio estadistico en cuanto a sensibilidad y
especificidad que nos permita el diagnéstico de la EPOC. Asi las cosas, lo que se desea
probar es que la escala CAT tiene la capacidad de clasificar correctamente sujetos con
EPOC con una sensibilidad y especificidad cercana a la de una espirometria, en algan punto

de corte.

Hipotesisoea: Sensibilidad<90%
Hipotesisia: Sensibilidad= 90%

Hipotesiso,: Especificidad<90%
Hipotesisi,: Especificidad=> 90%

1.Materiales y metodos

Se realiz6 un estudio descriptivo de pruebas diagndsticas, en el cual se buscaron las
caracteristicas operativas de la escala CAT para el diagnéstico o clasificacion de sujetos
con EPOC utilizando como estdndar de oro la espirometria. Fueron considerados
potencialmente elegibles todos los pacientes programados para la realizacion de
espirometria en el servicio de terapia respiratoria del Hospital Clinica San Rafael, ya sea
por primera vez o control, en un periodo de un mes, teniendo como criterios de inclusion:
personas mayores de 40 afios y con antecedentes de tabaquismo mayor de 10
paquetes/afio y/o exposicion a humo de biomasa por mas de 10 afios. Fueron excluidos
todos los pacientes con antecedente o que se encontrabanen tratamiento por Asma o

Insuficiencia Cardiaca, historia de hospitalizacion en el mes previo por infeccién



respiratoria, diagnostico de masa pulmonar (lesién mayor 3 cms) o enfermedad metastasica
a pulmén, antecedente de cirugia de toérax en los 6 meses previos, antecedente de
Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa y los pacientes que no aprobaron su participacion
en el estudio. La poblacion objeto fueron 65 pacientes, que corresponden al nUmero de
usuarios aproximados que llegan a la realizacién de espirometria ambulatoria durante un

mes en el servicio de terapia respiratoria del Hospital Clinica San Rafael.

Se decidié utilizar un error del 5%, para tener un tamafio de muestra de 34 pacientes, y se
defini6 para este estudio un nivel de confianza del 95% o su equivalente para una
distribucion normal estandar.

Las variables a medir incluyeron el CAT, el cual se realiz6 con entrevista personal a cada
uno de los pacientes involucrados en el estudio, y la espirometria que fue realizada de
la forma como habitualmente se hace el Hospital Clinica San Rafael. La poblacion de
estudio no estuvo expuesta a intervenciones por parte del grupo de
investigacion; los investigadores no tuvieron ninguna participacion en la solicitud, toma o

procesamiento de

Se tomaron los pacientes seleccionados de manera aleatoria de acuerdo a la programacion
para espirometria del servicio de neumologia del Hospital Universitario Clinica San Rafael
y se les aplicaron los criterios de inclusién y exclusién. A aquellos pacientes elegibles se
les solicito consentimiento informado por escrito para posteriormente proceder a la
entrevista para el diligenciamiento de la herramienta de recoleccion de datos y la escala
CAT. Posteriormente al diligenciamiento de la escala, cada paciente fue trasladadc
al consultorio en donde un funcionario diferente (terapeuta respiratoria) le practico la
espirometria. Se tomaron los datos del CAT y de la espirometria, para la construccion de la

base de datos en el programa Excel ®, que posteriormente fue analizada con SPPS.

Para cada paciente se obtuvo entonces el resultado de la espirometria y se clasifico como
sano o enfermo dependiendo del resultado del indice VEF1/CVF utilizando como punto de
corte un VEF1/CVF menor del 70% en pacientes menores de 65 afios, y el VEF1/CVF por
debajo del percentil 5 del limite inferior de la normalidad segun las tablas de Hankinson(8)

para pacientes de 65 afios 0 mas.



El grupo de investigacion cumplié con todas las normas y criterios del Comité de ética
Institucional en lo relacionado con la veracidad y confidencialidad de la informacion que se
recolecto.

Para cumplir con el objetivo principal de este estudio fue necesario tener en cuenta que la
calidad de una prueba diagnéstica utilizada para el cuidado de los pacientes se juzga
fundamentalmente, por su capacidad para distinguir entre estados alternativos de salud. Es
decir, la exactitud o capacidad para clasificar de manera correcta a los individuos en
subgrupos clinicamente relevantes(24). Dicha exactitud ha sido evaluada clasicamente en
funcion de la sensibilidad y la especificidad de la prueba diagnostica, que dependen del
punto de corte establecido. Con esto, se decide utilizar la curva de caracteristicas
operativas del receptor (ROC, su sigla en inglés). Dicha curva representa el espectro de
posibilidades de especificidad y sensibilidad, cuando se varia el punto de corte, que a la
postre coincide con uno de los objetivos especificos del estudio. Para la construccion de la
curva ROC se tiene entonces el CAT, que clasificara a los individuos como positivos y
negativos y la espirometria (estandar de oro) que determinard si los pacientes se

encuentran sanos o enfermos.

2.Resultados

Con la recoleccién de informacion se obtuvo la informacién de 34 pacientes, en una
recoleccion total de la muestra estimada para una poblacion de 65 sujetos evaluados
durante el mes de septiembre de 2016. No se encontraron elementos adicionales al marco

inicial y tampoco rechazos en la aplicacion del CAT.



La muestra seleccionada presenta claramente un grupo predominante femenino (65%), que
a diferencia de los hombres se encuentran primordialmente en el grupo de 70 a 80 afios

(50% de ellas). Estas caracteristicas demograficas, coinciden con la poblacion de estudio.

Tabla 1. Distribucion por grupo etareo y género

G ETAREO F M Total general
<60 3 4 7
60-70 4 4 8
70-75 4 2 6
75-80 7 2 9
>80 4 4
Total genera 22 12 34

Posterior a la validacion de informacion y digitacion, se clasifican los 34 pacientes en
positivos y negativos segun su repuesta al CAT. Esta respuesta, tomando como referencia

los 40 posibles puntos de corte de la prueba, se tiene:

Tabla 2. Puntos de corte y resumen de eventos posibles.

P_CORTE VP FP FN VN P_CORTE VP FP FN VN
1 5 29 0 0 21 1 2 4 27
2 5 29 0 0 22 1 2 4 27
3 5 27 0 2 23 0 2 5 27
4 5 26 0 3 24 0 2 5 27
5 5 25 0 4 25 0 1 5 28
6 5 24 0 5 26 0 0 5 29
7 5 24 0 5 27 0 0 5 29
8 4 23 1 6 28 0 0 5 29
9 4 21 1 8 29 0 0 5 29

10 4 20 1 9 30 0 0 5 29
11 4 17 1 12 31 0 0 5 29
12 4 15 1 14 32 0 0 5 29
13 4 13 1 16 33 0 0 5 29
14 4 12 1 17 34 0 0 5 29
15 3 11 2 18 35 0 0 5 29
16 3 11 2 18 36 0 0 5 29
17 2 9 3 20 37 0 0 5 29
18 1 7 4 22 38 0 0 5 29
19 1 5 4 24 39 0 0 5 29
20 1 3 4 26 40 0 0 5 29

Esta informacion organizada, se utiliza para construir los 40 valores posibles de sensibilidad

y especificidad, con:



Tabla 3. Valores de Sensibilidad y especificidad

P_CORTE SENSI ESPECI P_CORTE SENSI ESPECI P_CORTE SENSI ESPECI
1 100% 0% 15 60% 62% 29 0% 100%
2 100% 0% 16 60% 62% 30 0% 100%
3 100% 7% 17 40% 69% 31 0% 100%
4 100% 10% 18 20% 76% 32 0% 100%
5 100% 14% 19 20% 83% 33 0% 100%
6 100% 17% 20 20% 90% 34 0% 100%
7 100% 17% 21 20% 93% 35 0% 100%
8 80% 21% 22 20% 93% 36 0% 100%
9 80% 28% 23 0% 93% 37 0% 100%

10 80% 31% 24 0% 93% 38 0% 100%
11 80% 41% 25 0% 97% 39 0% 100%
12 80% 48% 26 0% 100% 40 0% 100%
13 80% 55% 27 0% 100%
14 80% 59% 28 0% 100%

En esta tabla se nota como en ningln caso se cuentacon una combinacion de sensibilidad
>90% vy especificidad >90%. Esto lleva a tener que rechazar las hipotesis alternativa.
Teniendo en cuenta que nien el mejor de los casos se encuentrauna combinacion si quiera

cercana a la deseada.

Finalmente se construye la curva ROC y su correspondiente area bajo la curva.



CurvaCOR

1.0

0,53+

0,6

Susceptibilidad

0.2+

Los segmentos diagonales son producidos por los empates.

Tabla 4. Area bajo la curva (AUC)

a. Bajo el supuesto no paramétrico
b. Hipotesis nula: area verdadera= 0,5

|:|',4 06
1 - Especificidad

Area |Error tip.? Sig. Intervalo de confianza
asintética® asintético al 95%
Limite inferior Limite
superior
,621 ,126 ,395 373 ,868

Que implica que no es posible rechazar la hipétesis nula.

1.0

10
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La mayor exactitud diagnostica de una prueba se traduce en un desplazamiento "hacia
arriba y a la izquierda" de la curva ROC. Graficamente, este no es el caso y se
ve corroborado con el hecho de que no existe evidencia para afirmar que el AUC es

mayor que 0,5.

Al utilizar el Area bajo la curva ROC, como el indice de la exactitud del CAT para pronosticar
EPOC, se concluye que para este estudio, no se encontré evidencia estadistica que permita

afirmar que el test se puede utilizar para clasificar un paciente como sano o enfermo.

3.Discusion

El cuestionario CAT fue creado con el objetivo de tratar de cuantificar en alguna medida la
sintomatologia de los pacientes con EPOC vy, dados los hallazgos en la literatura revisada
de su relacion proporcional con el grado de obstruccion, se planteé la posibilidad de pudiera
tener algun valor diagndéstico, sin embargo, los hallazgos de este estudio piloto muestran
que dicha relacidon no estd presente y que podrian existir muchas variables que pueden
provocar un puntaje CAT alto sin que necesariamente signifique un estado obstructivo en
los pacientes con antecedentes exposicionales. Aqui se podrian mencionar patologias
psiquiatricas, cardiovasculares, renales o respiratorias no obstructivas que impactan en la
calidad de vida de los pacientes reflejandose en una puntuacion elevada del CAT sin que
se trate de una enfermedad pulmonar obstructiva. No se encontrd dentro de los analisis
estadisticos ningun punto de corte en la curva ROC con el suficiente poder para ser
considerado como diagnostico, y adicionalmente el area bajo la curva con un valor de 0.61
con unas desviaciones estandar que cruzan el 0.5 hacen pensar que el cuestionario CAT

debe seguir siendo utilizado para lo que fue creado.

Otro hallazgos para ser resaltado es como nuestros resultados van en contra de los estudios

referenciados en la introduccion, dejando claro que, por lo menos en la poblacién bogotana
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estudiada, no existe una relacion proporcional entre el grado de obstruccién y el puntaje
CAT; es decir que son frecuentes los pacientes con grados obstructivos avanzados con
puntajes CAT relativamente bajos, asi como también se pueden observar pacientes sin
obstruccion con puntajes CAT elevados lo que se reflejo en la pobre especificidad de la

prueba.

Como ya se menciond previamente las los resultados de la escala CAT pueden estar
influenciados por otras variables diferentes a un proceso obstructivo pulmonar lo
que determino sobretodo la pobre especificidad de la prueba; sin embargo esto
abre la posibilidad de que la escala CAT pueda tener utilidad en otras patologias
diferentes al EPOC, como por ejemplo, enfermedades pulmonares no obstructivas,
insuficiencia cardiaca o enfermedad renal crénica, en las que el seguimiento en el tiempo de
la puntacién de la escala también pueda aproximarse a los cambios en la calidad de vida

con estados

Los resultados arrojan como el CAT es inexacto para aproximarse a los resultados de una
espirometria, que fue el patrén de oro utilizado. Hay que mencionar que a su vez la
espirometria presenta limitaciones en cuanto a su sensibilidad en la clasificacion
de pacientes como obstruidos o0 no; pero aun no se encuentra disponible una
prueba alternativa con mejor desempefio para comprobar la patologia obstructiva. Este
hecho limita la validez de nuestro trabajo dado que no se utilizd un estdndar de oro con una

sensibilidad
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