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ABREVIATURAS

PFR: pruebas de funcion respiratoria.

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica.

FVC: capacidad vital forzada.

FEV1: volumen espiratorio forzado al primer segundo.

LIN: limite inferior de la normalidad.

p5: percentil 5.

DE: desviacion estandar.

ERS: European Respiratory Society.

ATS: American Thoracic Society.

BTS: British Thoracic Society.

NICE: The National Institute for Health and Care Excellence.

GOLD: The Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease.

PLATINO: Proyecto Latinoamericano de Investigacion en Obstruccion Pulmonar.
PEFR: tasa de flujo espiratorio maximo, por sus siglas en inglés.

FEF 25-75%: flujo espiratorio medio, entre el 25% y 75% de la capacidad vital
forzada.

NHANES: The National Health and Nutrition Examination Survey.

NLHEP: The National Lung Health Education Program in the USA.

IMC: indice de masa corporal.



INTRODUCCION

Durante el proceso de evaluacién de salud o enfermedad respiratoria con
frecuencia se requiere contar con pruebas de funcion respiratoria (PFR) que
auxilian en el diagnéstico, la evaluacion y el seguimiento. La funcién respiratoria
puede explorarse desde dos componentes, el mecanico y el intercambio de gases.
La valoracién mecanica, explora la integridad de los volumenes pulmonares y su
desplazamiento a través de la via aérea. Asi mismo, la funcion mecanica depende
de las caracteristicas elasticas de los pulmones (distensibilidad) y la caja toracica,
la permeabilidad de la via aérea (resistencia) y la fuerza muscular suficiente que
proviene del diafragma como sistema motor respiratorio. La manera mas sencilla,
confiable y accesible de medir la mecanica de la respiracibn es con una
espirometria. La espirometria es invaluable como prueba de deteccién de salud
respiratoria general, sin embargo, por su propia cuenta, la espirometria no

conduce directamente a los médicos a un diagndstico etiologico(": 9.

La espirometria es una prueba fisioldgica simple y reproducible que mide como un
individuo inhala o exhala volimenes de aire en funcion del tiempo®).Sirve para ver
el tamarfio de los pulmones y el calibre de los bronquios(Y. Se han descrito
multiples aplicaciones para la espirometria tanto en el ambito clinico como en el
campo de la investigacion, siendo esencial en la valoracion de los pacientes con
enfermedades respiratorias crénicas, especialmente en el asma y la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC)®), ya que ademas de ser util en la

evaluacion inicial, es imprescindible en el seguimiento de los pacientes(”.

La capacidad vital forzada (FVC) se define como maximo volumen de aire
exhalado después de una inspiracibn maxima expresado en litros. La enfermedad
pulmonar (principalmente las que afectan el intersticio pulmonar), puede hacer que
disminuya la FVC (5 Por otro lado, cuando los bronquios estan estrechos o
cerrados, el aire dentro de los pulmones sale mas lento que cuando estan bien
abiertos. La medida mas importante del flujo de aire es el volumen espiratorio
forzado en el primer segundo, abreviado en inglés FEVi. Normalmente en el
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primer segundo se saca la mayor parte de la capacidad vital. En personas jovenes
se puede sacar en el primer segundo el 80% de la capacidad vital, o sea que en
jévenes el FEV1 en litros es de aproximadamente el 80% de la capacidad vital en

litros(™).

La otra medida importante que se hace en la espirometria es el cociente entre el
FEV1 y la FVC, indice llamado FEV+1/FVC. Si tenemos una persona con los
pulmones pequeios, pero con los bronquios normales o bien abiertos, la cantidad
de aire que entra y sale de los pulmones (capacidad vital) va a estar disminuida,
pero podra sacar en el primer segundo la misma proporcion de aire (por ejemplo el
80%), es decir el FEV1/ FVC seguira siendo el normal. A diferencia, cuando los
bronquios estan obstruidos, se sacara menos del 80% del aire en el primer

segundo por lo que la relacién FEV1/FVC estara disminuida(").

Los valores de espirometria (FEV1, FVC y FEV1/FVC) dependen de varios
factores. Uno muy importante es el tamafio de los pulmones. Una persona de
tamano grande tiene pulmones mas grandes que una persona pequefia. Por tanto
la capacidad vital y el FEV1 dependen del tamafo de los pulmones que
correlaciona con la estatura. Otro factor importante es el sexo de la persona, las
mujeres tienen pulmones mas pequeios que los hombres aunque tengan la
misma talla y edad, pero tienen una via aérea mas grande en proporcion. El tercer
factor importante es la edad, ya que conforme la persona envejece, hay un
deterioro de la funcion pulmonar y sobre todo de resistencia de los bronquios al
paso del aire, disminuyendo progresivamente el FEV1, la FVC y la relacién
FEV1/FVCW),

Desde los albores de la espirometria y las pruebas de funcién respiratoria, los
meédicos han sido conscientes de que los valores obtenidos a partir de pruebas de
las funcion pulmonar de un individuo puede reflejar los efectos de las
enfermedades pulmonares, y que esto puede ser de ayuda en relacion con todos

los aspectos de prevencion y manejo de la enfermedad “).



Para decidir si una espirometria es normal o anormal se comparan los valores
encontrados en el paciente con los normales para una persona sana no fumadora
de la misma edad, estatura, sexo y etnia. Por lo mismo, para valorar
adecuadamente la espirometria se requiere registrar adecuadamente el sexo, la
edad y la estatura de los pacientes y compararlos con valores de referencia
previamente establecidos. La otra manera de comparar es contra pruebas previas

del mismo sujeto (comparacion longitudinal)(™).

La mayoria de los valores de referencia o predichos se han generado de estudios
de poblacién que incluyen cientos o miles de participantes, generalmente sanos y
no fumadores, con equipos y métodos espirométricos aceptados
internacionalmente y analizados estadisticamente de manera sdlida. Se han
encontrado diferencias raciales y poblacionales por lo que conviene saber de
donde provienen estos valores y si pueden ser usados en nuestra poblacion. Los
mejores valores de referencia son aquéllos que corresponden a la misma
poblacion, realizados con equipo y procedimientos similares (19), y aquellas cuya
diferencia entre el valor observado y el esperado es cercana a cero ya que

predicen con mayor exactitud los valores observados ).

El diagnéstico funcional obtenido mediante |la espirometria puede ser: normal,
sugestiva de restriccion u obstruccion. Para esto debemos conocer el limite inferior
de normalidad (LIN) para la FVC, el FEV1 y la relacion FEV1/FVC. Como LIN en
una espirometria debe usarse la percentil 5 (p5); es decir, el punto que separa al
5% de la poblacion con valores mas bajos. En la practica clinica y de manera
tradicional, se usa el 80% del predicho de FEV1y FVC como su LIN. Sin embargo,
el 80% del predicho y la p5 no siempre coinciden, ya que pueden variar de

acuerdo con la ecuacion de referencia que se utilice (.



Existen muchas definiciones de normalidad. En espirometria, la definiciéon de
normalidad es estadistica; esta definicion describe una distribucion especifica
acerca de una tendencia central, Gaussiana. La caracteristica principal de esta
distribucion es que la mayor parte de los individuos se distribuyen hacia un valor
central que corresponde al valor promedio. Ademas, el promedio es el mismo valor
que la mediana (el valor central de la distribucién) y la moda (el valor que mas se
repite). En esta distribucion, si se usa una desviacion estandar (DE) que es una
medida de dispersion, se abarca el 67% de la poblacién; y si usamos dos DE
comprende el 95% de la poblacion. Este 95% de la poblacién en torno al promedio
se define como valores normales o comunes. El 5% restante (2.5% inferior y 2.5%
superior) se consideran valores extremos que son poco frecuentes, pero no

necesariamente anormales ().

El FEV1y la FVC se distribuyen de manera normal o gaussiana ya que la estatura
es uno de los principales determinantes del tamafio pulmonar. Sin embargo,
recordemos, que en espirometria se usa la percentil 5 como LIN. En este contexto,
no importa que tan sana sea la poblacion, por definicion siempre existira un 5% de
individuos con valores espirométricos bajos y que no necesariamente son

enfermos, sino valores por debajo del LIN establecido (.

Un LIN bien definido discrimina mejor entre sanos y enfermos. Sin embargo,
siempre habra una proporcion de sujetos sanos que tengan una espirometria baja,
esto se conoce como falsos positivos. De manera similar, existen enfermos que
tendran prueba normal, falsos negativos.

Dentro de las estrategias de interpretacidon, siempre es importante recordar que la
mayor parte de la proporcién de falsos positivos y negativos se encuentran
cercanos al LIN del FEV1 o FVC. Bajo estas circunstancias, el responsable de la
interpretacion debe ser siempre cuidadoso con los valores limitrofes. En
contraste, cuanto mas alejado es el resultado de la espirometria del LIN, ya sea
porque es muy baja o francamente normal, la certeza en la interpretacion sera

mucho mayor ().



Inicialmente, se definié obstruccién de vias respiratorias, (mediante espirometria y
en pacientes con EPOC) cuando la relaciéon FEV1/FVC se encontraba por debajo
del quinto percentil de un gran grupo de referencia sana. La European Respiratory
Society (ERS) modificé esta definicion expresando FEV1/FVC como porcentaje del
predicho. En un intento de promover la deteccion precoz de la obstruccion de las
vias respiratorias cronicas aplicando una simple regla sin requerir ecuaciones de
prediccion y uso de la computadora, paneles de expertos presentaron un corte fijo
para el FEV1/FVC. En 1987 ATS definié obstruccién de las vias respiratorias si
FEV1/FVC era inferior a 0.75. En 1997, la British Thoracic Society (BTS) definié

obstruccion de vias respiratorias como un cociente FEV1/FVC menor que 0.70 ('),

Segun GOLD 2014 el criterio espirométrico para definir limitacion al flujo aéreo es
unFEV1/FVC menor de 70%, en una prueba post-broncodilatador. Con esta
definiciones menos frecuente el diagnostico de EPOC en los mas jévenes y mas
frecuente en los mayores de 45 afos, especialmente en enfermedad leve, existe
entonces un riesgo de error en el diagnostico y sobre tratamiento de pacientes
utilizado el indice fijo como un criterio diagnostico, ya que la espirometria es solo
un parametro para establecer el diagnostico clinico de EPOC, los otros son

sintomas y factores de riesgo (3).

La BTS y guias NICE definen obstruccién de las vias respiratorias utilizando la
relacion fija de 0.70 y un FEV1 por debajo 80% del valor tedrico, mientras que
GOLD y la ATS/ERS utiliza unicamente la relacion fija 0.70 (FEV+1 puede estar en
el intervalo normal). The National Lung Health Education Program in the USA
(NLHEP) interpreta como obstruccion un FEV+1/ FVC 6 FEV+1/ FEVe y FEV1 por
debajo de su respectiva LLN. En 2005, la ATS / ERS recomiendan el uso de la

LLN para FEV1/FVC para definir la obstruccion de la via aérea ("),

En cuanto al LIN para poblacién mexicana mayor de 40 afnos las ecuaciones de
Pérez-Padilla son las que mejor predicen los valores observados, estas

ecuaciones son resultado de el Proyecto Latinoamericano para la Investigacion de
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la Enfermedad Pulmonar Obstructiva (PLATINO) que fue lanzado en 2002 con el
objetivo de medir la prevalencia de la EPOC y factores de riesgo asociados en
cinco ciudades importantes de América Latina: San Paulo (Brasil), Santiago
(Chile), Ciudad de México (México), Montevideo (Uruguay) y Caracas (Venezuela).
Estos sitios fueron escogidos debido a su posicion geografica, tamano de la
poblacién, y la disponibilidad de centros de investigaciéon colaboradora locales.
Estos representaban a las distintas zonas geograficas de América Latina y el area

metropolitana mas grande en cada pais participante .

El proyecto PLATINO ofrecié una gran oportunidad de estudiar una muestra
representativa de la poblacion de 5 ciudades latinoamericanas con iguales
métodos, equipos y control de calidad. Para la generacion de valores de referencia
se tomo a los sujetos presumiblemente sanos desde el punto de vista respiratorio
y no fumadores. Para cada variable espirométrica se generd, ademas del valor
promedio, el error estandar de la estimacion (la desviacion estandar de los
residuales) para calcular el limite inferior de la normalidad (el percentil 5, que se
estima restando al valor promedio 1,645 veces la desviacién estandar). Del
estudio PLATINO los LIN en promedio fueron: para el FEV1 del 72%, para la FVC
72%, para el FEVe 73%, para el FEV1/FVC 86%, para elFEV1/FEVs 89.6%, para el
PEFR del 70% y para el FEF25-75% del 39%, pero con variaciones dependientes

del sexo, la edad y la talla ().

En el 2007 se publicd un ajuste de varias ecuaciones de referencia espirométrica a
una muestra poblacional en México, es de notar que los valores de Knudson y
colaboradores estan demasiado bajos de manera consistente para la poblacion (la
ecuacion predice un valor menor que el observado), mientras que los de Cruz-
Mérida y colaboradores estdan demasiado altos (la ecuacion predice un valor
mayor al observado). Las ecuaciones prevenientes del estudio NHANES Ill para
mexico-estadounidenses y para euro-estadounidenses, asi como las de PLATINO,
son las que en forma consistente mostraron una diferencia promedio menor de

100 ml para FEV1y FVC tanto en hombres como en mujeres (),
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Con estos antecedentes, utilizar el corte fijo de 0.70 en FEVi1/FVC tiene el
potencial de un mal diagndstico de los casos de obstruccion de las vias
respiratorias ya que este varia con la edad, altura y género. Ademas, no hay
evidencia publicada para validar el concepto de que la 0.70 con un FEV1 normal
(estadio GOLD 1) identifica sujetos con enfermedad de las vias respiratorias o
EPOC; de hecho, la duda se ha expresado en cuanto a si GOLD etapa |
representa la enfermedad clinicamente relevante. Varios informes han demostrado
que el uso de punto de corte fijo lleva a sub-diagnéstico en los jévenes adultos y
sobre-diagnostico de la obstruccidn de la via aérea en adultos mayores de 40
afnos. GOLD recientemente reconocié que el uso del LIN para FEV1/FVC, que se
basan en la distribucién normal, clasifica al 5% de la poblacion sana por debajo del
LIN debido a las variables fisiolégicas y bioquimicas de los sujetos, no obstante,

es una manera de minimizar la potencial clasificacion errénea ().

El punto de corte fijo carece de justificacion estadistica, mientras que valores por
debajo del quinto percentil de la distribucidén de frecuencias de las medias en una
poblacién sana se consideran por debajo de la “Limite normal” como parametro
biolégico. Esto significa que la funcién pulmonar de un individuo sera baja si esta
por debajo del LIN (quinto percentil) para personas saludables, del mismo sexo y
edad. ATS/ ERS recomiendan el uso de LIN obtenido de manera estadistica sobre

el uso de un punto de corte fijo (12).

Existe entonces dificultad “estadistica” en la evaluacién funcional respiratoria de
aquellos pacientes que se encuentran “alrededor” del LIN, pero ademas existen
otras fuentes de variacion de la medicion de FEV1 intraindividual que pueden ser
divididos en componentes técnicos y biolégicos. La estandarizacion de la

realizacion de la espirometria minimiza los componentes técnicos ().

Hay variaciones bioldgicas en el tono de las vias respiratorias que se producen en
tiempos relativamente cortos (hora a hora, dia a dia, mes a mes), y a esto se
agrega que enfermedades como el asma y la EPOC tiene gran variabilidad en el
tono de las vias respiratorias, lo que podria modificar también los resultados de la
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espirometria. En EPOC, por ejemplo, el FEV1 tiene mas de dos veces de

variabilidad a corto plazo (CV% 14 a 17%) que sujetos adultos normales (5 a 7%)
(13),

Muchos pensamientos clinicos y estadisticos son binarios. Los datos y resultados
se describen dicotomicas, como presentes o ausentes, vivo o muerto, si 0 no. En
las conclusiones las opciones dicotdmicas son para tratar o no tratar, para ordenar
0 no ordenar una prueba, rechazar o no rechazar una hipotesis nula. Los
conceptos o actividades binarias también son utilizados para la toma de

decisiones clinicas (4.

Se debe tener en cuenta que las dos zonas delimitadas por los modelos binarios
son inadecuadas para las decisiones clinicas que son tricotobmicas en lugar de
dicotdmicas. Los modelos no binarios ofrecen una elegancia matematica para las
decisiones de diagndstico pero no han sido ampliamente adoptados en la practica
clinica. Una explicacion es la renuencia al cambio y que son necesarios mayores
esfuerzos para traducir los resultados de la investigacién en la practica clinica,
ademas, una de las ventajas de la dicotomizacién de variables continuas es que
simplifica la interpretacion y presentacion de resultados, representando de manera

simple el estado de enfermo/no no enfermo (14.17),

Tomando en cuenta tres zonas de diagnostico, la conclusion diagndstica para la
zona media seria incierto, indeterminado o no concluyente. Para llegar a una
conclusion definitiva para pacientes en esta zona el clinico debe buscar evidencia

adicional para llegar a una conclusion diagnostica (14,

Hay consultas médicas donde no hay una respuesta directa o un diagnostico claro,
donde las guias y protocolos de toma de decisiones no conducen a un resultado
satisfactorio. Para algunos la incertidumbre es un componente normal de la

jornada de trabajo y hacerle frente es una habilidad necesaria (9.
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Como James P. dice: “los limites de la medicina basada en la evidencia y el uso
de guias en la practica clinica se pueden encontrar en las zonas grises de

incertidumbre donde la ciencia se une al arte” (),

La decision de dicotomizar resultados de variables continuas falla en el sentido
de que puede crear confusion en la toma de decisiones. En la interpretacién de la
espirometria por ejemplo, al dicotomizar la relacion FEV1/FVC asumimos que una
relacion normal cercana al LIN es igual que un resultado que claramente se aleja
del LIN. Para las personas cercanas al punto de corte el error de medicion no solo
puede resultar en un cambio de puntuacion, se podria llegar a clasificar en un

grupo erréneo y asi realizar un diagndstico impreciso (18,

Hace dos décadas Alvan Feinstein destacado en el desarrollo y evaluacion de los
meétodos de investigacion asi como en la busqueda de la exactitud de una prueba,
llamo a un alejamiento de la dicotomizacion y abogd por un enfoque que permite el

reconocimiento de un resultado de diagndstico incierto (1),
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cuantos de los pacientes enviados al servicio de fisiologia respiratoria tienen un
FEV1/FVC en zona limitrofe, definido como los valores obtenidos que caen entre
1.945 DE (valor mas bajo) y 1.345 DE (valor mas alto)?

JUSTIFICACION

En la practica clinica diaria hemos identificado que en pacientes con sospecha
clinica de asma o EPOC las pruebas de funcién respiratoria salen normales pero
en el limite inferior de la normalidad, asi mismo, en los estudios que hemos
realizado para obtener valores de referencia de las diferentes pruebas de funcion
respiratoria, hay individuos sanos por cuestionario de sintomas respiratorios, pero
su resultado se encuentra en el limite e incluso por debajo del limite inferior de la

normalidad.

Se desconoce la prevalencia de pacientes que tienen una espirometria en la zona
limitrofe. Esto es de suma importancia debido a que una persona que se
encuentra por debajo del LIN pero en la zona limitrofe se debe vigilar en el tiempo
para confirmar o descartar un diagnostico dado. De igual manera, una persona
que se encuentra por arriba del LIN pero en zona limitrofe puede considerarse
como sana sin serlo. El presente estudio pretende describir la proporcion de
pacientes que acuden al Departamento de Fisiologia Respiratoria cuyas

espirometrias caen en zona limitrofe.
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OBJETIVO

1. Describir la proporcion de pacientes que acuden al Departamento de Fisiologia
Respiratoria con diagnoéstico de enfermedad respiratoria y/o sintomas
respiratorios, cuya espirometria es catalogada como normal, sugestiva de
restriccion u obstruccion pero que la relacion FEV1/FVC se encuentra en una zona
limitrofe definida como un FEV+1/FVC entre 1.945 DE (valor mas bajo) y 1.345 DE

(valor mas alto).

HIPOTESIS

Existe al menos un 2% de la poblacién enferma que acude para realizarse una

espirometria cuyo resultado cae en la definicion de limitrofe.

MATERIAL Y METODOS

1. Diseino de estudio

Se trata de un estudio descriptivo, retrospectivo y transversal.

2. Poblacion de estudio

Pacientes con diagndstico de enfermedad respiratoria y/o sintomas respiratorios
enviados al Laboratorio de Fisiologia Respiratoria del Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias cuya espirometria fue realizada en los espirometros
EasyOne® en el periodo de tiempo del 15 de abril 2013 al 23 de abril de 2015.

Se escogieron estos espirometros debido a que las bases de datos se pueden

obtener automaticamente.
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3. Descripcion de las variables

Descripcion operativa

Variable

Tipo

Definicion

Unidad en que se
mide

FEV1

Cuantitativa
continua

Volumen espiratorio forzado
en el primer segundo, es la
cantidad de aire que puede
exhalar un individuo un
segundo después de iniciar la
exhalacion teniendo los
pulmones completamente
inflados y mediante maniobra
de exhalacién forzada.

Litros, % de
predicho.

FVC

Cuantitativa
continua

Capacidad vital forzada, es el
maximo volumen de aire
exhalado después de una
inspiracion maxima.

Litros, % de
predicho.

FEV1/FVC

Cuantitativa
continua

Cociente o} relacion
FEV1/FVC, es la relacion de
FEV1 dividido entre la FVC.
Variable utilizada para definir
obstruccion al flujo aéreo.

%

LIN (para
cociente
FEV1/FVC)

Cuantitativa

Limite inferior de la
normalidad, percentil 5 (p5),
es el punto que separa al 5%
de la poblacién con los valores
mas bajos. 1.645 DE.

%

Zona limitrofe
o gris

Cuantitativa

Zona que comprende los
valores del cociente FEV1/FVC
gue se encuentran entre 1.945
DE (valor mas bajo) y 1.345
DE (valor mas alto), es decir,
entre la percentil 2.5y 7.5.

%

17




. Seleccion de la muestra

. Criterios de inclusion

Resultados de espirometrias de individuos de ambos géneros, con edad
igual o mayor de 20 afios.

Grado de calidad de la espirometria A, B 6 C.

. Criterios de eliminacion

Espirometrias que no cuenten con los datos de edad, peso, género o talla.

Estudios incompletos o con ausencia de valor en FEV1 0 FVC.

. Descripcién general del estudio

Una vez obtenidas las bases de datos, se procedio a realizar una extraccion
de los siguientes datos: edad, peso, talla, género, FEV1, FVC.

Se obtuvo el cociente FEV1/FVC.

Se introdujeron las ecuaciones de referencia publicadas por Pérez-Padilla
para FEV1, FVC y FEV1/FVC.

Se obtuvo el porcentaje del predicho para FEV1y FVC.

Se obtuvo el LIN para FEV1, FVC y FEV1/FVC calculado a 1.645 DE.

Se introdujo la ecuacién para los valores de la zona limitrofe como 1.945
DE para valor mas bajo y 1.345 DE para valor mas alto.

Se describira el porcentaje de pacientes con espirometria funcional normal,
sugestiva de restriccion o con obstruccion.

Se describira la proporcidon de pacientes con resultados limitrofes en

valores altos y bajos.
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6. Analisis estadistico

Se evaluara la distribucion de las variables. Se utilizara estadistica descriptiva
para caracterizar a la poblacion asi como los valores de la espirometria. Se

utilizara el programa estadistico stata v.13.

ASPECTOS ETICOS

El estudio se llevara a cabo en cumplimiento de los principios de la Declaracion de
Helsinki de 1975, enmendada en 1989; las leyes y reglamentos de la Ley General
de Salud de Investigacion en seres humanos en México, los “Lineamientos

internacionales para las Buenas Practicas de la Investigacion Clinica”.

Los aspectos éticos de la presente investigacion se han establecido en los
lineamientos y principios generales que el Reglamento de la Ley General de Salud

en Materia de Investigacion para la Salud.

Se garantiza la confidencialidad en la informacion obtenida y en la identidad del

paciente.
No se realizé ninguna intervencion terapéutica o diagndstica, solo se recabaron los

datos de los espirdmetros con los que se trabaja en el Departamento de Fisiologia

Respiratoria.
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RESULTADOS

Se obtuvieron las bases de datos de dos espirbmetros los cuales contenian los
estudios realizados de 15 de Abril de 2013 a 23 abril de 2015. En ellos se
encontraban espirometrias de 3540 individuos, de los cuales 2800 tenian una
edad igual o mayor de 20 anos, 1552 del género femenino (55.4%), con una edad
promedio de 52.6 (x 15.9) afos, talla 1.58 metros (x 9.9) y peso de 72.4 (+22.9),
IMC de 28.6 (+8.2). (Cuadro 1).

Cuadro 1. Caracteristicas generales de la poblacién, n=2800. 1552 mujeres (55.4%)

Variable Media DE Min Max
Edad, afios 52.6 15.9 20.0 98.3
Talla, cm 158.9 9.9 127.0 194.0
Peso, kg 72.4 22.9 32.0 958.0
IMC, % 28.6 8.2 13.7 351.9
FEV1, L 2.35 0.92 0.30 5.47
% Pred FEV1 82.8 21.6 13.6 169.3
FVC, L 3.16 1.08 0.40 7.14
% Pred FVC 89.4 19.0 17.1 150.5
FEV1/FVC, % 73.7 11.1 27.1 100.0
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El diagndstico funcional de los pacientes que tenian una espirometria basal previo
a la aplicacién del broncodilatador, utilizando el criterio de LIN fue de 154 (5.5%)
pacientes con espirometria normal, 60 (2.14%) sugestiva de restriccion y 2586
(92.4%) obstruidos.

El diagndstico funcional con base en la zona gris detecté a 129 (4.6%) pacientes
con una relacion FEV1/FVC en zona limitrofe. De estos, 42 tenian un diagndstico
funcional normal, 16 eran sugestivos de restriccion y 71 con obstruccion de
acuerdo al LIN. Esto traduce que 27.3% de los que tenian un diagnostico
funcional normal por LIN cambiaron a zona gris, 26.6% cambiaron de ser
sugestivos de restriccion a zona gris y 2.7% cambiaron a zona gris cuando por LIN

se encontraban obstruidos. (Cuadro 2).

Cuadro 2. Numero de pacientes que cambian su diagndstico funcional al
establecer el diagndstico con base en la zona gris.

Dlagnpstlco Diagndstico funcional incluyendo zona gris
funcional
de acuerdo | Diagndstico )
Zona gris

al LIN, n (%) | concordante
Normal 154 (5.5) 112 42 - -
sugestivode | o 5 1) 44 ] 16 )
restriccion
Obstruccién | 2586 (92.4) 2515 - - 71

La zona gris son 0.3 desviaciones estandar arriba o abajo del LIN.
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266 pacientes contaban con una segunda espirometria basal previo a la aplicacion
del broncodilatador. El diagnostico funcional de la segunda espirometria fue
concordante con el diagnostico de la primera visita en 257 (96.6%) pacientes.

3 pacientes con una primera espirometria normal y 1 sugestivo de restriccion
pasaron a estar obstruidos, 1 de los obstruidos paso a sugestivo de restriccion y 4
de los obstruidos cambiaron su diagnostico funcional a normal. Cabe la posibilidad

de que estos ultimos hayan recibido tratamiento broncodilatador. (Cuadro 3).

Cuadro 3. Numero de pacientes que cambian de diagnostico funcional de la primera a la
segunda visita de acuerdo a LIN.

Primera evaluacién Segunda evaluacion
Diagnéstico funcional, n | Normal | Sugestivo de restriccion | Obstruccion Total
Normal 8 0 3 11
Sugestivo de restricciéon 0 2 1 3
Obstruccion 4 1 247 252
Total 12 3 251 266

El diagndstico funcional de estos 266 pacientes con base en la zona gris fue
concordante en 249 (93.6%). 2 de los pacientes que en la primera evaluacion se
encontraban con diagndstico funcional normal pasaron a estar obstruidos y 1 a
zona gris. 2 pacientes sugestivos de restriccion pasaron a zona gris. De los
obstruidos 1 paso a sugestivo de restriccion y 4 a zona gris. Finalmente de
aquellos que se encontraba en zona gris en la primera visita 4 cambiaron de

diagnostico funcional a obstruidos y 3 a normal. (Cuadro 4).
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Cuadro 4. Numero de pacientes que cambian de diagndstico funcional de la primera a la

segunda visita con base en la zona gris.

Primera visita

Segunda visita

Diagnéstico Normal Sugestivo de Obstruccién | Zona gris | Total
funcional restriccion

Normal 5 0 2 1 8
Sugestivo de 0 0 0 2 2
restriccion
Obstruccién 0 1 241 4 246
Zona gris 3 0 4 3 10
Total 8 1 247 10 266
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DISCUSION

Encontramos que la proporciéon de pacientes que acuden al Departamento de
Fisiologia Respiratoria con diagndstico de enfermedad respiratoria y/o sintomas

respiratorios cuyo resultado de espirometria cae en la zona gris es de 4.6%.

Del total de pacientes cuyo diagnostico funcional se ubica en la zona gris, 32.6%
se encuentran entre el LIN (1.645 DE) y el limite superior de la zona gris (1.345
DE) por lo que desde un enfoque dicotomico su diagndstico funcional respiratorio
es “sano”, sin embargo, al encontrarse la relaciéon FEV1/FVC normal pero cercana
al LIN, los resultados de estos pacientes pueden tratarse de falsos negativos,
sobre todo en el contexto clinico de un paciente con sospecha de enfermedad

pulmonar .

De manera similar el 55% de los pacientes de la zona gris se encuentran entre el
LIN (1.645 DE) y el limite inferior de la zona gris (1.945 DE), estos en un modelo
dicotémico seran diagnosticados como “obstruidos”, pudiéndose tratar de falsos

positivos ante la ausencia de sintomas respiratorios.

Finalmente un 12.4% de los pacientes con espirometria en zona gris se
encuentran entre el LIN y el limite superior de la zona limitrofe aunque con FVC <

80% del predicho, por lo que son diagnosticados como “sugestivos de restriccion”.

El realizar diagndstico funcional respiratorio basado en la dicotomizacién de una
variable continua confiere la posibilidad de inconsistencia en el diagndstico debido
a que el valor de referencia es un punto de corte fijo.

La variabilidad interprueba en un mismo individuo puede generar cambios de
diagndstico extremos a lo largo del tiempo, por ejemplo, pasar de sanos a
obstruidos o restrictivos y viceversa. La cercania de la relacion FEV1/FVC al punto
de corte (LIN) incrementa la posibilidad de un cambio en el diagnéstico en pruebas

subsecuentes.
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Con los datos de este estudio, observamos que utilizando el LIN para realizar el
diagnostico funcional respiratorio se generan 7 cambios extremos de diagndstico
de la primera a la segunda visita, 3 de ellos de normales a obstruidos y 4 de
obstruidos a normales. Incluyendo la zona gris para el diagndstico funcional el
cambio de diagnéstico de normal a obstruido fue de 2 pacientes y no hubo
cambios hacia un resultado normal de aquellos que en la primera visita fueron
diagnosticados como obstruidos. 7 pacientes pasaron de zona gris a otro

diagndstico o viceversa.

Por tal motivo asumimos que incluir la zona gris para realizar el diagndstico
funcional reduce los cambios de diagnostico de la primera espirometria a
espirometrias subsecuentes. En este estudio observamos que con tres zonas de
diagndstico la mayoria de los cambios en la evaluacion longitudinal de la funcion
respiratoria se generan desde o hacia la zona gris, asi la zona gris considerada
una zona de incertidumbre diagndstica permite no etiquetar a un paciente con un
diagndstico que en citas subsecuentes pudiera virar francamente hacia una de las

otras dos zonas de diagnostico.

La consistencia del diagnostico de enfermedad respiratoria basado en el resultado
de una espirometria es relevante tanto para el médico especialista como para el
paciente porque se puede etiquetar a un falso positivo como enfermo y crear

confusion a un falso negativo.

El médico tiene informacion de los sintomas respiratorios del paciente e incluso
puede contar con estudios paraclinicos y de imagen previo a solicitar una prueba
de funcion respiratoria como lo es la espirometria. Esta informacion es util para
estimar la probabilidad pre prueba de enfermedad respiratoria, asi la interpretacion
de la espirometria aun encontrandose en la zona gris puede ser determinante para
la emisién de un diagndstico y la toma de una decision terapéutica. Por lo tanto, la

inclusion de la zona gris no debe representar un obstaculo para la toma de
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decisiones, digase iniciar un tratamiento, dar una prueba terapéutica u optar por

dar seguimiento con realizacion de una segunda espirometria.

La espirometria ademas de ser una prueba diagnostica es una prueba de
busqueda de casos o tamizaje. En este contexto es de suma importancia
identificar a los individuos con riesgo de enfermedad respiratoria cuya
interpretacion es normal pero cercana al LIN y darles seguimiento, debido a que
son sujetos que pueden ser falsos negativos y tener una caida acelerada de la

funcién pulmonar.
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CONCLUSION

La proporcion de pacientes que acuden al Departamento de Fisiologia
Respiratoria cuya espirometria es interpretada como normal, sugestiva de
restriccidn u obstruccion pero que la relacion FEV1/FVC se encuentra en una zona
limitrofe definida como un FEV1/FVC entre 1.945 DE (valor mas bajo) y 1.345 DE

(valor mas alto) es de 4.6%.

La inclusion de la zona gris o limitrofe como una tercera zona de interpretacion
diagnostica reduce los cambios de diagnostico de las zonas extremas, es decir, de
normalidad a sugestivo de restriccion u obstruccion y viceversa, y hace que la
mayoria de los cambios se produzcan desde y hacia la zona gris, dicho de otra

manera, reduce la inconsistencia interprueba del diagndstico funcional respiratorio.

La interpretacion de la espirometria siempre debera ir de la mano de los hallazgos

clinicos del paciente para la toma de decisiones diagnosticas y terapéuticas.
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FORTALEZAS DEL ESTUDIO

Grado de calidad de las espirometrias.

Base de datos con un amplio numero de espirometrias.

LIMITACIONES DE ESTUDIO

El cambio de una zona a otra podria ser por factores que desconocemos, debido a
que es un estudio retrospectivo de una base datos. De entre los factores que
pueden influir en un cambio de zona de interpretacion diagndstica se incluyen los
siguientes: tratamiento broncodilatador a aquellos con obstruccion al flujo aéreo,
mal apego a tratamiento de pacientes con asma, cese del tabaquismo, exposicion
a disparadores de broncoespasmo o disminucion de la exposicion a estos mismos.
De los pacientes con una espirometria inicial solo el 9.5% contaban con una

segunda espirometria.
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