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Abreviaturas
CAT: COPD Assesment Test

COPD: Chronic Obstructive Pulmonary Disease

DM: Diabetes Mellitus

DR6 min: Distancia recorrida en 6 minutos

EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica
GOLD: Global Initiative For Chronic Obstructive LgiDisease
GesEPOC: Guia Espafiola de EPOC

HGS: Handgrip Strength Testing

ICC: Insuficiencia Cardiaca Crénica

IMC: indice de Masa Corporal

MmMRC: Modified Medical Research Council

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

QMVC: Quadriceps Maximal Voluntary Contraction

VEF1: Volumen Espiratorio Forzado en el Primer Seigu
WHOQOL-BREF: World Health Organisation - Quality Ofe
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Resumen

Introducciéon. Enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC),tdiodn persistente y
progresiva al flujo aéreo. Es una enfermedad pibleenbicada entre las primeras causas de
morbimortalidad a nivel mundial (1), siendo impotgaplanificar tratamientos que mejoren la
supervivencia y la calidad de vida. El objetivo dalesente trabajo es caracterizar
fenotipicamente a los pacientes con EPOC atendddo$a policlinica de Neumologia del
Hospital de Clinicas “Dr. Manuel Quintela” en ekipelo comprendido entre junio y setiembre
del afio 2018.

Métodos. Las variables analizadas fueron: edad, sexo, indieeMasa Corporal (IMC),

espirometria, indice BODE, indice de Comorbilidagl @harlson, cuestionario de calidad de
vida WHOQOL-BREF y debilidad muscular esqueléticeoimotora. Asimismo, se clasifico a
los pacientes segun las guias GOLD y GesEPOC. t8di@sambién la asociacion entre las
variables funcion respiratoria y muscular, deserapkitomotor y calidad de vida. Es un

estudio de investigacion clinico de tipo descriptivansversal y observacional.

Resultados.Estudiamos 19 pacientes. Edad (afios) 62.9 + ™M2,29.8 + 6.80, VEF1 (%)
56.5 (49.0-78.0), DR6min (m) 258.4 + 151.5, MMR@123). Presentaron un BODE 3.286 +
2.40, GOLD B 13 (68%), GesePOC no agudizador 8 429@S (Kg) 29.6 + 9.51, QMVC
(Ibs) 17.0 + 5.18, area del vasto interno{cr8.08 + 4.27, area del supinador largo 2.65 (1.69
5.69). Se encontrd asociacion entre la HGS y étén@AT r-0.55 (p=0.03) y entre la HGS y
indice Charlson r-0.62 (p= 0.02).

Conclusiones La mayoria de los pacientes incluidos en el éstpertenecian al tipo GOLD B

y al fenotipo no agudizador de GeseEPOC. A su vazmbyor parte presentaba un grado
moderado de la enfermedad (GOLD 2). Las comorlibdamas frecuentes fueron las
cardiovasculares y su numero se asocié con la donoiuscular esquelética. Se demostré
asociacion entre la HGS y los sintomas de la emfgach evaluada mediante el cuestionario

CAT y entre la HGS y el nimero de comorbilidades@adas mediante el indice Charlson.

Palabras Clave:EPOC, fenotipo, debilidad muscular, calidad dewvid



Introduccion

La EPOC es causa importante de morbimortalidadsel miundial, siendo la cuarta causa de
muerte (1). Afecta al 14% de los uruguayos, comfigdo la enfermedad respiratoria mas

frecuente (3). Supone altos costos sanitarios ichakles y estatales.

La EPOC es la limitacion persistente al flujo aérea general progresiva, manifestada
fundamentalmente por tos y disnea respiratoria EStA compuesta por tres entidades:
bronquitis cronica, enfisema y enfermedad de laupig via aérea. Las exacerbaciones de la
enfermedad y el desarrollo de manifestaciones etmonares empeoran la gravedad. La
EPOC es més frecuente en individuos fumadores uausdjo el 20 al 40 % de éstos desarrollan

la enfermedad, existiendo otros factores predispiesg4).

Es una enfermedad heterogénea, por lo que su @aracion fenotipica es clave para la mejor
comprension de la patogenia y para el desarrolleed®pias mas eficaces (5). El principal
estudio diagndstico sigue siendo la evaluacion alebstruccion al flujo aéreo mediante

espirometria, pero no es suficiente para la caiaatédn de la enfermedad (5).

La espirometria es una prueba de funcion respisaoie evalla las propiedades mecanicas del
sistema respiratorio y constituye el “Gold Stantigata identificar la obstruccion al flujo aéreo
(1) (6). Mide flujos y volimenes de aire exhaladesdk una inspiracion maxima. Los
parametros funcionales mas utiles que se obtiem@ncapacidad vital forzada (CVF), volumen
espiratorio forzado en el primer segundo (VEKlfociente VEF1/CVF (6). Un cociente
VEF1/CVF post broncodilatador menor a 0.70 indibatauccion persistente al flujo aéreo y
confirma la EPOC en pacientes sintomaticos y camofas de riesgo (1). La guia GOLD
establece cuatro estadios de gravedad de la erdfadhem base al valor del VEF1% esperado:

1) GOLD 1: VEF1%> 80

2) GOLD 2: 50< VEF1%< 79

3) GOLD 3: 30< VEF1%< 49

4) GOLD 4: VEF1%< 30 (1)

Si bien la espirometria clasifica la gravedad démréacion al flujo aéreo postbroncodilatador,
la relacion entre el VEF1, los sintomas y el deterdel estado de salud del paciente es débil.
La evaluacion de la disnea mediante el cuestionBritish Medical Research Council
modificado (MMRC) y/o la evaluacion de los sintornas el COPD Assessment Test (CAT)

permiten conocer mejor las caracteristicas de fermedad de cada paciente en particular (1).



En respuesta a esto, la actualizacion del afio 281a GOLD incluye al instrumento ABCD
que considera las repercusiones de la EPOC, ltsss, la clasificacion espirométrica y el
riesgo de exacerbaciones. De esta forma, pernuitgoeer cuatro fenotipos de EPOC segun los

sintomas del paciente (segun mMMRC y CAT) y su histte exacerbaciones (1).

La escala de disnea mMRC describe cinco gradodede=o a cuatro, donde las puntuaciones
mas altas reflejan mayor limitacion funcional (¥erexo). Es sencillo de aplicar en la practica

clinica (2).

El cuestionario CAT es una escala que comprendevdambles presencia de tos y de
expectoracién, opresion en el pecho, disnea demrsfulimitaciones para realizar actividades
domeésticas, seguridad al salir de la casa a pedarafeccion pulmonar, problemas para dormir
y energia para realizar actividades. Cada una s&igulel 0 al 5, siendo 0 ausencia y 5
presencia maxima (ver Anexo) y se obtiene un pentaximo de 40. A mayor puntaje, mayor

es el impacto en la calidad de vida (7).

Un puntaje en mMMRC entre Oy 1 y un CAT menor &di®esponden a los fenotipos GOLD A
y C, mientras que los GOLD B y D presentan un mMR&yor o igual a 2 y un CAT mayor o
igual a 10 (1). Por otra parte, si presenta unaegzkacion que no requiere ingreso hospitalario o
ninguna en el dltimo afo, se clasifica como GOLD B, mientras que es GOLD C o D si
presenta mas de 2 exacerbaciones o0 una que reagezao hospitalario durante el dltimo afio
(2). El instrumento ABCD ha permitido optimizar |deatamientos indicados segun las

caracteristicas de la enfermedad de cada paciBnte (

La GeseEPOC describe cuatro fenotipos clinicos: gudi@zador, EPOC solapado con asma,
agudizador con enfisema y agudizador con bronquittnica (2). El objetivo de esta
clasificacién es guiar el tratamiento de la EPO(hase a las caracteristicas clinicas de cada
paciente (2). La actualizacion del 2017 recomietiel@rminar el fenotipo clinico solo en los
pacientes de alto riesgo (2). El riesgo que praseinpaciente de exacerbaciones, progresion de
la enfermedad, complicaciones y de muerte se evadatante el grado de obstruccién (VEF1%
post broncodilatador), el nivel de disnea (NMR@3 presencia de agudizaciones y se divide en

riesgo alto y bajo (2).

Los indices de obstruccion al flujo aéreo no prdicompletamente el prondstico de la EPOC

debido a la influencia de otros factores que r@fiéa naturaleza sistémica de la enfermedad (5)



(8). El indice BODE ha demostrado utilidad paradpoér la mortalidad por EPOC: a mayor
valor, mayor mortalidad (9). Este indice fue dedkdo por Celli B. R. et al, quienes se
plantearon confeccionar una graduacion multidim@rai que incluyera informacion sobre
varios predictores faciles de medir y que reflejacambios a medida que evoluciona la
enfermedad. Considera IMC, VEF1, disnea (segin mMRdistancia recorrida en 6 minutos
(9). Cada variable recibe una puntuacion de 0Sebtienen valores de 0 a 10. Un valor de 0 a
2 puntos indica una mortalidad global al afio de 20863 a 4 puntos de 30%, de 5 a 6 puntos de
40% y de 7 a 10 puntos de 80% (ver Anexo) (9).

La relacion entre el IMC y la EPOC ha sido estudiddbido a la frecuente observacion clinica
de que los pacientes con peor prondéstico soliafartenn IMC bajo. Landbo C. et al.
concluyeron que un IMC bajo es un factor de rieisgependiente para mortalidad en sujetos
con EPOC, siendo mas fuerte esta relacién en kssade EPOC grave (10). Celli B. R. et al.
observaron la existencia de un punto de inflexidreldMC de 21 kg/m(9). Contrariamente a
lo que ocurre en otras enfermedades crénicas alcsmes con EPOC con un IMC menor a 21
kg/n? asocian exceso de mortalidad, mientras que laddzkaparece como factor protector (9)
(10) (12).

Existen diversos fenédmenos fisiopatologicos subyesea la EPOC, destacandose la hipoxia, el
estrés oxidativo y el aumento en la sefializaciola dieflamacion. Estos determinan, entre otros
efectos, debilidad muscular esquelética progregiacionada con pérdida de masa muscular;
ambos fendmenos sistémicos que determinan un aletemn la capacidad de ejercicio y en la
calidad de vida de los pacientes (12). La actividagscular se relaciona, ademas, con la

cantidad de exacerbaciones y la mortalidad (8) (14).

La disfuncion muscular periférica es la pérdida alemenos una de las dos principales

propiedades del musculo: capacidad de generarafdeterminada por la masa muscular) y
capacidad de resistencia (relacionada con la adguhcierdbica de las células musculares) (13)
(15). Se manifiesta como pérdida de masa musaeldnccion de resistencia y fatiga (15). En

individuos con EPOC, la debilidad muscular de miersbinferiores, sobretodo cuédriceps

femoral, se instala 2 a 4 veces mas rapido quadividuos sanos (13). Se estima que, incluso
en estadios precoces de la enfermedad, la fuerzadidriceps es un 25% inferior en un tercio

de los individuos con EPOC (13).



La disfuncién muscular periférica se caracterizagteraciones estructurales del muasculo, éstas
son: disminucion de la masa muscular y de la r@hacapilar-mitocondria, cambios en el tipo y
tamafio de las fibras musculares y reduccion enmaszioxidativas (13). A su vez, presenta
alteraciones funcionales: reduccion de fuerza igtezscia muscular (13). La biologia energética
muscular también se encuentra alterada, hallAngdwseeduccion en el consumo de oxigeno,
aumento del nivel de lactato y disminucion del gH)( Son varios los factores que influyen en
las alteraciones musculares, incluyendo: hiperegaptipoxemia, estrés oxidativo, uso
prolongado de corticoides, malnutricidn, inflamacigistémica, alteraciones genéticas y
epigenéticas, exacerbaciones, presencia de coidad#k y atrofia muscular por inactividad
fisica (13). Dado que la prevalencia de EPOC esomap personas de edad avanzada, las
alteraciones asociadas al envejecimiento (atroéh tdjido muscular y pérdida de fibras

musculares) contribuyen a la disfuncién musculapiar de la enfermedad (13) (15).

Esta demostrado que la debilidad muscular y el at#sgde los musculos de miembros
inferiores son predictores de morbimortalidad deDEP independientemente del grado de
limitacion al flujo aéreo (13) (15). Se ha obsenvgaimbién que la debilidad muscular es mayor
en la periferia que en la musculatura respirafd® (14), seguramente asociado al desuso que
de forma natural es mayor a nivel locomotor (16edM la fuerza muscular es, por tanto, de

particular interés para conocer la debilidad muc{d5).

El dinamOmetro isocinético es un instrumento de ionl ampliamente utilizado en
experimentacion y en la practica clinica para ewdl fuerza muscular periférica en individuos
con EPOC (15). La medicion del pico de fuerza digrama contraccion isométrica voluntaria
maxima es una manera simple, econdmica y seneilevdluar la fuerza del cuéadriceps femoral
(13) (15). Es necesario tener en cuenta que la gdgdpeso corporal influyen en la fuerza
muscular de miembros inferiores y que los hombigseh mayor fuerza muscular que las
mujeres (15). A su vez, la medicion de la fuerzdadenano y de la masa muscular de los
miembros superiores, estimada por la circunferedelabrazo, han demostrado ser buenos
parametros para evaluar la fuerza y la masa musdelaniembros superiores y éste ultimo

probé ser predictor de mortalidad (8).

Una reduccion del area de la seccion transversaludglriceps en pacientes con EPOC puede
detectarse mediante ecografia (17). Esta medieidalaciona con la fuerza muscular y la masa
magra (17). Seymour J. M. et al. comprobaron quaddia de la seccién transversal del recto

femoral (RF CSA) en pacientes con EPOC se redujpsdf del valor medio, en comparacion



con sujetos sanos, y se asocid a una mayor pudtuari la escala de disnea (MMRC),

independientemente de la masa magra y del sexo$&7ha demostrado la existencia de una
relacion lineal entre la fuerza méxima de conti@eeioluntaria y el RF CSA en pacientes con
EPOC (17) (15).

Seymour J. M. et al. concluyeron que la medicion geografia de la RF CSA es un método
independiente del esfuerzo y observaron que selaoiwné significativamente con la misma
medicion obtenida por Tomografia Computada (TGnadd el primero un estudio libre de
radiacién, de menor costo y mayor disponibilidadapaedir el area transversal del musculo

cuédriceps en pacientes con EPOC (17).

La fuerza del cuadriceps ha demostrado ser unrfaxctependiente para predecir el aumento de
la utilizacion de la asistencia sanitaria y la ralidad en la EPOC (15) (17). La masa magra, a
diferencia del peso, el IMC o el indice de Masa Magnostré6 mayor correlacion con la RF
CSA y la fuerza del cuédriceps (15) (17). Se olisgue la edad no determind la RF CSA, la
fuerza del cuadriceps, el VEF1 ni la Saturaciodégeno (Sa02) entre los sujetos con EPOC
(17). La puntuacién de disnea en la escala mMRCocwariable independiente demostrd

relacionarse con la variacion en RF CSA en maydalidaeque la masa magra y el sexo (17).

El musculo cuadriceps seria mas sensible a la igscaecanica asociada con la inactividad
que otros musculos, lo que podria explicar su megociacion con la debilidad muscular en la
EPOC (13). La identificacion de pacientes con miascicuadriceps debilitados podria
contribuir a la seleccion de pacientes que podb@meficiarse de terapias de rehabilitacion
muscular (8) (13). Ademas, la fuerza del cuadriespan mejor predictor de mortalidad que el
IMC o el indice de Masa Magra (8).

La presencia de comorbilidades es frecuente. Estpsrcuten en la calidad de vida, la
frecuencia de exacerbaciones y la supervivencibbsl@acientes (18) (19) (20). Aunque los
mecanismos son inciertos, se cree que el estaldonitibrio cronico de la EPOC acelera la
historia natural de algunas comorbilidades y quasésimplemente reflejan la EPOC como un

trastorno sistémico (18).

La prevalencia real de las comorbilidades en la &RQa relacion con su gravedad se solapa
con varios factores, a saber: factores de riesgopadidos por la EPOC y diversas

comorbilidades, infradiagnostico de EPOC, infradimiico de comorbilidades y ciertas



caracteristicas de la comorbilidad que se superpooe los criterios de gravedad de la EPOC
(18). A pesar de dichas limitaciones, las comathdes mas frecuentes incluyen
ansiedad/depresion, insuficiencia cardiaca, caati@pisquémica, hipertensiéon pulmonar
(HTP), sindrome metabdlico, diabetes mellitus (DM3teoporosis, enfermedad por reflujo
gastroesofagico (ERGE), cancer de pulmoén, fibrgsisnonar y enfermedad renal crénica
(ERC) (18) (20) (21). En pacientes con EPOC graviaduficiencia respiratoria es la causa mas
comun de muerte, mientras que, en estadios masaeosy las enfermedades cardiovasculares
y el cancer de pulmén son las mas comunes (18)mAdgese ha demostrado que varias
comorbilidades se asocian con un aumento del namhkerexacerbaciones, incluidas ERGE,
ansiedad/depresién, embolia pulmonar, HTP y enféacheardiovascular (18). EI nUmero de
comorbilidades se ha correlacionado con un aumeatdb riesgo de exacerbacion y
hospitalizacién (18) (20).

El score de Charlson o indice de Comorbilidad dartSsbn predice la mortalidad a corto plazo

(1 afo) de los pacientes en funcién de sus difesezimorbilidades (ver Anexo). Consta de 19
elementos, cada uno con un puntaje calculado & garsu influencia en el riesgo ajustado de
mortalidad al afio, establecido segun el modelaedgo proporcional de COX. Se obtiene un
resultado final, segun las comorbilidades que ptesel paciente, que considera: de 0 a 1
ausencia de comorbilidad, 2 baja comorbilidad yenay3 alta comorbilidad (22) (23) (24). Se

ha visto que, cuantas mas comorbilidades presenitedividuo, mayor es la disminucion en su

calidad de vida (18) y que éstas a su vez se oelacicon el estadio GOLD del paciente (20)
(21).

La calidad de vida es definida por la OMS comopéacepcion que tiene un individuo de su
posicion en el contexto de una cultura y valoresaées determinados y en relacion a sus
objetivos, expectativas, preocupaciones y estaadatd. Con el propdsito de evaluar la calidad
de vida en forma genérica, la OMS desarrollo, eddeada de 1990, el cuestionario World
Health Organisation - Quality Of Life (WHOQOL-100Rosteriormente, confeccioné una
version resumida del mismo denominada WHOQOL-BRE®).(Es un cuestionario auto-
gestionado compuesto por 26 preguntas que evaldmeds: salud fisica y psicoldgica,
relacionamiento social y ambiente. El puntaje totade 4 a 20. Puntajes elevados se asocian
con mejor calidad de vida. La media del puntajdodeclementos dentro de cada &rea se usa
para calcular la puntuacion obtenida en cada umegd, la media del puntaje se multiplica por
4 para que las puntuaciones obtenidas en cadasé@asacomparables con el WHOQOL-100

(25). No hay estudios que relacionen la calidadvida segun el WHOQOL-BREF con la
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debilidad muscular en pacientes con EPOC y deseoma si existen estudios de

fenotipificacion de los pacientes con EPOC asistelo nuestro medio (25).

Objetivos

Objetivo General

Caracterizar fenotipicamente a los pacientes ateaden la policlinica de neumologia del
Hospital de Clinicas “Dr. Manuel Quintela” portadsrde EPOC, en el periodo junio a

setiembre del afio 2018.

Objetivos Especificos

1) Caracterizar fenotipicamente a los pacientes dsgmlos con EPOC asistidos en la
policlinica de neumologia del Hospital de Clini€xs Manuel Quintela segin edad, sexo,
indice de Masa Corporal, indice BODE, comorbilidagecalidad de vida segun indice de
Comorbilidad de Charlson y WHOQOL-BREF respectivatae

2) Caracterizar asimismo segun guias GOLD y GES EPOC.

3) Caracterizarlos evaluando la debilidad musculau@gtjca locomotora mediante el estudio
de la fuerza muscular esquelética locomotora ydsanmuscular esquelética locomotora.

4) Caracterizarlos fenotipicamente segun las pruebaaghcidad de ejercicio submaximo.

5) Analizar la asociacién entre variables de funci@spiratoria, muscular, desempefio

locomotor y calidad de vida.

Metodologia

Diseio del estudio

Estudio de investigacion clinico de tipo descriptitransversal, observacional, respondiendo al

objetivo primario. El tipo de muestreo es no pralistico, muestreo de conveniencia.

Poblacién objetivo

Pacientes asistidos en la Policlinica de Neumolagka Hospital de Clinicas Dr. Manuel
Quintela los dias jueves de 8 a 12 de la mafiasdeds 7 de junio hasta el 13 de setiembre del
presente afio 2018. Se incluyeron los pacientesd@gndstico espirométrico de EPOC. Se
excluyeron los pacientes que cursaron exacerbatieneel Ultimo mes, debido a que los
episodios de exacerbacion aumentan aln mas laddebinuscular de miembros inferiores
(24).
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Variables
Se midieron las variables edad, sexo, espiromdivig, indice BODE, funcién muscular y
tamafio muscular, indice de Comorbilidad de Charlsoestionario CAT y WHOQOL-BREF.

Se solicito a los pacientes que proporcionen elltado de su Ultima espirometria. Los valores
espirométricos (VEF1%) se utilizaron para la cleadion GOLD espirométrica y como parte
del indice BODE segun la American Thoracic Soc{&fyS).

El IMC se calculé como peso dividido entre el caadr de la talla (kg/m2) (11). La altura se
midié en metros con el paciente descalzo. El pesmislio en kilogramos con el paciente

descalzo y con la menor cantidad de ropa posible.

La funciébn muscular se obtuvo midiendo la fuerzalalenano habil y del muslo (muasculo
cuédriceps) mediante el empleo de un dinamémetiofuerza de la mano se midié con un
dinamdémetro hidraulico JAMAR® (Patterson MedicatLiL, USA). La fuerza de extension
del cuadriceps (QMVC) se midié con un dinamémeitgital portatil (Hand held dynamometer
01165®, Lafayette Instruments, IN, USA). La fuedsd cuadriceps es un buen predictor de la

capacidad de ejercicio en pacientes con EPOC (14).
El tamafio muscular se midié en el musculo supinkdgo del antebrazo y en el vasto interno
del cuadriceps mediante ecografia (ecografo SIEMEA&Ison150®) (12). Las medidas

fueron realizadas por un observador entrenadogwta la variabilidad interobservador.

Los cuestionarios (indice de Comorbilidad de Cloar)sCAT y WHOQOL-BREF) fueron

contestados por los pacientes asistidos por urestamior.

Anadlisis estadistico

Las variables cualitativas se expresan en frecasnabsolutas y relativas. Las variables
cuantitativas de distribucion normales se expresamo mediat desvio estandar (DS) y las no
gaussianas con mediana y rango intercuartilicaesilltado global del WHOQOL-BREF se
analizé en percentiles y el resultado de cada domgn mediat DS. Se aplicé el test de
normalidad de D'Agostino y Pearson a las variablastinuas. El andlisis de correlacion se
realizé mediante el test de Pearson para las Vesiale distribucion normal y el de Spearman

para las variables no paramétricas. Se utilizé ivel mle significacion p < 0.05. El programa
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estadistico GraphPad Prism 7.0 (GraphPad Soft@ame Diego, CA, USA) fue utilizado pe
el andlisis de las variables.

Recursos

Los recursos humanos son estudiantes avanzad@saderéra Doctor en Medicina, junto ¢
dos tutores mfesores Adjunto y Agregado de la Clinica MédicaEC equipamiento y lo
insumos (ecografo, dinamémetros) fueron equipasviestigacion ya existentes en el Servi

No se recibio financiamiento por parte de terc

Normas éticas

El estudio se llevd a cabo respetando las nornsatiwgentes en materia bioética. No
revelaron datos confidenciales de los sujetos #lestigacion ni datos identificatorios. L
pacientes participaron de manera totalmente vdiantgrevia firma delConsentimiento
Informado, con su respectivo instructivo de llenaB8e comenzd con el reclutamiento
pacientes el primer jueves siguiente a la obtend#&la aprobacion del protocolo por Comité
Etica del Hospital de Clinicas del dia 6 de ju

Resultados

Caracterizacion de los paciente

Se analizaron 19 pacientes con diagnéstico espirmméle EPO(, quienes presentaron u
edad de 62.9 £ 7.02 afios, sexo (M/F) 9/10 e IM@ 296.80.Los resultados obtenidos

muestran en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

Edad (media + DS) 62.9+ 7.02
IMC (media + DS) 29.8 = 6.79
Sexo (FA (FR))

Mujeres 10 (0.52)
Hombres 9 (0.48)

DS: desvio estindar; FA: frecuencia absoluta;
FR: frecuencia relativa.

Clasificacion GOLD

Respecto a la clasificacion GOLD espirométricaplsservo que 2acientes eran de grado le
(10.5%), 8 moderado (426) y 4 grave (2.1%), no encontrandose pacientes con grado
grave. Se desconoce el valor de espirometria @eiéntes (26.3%).
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En cuanto a la clasificacion GOLD ABCD, el 68% padce al tipo B y el 21% al tipo A,
observandose pacientes de tipos C y D. Del 11%n&stno se lograron recabar datos

permitan su clasificacion (Gréfico

Grafico 1: Caractenzacion GOLD

ETipo A
mTipocB
mTipoC
m Tipo D

m Desconocido

Fenotipos GeseEPOC
Segun los fenotipos de la GesEPOC, 8 pacientes)(p2¥enecen al fenotipo no agudizac
solo un paciente pertenece al fenotipo A-EPOC y 5 (26%) son bronquiticos crénicos, sie

el resto no clasificable. (Giéa 2)

Grafico 2: Caractenzacion Ges EPOC

® No agudizador
B Asma-EPOC
¥ Brongquiticos cromicos

m Mo clasificable

indice BODE
A 5 pacientes que piciparon en el estudio no se les realiz6 el iad%DE por no contar cc
datos espirométricos. En los que se realiz eslieeir{14 participantes) se observo una m
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de 3.29 + 20. El 50% de los pacientes en quienes se realiZzddéce obtuvieron na
puntuacion entre 0 y 2,neel 143% la puntuacion fue entre 3 y 4, el.4% obtuvo una
puntuacion entre 5y 6 y en el.3% el puntaje fue entre 7 y 10.

indice de Comorbilidad de Charlsor

El indice de Charlson mostr6 una media .06 + 2.62. Ademas t&POC, el 3.6% de los
pacientes presentaron insuficiencia cardiaca cad(icC), e 26.3% preseid el antecedente
personal de infarto de miocardio y otro 26.DM. Las demas comorbilidas que se evaluan

en este indice se observaron en menor me(Tabla 2; gréafico 3)

Tabla 2. Indice de Comorbilidad de Charlson.

Comorbilidad FA (FR)

Diabetes Mellitus 5(26.3)
Enfermedad del higado moderado severo 1(5.26)
Maligmdad leucema- nfoma 3(15.8)
SIDA 0(0)
ERC moderado-severo 1(5.26)
msuficiencia cardiaca cromca (ICC) 6(31.6)
Infarto de muocardio 5(26.3)
EPOC 19(100)
Enfermedad venosa periférica (EVP) 1(5.26)
ACV/AIT 3(15.8)
Demencia 0(0)
Hemuplepa 2(10.5)
Enfermedad del tepdo conectivo 4(21.1)
Enfermedad por ulcera péptica (EUP) 2(10.5)
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Grafico 3 Tndice de Comorbilidad de Charlson
B Diabetes Mellius 35

¥ Enfermedad del Higado moderado

SEVETO 30
o Malienid il
B ERC moderado-severo 75
mICC
= Infarto de Miocardio 20
" EVP
15
u ACV/AIT
* Hemiplejia 10 —
» Enfermedad del tejido Conectivo
“EUP
0 L |

WHOQOL-BREF
El puntaje obtenido fue d&2.2 para el percentil 25, 13.4 para el perceftiy515.5 para €

w

percentil 75. El dominio relacionamie social presentd lopuntajes méas alto15.0 + 3.5
(Tabla 3).

Tabla. 3. WHOQOL - BREF

Dominio ______________Media_____DE_____|

Fisico 12.9 3.19
Psicologico 14.3 3.28
Relaciones sociales 15.0 3.48
Medio ambiente 13.7 1.70
Auto vahdacion de cahdad de vida  11.2 3.64

Masa y fuerza muscular

Masa. Los pacientes presentaron un area del vasto in{err?) de 8.08 + 4.27 y un area ¢
supinador largo del antebrazo @) 2.65 (1.68-5.69)Fuerza. QMVC (Ibs) 17.03 + 5.18, HG
(Kg) 30.0 £ 10.5. DR6 min (m) 258.4 + 161.5. Esflasos se mustran en la tabla -
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Tabla 4. Masa muscular, fuerza y desempefio locomotor

QMVC (media + DS) 17.0 £ 5.18 s
Fuerza Mano (media + DS) 206 £9.51 Kg
Area de seccion de vasto interno (media + DS) 30.0 = 10.5mm
Area del vasto interno (media + DS) 8.08 =4.27 cm’
Distancia del antebrazo (media + DS) 21.6 £7.25 mm
Area del antebrazo (mediana + RIQ) 2.64 =3.99 cm’
Distancia recorrida (media + DS) 2584=161.5m

RIQ: Rango intercuartilico.

Analisis de correlacion
Encontramos una asociacion entre la funcion musaddda mano y el indice CAT,-0.553
(p=0.033) (grafica 4).

Grafico 4. HGS en funcién de C,

CAT

El indice de Charlson se asocia a HG-0.624 (p=0.015) (grafica 5).
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Grafica 5.HGS en funcidn al indice de Comorbilidad de Chau.
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Indice de Comorbilidad de Charlson

No encontramos s&ciacién entre las variables funcion respiratgrimuscular, desempei

locomotor y calidad de vida segun WHOL-BREF.

En lo que respecta a debilidad muscular, tantHGS como el &rea desupinador largo

demostraron correlacion lineal positiva coQMVC y el area del vasto intert

Se encontr@sociacion entre el area del antebrazo y la e-0.609 (p=0.014). La ed también

se asocio con la distancia del supinador lar-0.618 (p = 0.011).

Por ultimo, se demostrd correlacion entre las tdegcalidad de vida (WHOQ(-BREF) y los
sintomas de la enfermedad (CAT-0.484 (p = 0.042).

Discusion

Los principalesallazgos de este estudio fueron la asociaciéa flentiobn muscular de la ma
con el cuestionario CAT (10:553, p 0.033) y el indice de Charlson (624, p (.015). Estos
resultados demuestran que una menor funcion mussri@socia a una menor cad de vida y

a un mayor numero de comorbilidad

Seymour et al encontraron que la RF CSA era un g%nor en pacientes EPOC que

pacientes sanos y que esto se relacionaba condia e disnedEn nuestra muestra, medirr
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el area de seccion del vasto interno, dado quenasmedida mas accesible. Se obtuvo una

media de 8.08 + 4.27 mm, no observandose asociaoita escala de disnea mMRC.

Al analizar las comorbilidades, se destaca quemnas frecuentes fueron la ICC (31.58%), el
antecedente de IAM (26.31%) y la DM (26.31%). Detal reportaron una mayor frecuencia de
comorbilidades cardiacas y metabdlicas en pacidef&3C e IMC alto. Al igual que dicho

estudio, estamos frente a una muestra con un IMZadb y comorbilidades de predominio

cardiovascular.

Seymour et al. lograron demostrar que la debilidadcuadriceps es un factor predictor de
mortalidad. Observaron que la magnitud de la didadlien los pacientes con EPOC moderada a
grave es mas marcada que la observada en la gobkama: la media de QMVC en pacientes
EPOC fue de 34.4 kg, mientras que fue de 43.8 kipemontroles sanos de la misma edad.
Nuestra muestra present6é una media de QMVC de 13s08quivalente a 7.72 kg, inferior a la

reportada en pacientes con EPOC en el articuls aitsalo.

En el presente estudio, nos limitamos a caracteféretipicamente a los pacientes con EPOC
sin manejar como objetivo principal la busqueda wf@ relacion entre la EPOC con

comorbilidades y la influencia de éstas en la d#dall muscular esquelética. Por tanto, podria
plantearse otro estudio de investigacion con unomayimero de pacientes y periodo de
seguimiento en el que se considere la relaciore éatEPOC y las comorbilidades que puedan
presentar los pacientes, con el fin de demostsadifarencias en los valores de QMVC en los

pacientes con distintas comorbilidades.

Una de la limitaciones del estudio es el reducaiodfio de la muestra (19 pacientes). También

limitaron el estudio el tiempo requerido para la&ode datos, la necesidad de trasladarse dentro
del hospital para dicho propdésito y, en alguno®gas necesidad de concurrir nuevamente al

hospital para completar las medidas. Todo esto démgran disponibilidad y disposicién por

parte de los pacientes.
Por dltimo, las medidas de funcion y tamafio muscota fueron obtenidas por un mismo

individuo capacitado, como se planted originalmeihdeque dio lugar a la existencia de

variabilidad interobservador. Se desconoce la@mnitin de ésta en los resultados finales.
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Conclusioén

Al caracterizar fenotipicamente a los pacientes ER@ndidos en la policlinica de Neumologia
del Hospital de Clinicas, se observo que la maymwfeesponde al tipo GOLD B y al fenotipo
no agudizador de GesePOC. El 42.11% de los pasigmasentaron un grado moderado de
severidad de la enfermedad. La media de edad fé2.88 + 7.02 afios, con un IMC en rango
de sobrepeso. ElI 50% de los pacientes presentddiceiBODE menor a 2. Se observo una
media de comorbilidades, segun el Indice de Charld®5.06 + 2.62, siendo las mas frecuentes
la ICC, el antecedente de IAM y la DM. En cuanta ealidad de vida segun WHOQOL-BREF,
el 75% de los pacientes presentaron un puntaje maehb.54, obteniéndose el mayor puntaje

en el dominio relacionamiento social.

Por otra parte, se logré demostrar que la debilisadcular se relaciona con los sintomas
propios de la EPOC, al evidenciarse la existeneiarth correlacion negativa significativa entre
la fuerza de la mano y el indice CAT, utilizado coparte de la clasificacion GOLD ABCD. A

su vez, la funcién muscular mostré una correlapigsitiva con el numero de comorbilidades.
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Anexo

HOJA DE INFORMACION PARA EL PARTICIPANTE

TITULO DEL ESTUDIO: “CARACTERIZACION FENOTIPICA DEPACIENTES CON
ENFERMEDAD PULMONAR OBSTRUCTIVA CRONICA (EPOC) ASISDOS EN LA
POLICLINICA DE NEUMOLOGIA DEL HOSPITAL DE CLINICAS DR. MANUEL
QUINTELA EN EL ANO 2018".

CENTRO DEL ESTUDIO: Departamento Clinico de MediirHospital de Cinicas ‘Dr.

Manuel Quintela’.

Por favor dedique el tiempo necesario para leeniiiamente este documento.

Usted esta invitado a participar del presente estde investigacion. Este estudio esta
enmarcado en nuestra formacion académica comoiastesi de la carrera Doctor en Medicina
cursando Metodologia Cientifica Il. El presente utnento busca informarle las razones,
posibles beneficios y riesgos de su participacidrelemismo. No dude en preguntarnos sobre

cualquier informacion adicional.

¢, CUAL ES EL OBJETIVO DE ESTE ESTUDIO?

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOf€)upa entidad frecuente que tiene

tratamiento y éste debe ser adecuado a las castices particulares de cada paciente

(fenotipo). Con el presente estudio, pretendeminglies como se presenta la enfermedad en su

caso en particular y en la totalidad de los paegeque se atienden en la policlinica.

¢QUE PROCEDIMIENTOS SE REALIZARAN S| AUTORIZA LA PRTICIPACION EN EL
PRESENTE ESTUDIO?

Se solicita una copia de su espirometria mas regisnes de mas de tres meses se realizara una
nueva Se recabaran datos patronimicos (edad, sexo) esdadas coexistentes y su severidad
,cuestionarios de calidad de vida y pruebas deidoalidad de la fuerza de su mano habil y
una de sus piernas y capacidad de caminar, cama fconfirmar y categorizar su enfermedad.
Ademas, se realizard una ecografia de una de suspipara conocer el tamafio del musculo,
que se relaciona con la fuerza muscular. Se esjireda toma de datos y la consulta de control

dure 2 horas.

24



¢EXISTEN POSIBLES RIESGOS O MOLESTIAS DE SU PARRBLCION EN EL
ESTUDIO?

El estudio insume tiempo; se realizara durantecsisudta que durard mas de lo habitual. En
caso gue se requiera realizar una espirometriaeongupodamos obtener todas las medidas,
debera concurrir en la proxima consulta. No seé@raewayores molestias por su participacion
en el estudio. No existen riesgos asociados artmegdimientos a realizar. Los cuestionarios a
realizar son rapidos y de preguntas sencillas pdorparte de la evaluacion de la enfermedad.
Las pruebas de espirometria y/o de marcha no Bearda si presenta alguna contraindicacion

para las mismas.

¢QUE VENTAJAS OTORGA EL PARTICIPAR EN EL ESTUDIO?
No esta planificado que el participante del estumlitenga ningun beneficio directo de su
participacién en el mismo. Producto de los resoliaglie se obtengan, esperamos conocer las

caracteristicas de la enfermedad respiratoriagipdoientes que se asisten en la Policlinica.

¢ COMO DEBE AUTORIZAR LA PARTICIPACION EN EL ESTUDI®
Leyendo este documento y entendiéndolo o luegaberipreguntado y estar conforme con las
respuestas a sus dudas, se solicita que firmenséntmiento informado, momento en el cual el

paciente queda incluido en el estudio, pudiendwarsé del mismo en cualquier momento.

¢QUE SUCEDERA CON LOS DATOS OBTENIDOS?

Tanto la informacion clinica que se obtengan seqzara con absoluta reserva y de acuerdo a
las normativas vigentes (Decreto 379/008). Losltasos finales del estudio podran publicarse
en Congresos, Jornadas o en Revistas Cientifieas,gm ningdn momento se revelara ningun

dato sobre la identidad de los participantes.

¢, PUEDE ABANDONAR EL ESTUDIO?
En cualquier momento podré retirarse del estudiogse esto ocasione perjuicio alguno en la

calidad de su asistencia y sin necesidad de braqgsicaciones.
¢A QUIEN SOLICITAR CUALQUIER INFORMACION ADICIONAL?

Con el encargado del proyecto de investigacion Mamuel Baz o el Dr. Martin Rebella) en el
Hospital de Clinicas, teléfono 24871515 interno®d 2446 o al 24878702.
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CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION DEL PRYECTO
“CARACTERIZACION FENOTIPICA DE PACIENTES CON EPOC SASTIDOS EN LA
POLICLINICA DE NEUMOLOGIA DEL HOSPITAL DE CLINICAS DR. MANUEL
QUINTELA EN EL ANO 2018".

Por la presente, , dejo

constancia que en el dia , se

me ha informado de las caracteristicas del estlmioprocedimientos a realizar, la condicion
voluntaria de participacién en el estudio, el esiricuidado en el manejo de los datos y la
divulgacion de los resultados del estudio y lasqeas a contactar en caso necesario. Se me
otorgara una copia del consentimiento informadedBedir informacidn sobre los resultados

del estudio una vez haya concluido.

Nombre del participante Nombre del investigador
Firma Firma
Fecha Fecha
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: Puntos
Variable 0 1 5 3
IMC >21 <21
VEF1 (%)* 265 50-64 36-49 <35
mMRC 0-1 2 3 4
Distancia caminadg , 55, 250-349 | 150-249 | <149
en 6 min (m)
* VEF1 se basa en etapas identificadas por la AraerT horacic Society

indice BODE extraido de Celli BR, Cote CG, Marin J@asanova C, Montes de Oca M,
Mendez RA et. al. The Body-Mass Index, Airflow ®bstion, Dyspnea, and Exercise
Capacity Index in Chronic Obstructive Pulmonarydaise. N Engl J Med [Internet]. :1005-12.
Disponible en: http://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJ&021322?url_ver=239.88-
2003&rfr_id=ori%3Arid%3Acrossref.org&rfr_dat=cr_p#B8Dwww.ncbi.nim.nih.gov.&

Disnea solo ante actividad fisica muy intensa.

Disnea al andar muy rapido o al subir una cuesta poonunciada.

0
1
2 | Incapacidad de andar al mismo paso que otras EerstEnla misma edad.
3

Disnea que obliga a parar antes de los 100m, & gesaminar a su paso y en terreno llang,

Disnea al realizar minimos esfuerzos de la actilitlaria como vestirse o que impiden al
paciente salir de su domicilio.

Adaptado de Modified British Medical Research CauBcale.

4

mMRC extraido de GOLD 2014 Recomendaciones EPOGQerfiat]. Disponible en:
http://www.rccc.eu/scores/GOLD.html
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<50 afios 0
50-59 afios +1
Afos 60-69 afios +2
70-79 afios +3
280 afios +4
Ninguna 0
Diabetes Mellitus Sin complicaciones +1
Dafio al érgano final +2
Ninguna 0
Enfermedad del ngu
Higado Leve 1
g Moderado- severo +3
Ninguna 0
Malignidad Cualquier leucemia, linfoma o tumor sdlido locatiaa +2
Tumor solido metastasico +6
No 0
SIDA Si 6
0
ERC moderado-sever No
+2 +1
No 0
ICC Si +1
Infarto de Miocardio N.O 0
Si +1
No 0
EP .
oc Si +1
No 0
EVP S| +1
No 0
ACV/ AIT .
cvi Si +1
Demencia No 0
Si +1
L No 0
Hemiplejia S| 2
Enfermedad del tejidg No 0
Conectivo Si +1
No 0
EUP S| +1
ERC: Enfermedad Renal Cronica; ICC: Insuficienciadiaca Congestiva; EVP:
Enfermedad Vascular Periférica; ACV: Accidente ®epgascular; AlT: Accidente
Isquémico Transitorio; EUP: Enfermedad por Ulcetatfea

indice Charlson extraido de Achilli C. Analisis demorbilidades y prediccion de mortalidad
mediante el Score de Charlson abreviado en pasieénternados en un Servicio de Clinica
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Médica [Internet]. Universidad Nacional de Rosa@l615. Disponible e http://www.clinice-
unr.com.ar/Posgrado/trabajgeaduados/Carla-Achilli.pdf

Su nombre: Fecha actual:

COPD Assessmsnt Test

;€omo es la EPOC que padece? Realizacion del COPD
Assessment Test™ (CAT)

Este cuestionario |es ayudari a usted y al profesicnal del cuidado de la salud a medir el impacto que la EPOC (enfermedad
pulmonar obstructiva cranica) estd teniends en su bismzstar y su vida dizria, Sus respusstas vy |z puntuacidn de la prueka pueden
serr utilizadas por usted y por el profesional del cuidado de la salud para ayudar a mejorar el manejo de la EPOC y aobtener el
méixime beneflelo del tratamilenta.

En cada uno ce los siguientes enuncizdos, pongz una X =n [a casilla que mejor describa su estado actual. Aseglrese de seleccionar
solo upa respuesca para cada pregunta.

Ejemplo: Estey muy contente f ‘\J f&. .r ‘. .:f : |/ %‘ [:’ %3 Estoy muy triste
PUNTUACION
f [ ™\
o R R SN N T
Nunea toso LO K 1K 2K3M4HS5) Slempre estoy toslendo
“ J =7
-
( Tengo el ho [ )
No tengo flema g /_“\F e o o NI o Ly gol B I d
(mucosidad) en el pecho L OB V2030 4 L R sOm “
= = = = = = flema (mucosidad)
. J O\ J
.
-
No siento ninguna opresion - '\J - \F B \I B \I - \I P ™ Siente mucha opresion
en el pecho AN AN s TN 4 enel pecho
\ S\ J
o
o il ™)
Cuando subo una pendlente S — Cuando subo una pendiente
o un tramo de escaleras,ne (0 ) 1 ) “|f (4 )( 5 ) oungmame de escaleras, me
me falta el aire o e AN ATl Aucho ol e
= B S
-
g 3 R
Nomeslento limicadepara . Me siento muy limitado
realizar actividades [ ‘;f\ 2% 3) i (=) pararealizar actividades
domesticas e e S e e S domiésticas
J
.
(" Me siento segurro al salir Mo me siento nada seguro | [~ B
de casa a pesar de la N g N S N N al salir de casa debido a la
enfermedad pulmonar VO s S LT LS ) enfermedad pulmonar que
\ que padezco padezco R v,
b
( Tengo problemas para dormh" )
Duermo sin problemas (r ":‘.; {f _‘:‘p fr x:} ( q\j :’\::u {F x:. debldo a la enfermedad
et e M e T ) © " pulmonar que padereo
"\ = J
-
' ™ =
O T i o R
Tengo mucha energla § ! 4 { & | Mo tengo ninguna energia
rgl '\__,,f:' TR . s \___/l \___x' ':\q__/ ga
. J =
COPD Assessment Test con of logotipo CAT ¢35 una marca comcercial de! grupo FUNTUAC|6N
dc cmprezas GlaxoSmithElinc.
& 2009 GlaxoSmithKline group of companics. Todos los dorechas rescrvados. TDTAL
1 ast Updatod: Fehriary 25 2012 \ J
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Areas

Salud fisica

Dolor

Dependencias de medicinas

Energia para la vida diaria

Movilidad

Suefio y Descanso

Actividades de la vida diaria

Capacidad de trabajo

Psicologico

Sentimiento positivos

Espiritualidad, religién, creencias personales

Pensamiento, aprendizaje, memoria, concentraci

Imagen corporal

1]

Autoestima

19

Sentimientos Negativos

Relaciones Sociales

Relaciones personales

L

Actividad sexual

21

Apoyo Social

22

Ambiente

Libertad y seguridad

8

Ambiente fisico

9

Recursos Econémicos

Oportunidad de Informacion

w

Ocio y descanso

1
1
1

Hogar

23

Atencioén sanitaria/social

2

Transporte

25

WHOQOL-BREF extraido de World Health Organizati@ivision of Mental Health. (1996).
WHOQOL-BREF: introduction, administration, scoriagd generic version of the assessment:

field trial version, December 1996. Geneva: Worlghlth Organization. [Internet]. Disponible

en: http://www.who.int/iris/handle/10665/63529
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