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EPOC

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC vs COPD) se define como
una enfermedad respiratoria caracterizada por sintomas persistentes y limitacion
crénica al flujo aéreo, causada principalmente por el tabaco?. Consiste en una
reaccion inflamatoria andmala del pulmén producida por la inhalacion de gases y
particulas nocivas, atribuidas principalmente en nuestro entorno de salud al
tabaco.

La obstruccién de la via aérea afecta principalmente a vias periféricas y
centrales, circulacion pulmonar y espacios alveolo-intersticiales. Esto provoca un
atrapamiento aéreo que se objetiva y cuantifica mediante la exploracion de la
funcién pulmonar, siendo la espirometria forzada la prueba Gold Estandar. Un
cociente entre el volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1) y la
capacidad vital forzada (FVC) posbroncodilatacion inferior a 0,7 define la
obstruccion de la via aérea, o inferior al limite inferior de la normalidad (LIN) en
sujetos sanos mayores de 60 afios.

Entre las causas principales del EPOC se encuentran el consumo de tabaco
activo y pasivo, la quema de combustible de biomasa, la contaminacion
atmosférica, y la exposiciobn ocupacional. Se ha observado ademas la
predisposicion genética al desarrollo de esta enfermedad asociada al déficit
congénito de alfa-1 antitripsina.

Los pacientes con EPOC presentan habito tabaquico o lo han presentado
durante un tiempo prolongado en su vida, siendo habitual el comienzo de los
sintomas a partir de los 40 afios. Los pacientes expuestos pasivamente a humos
tanto de tabaco como de combustion de otras sustancias, han de haber estado
expuestos durante mas de 10 horas diarias en ambientes cerrados.

Los sintomas principales ocasionados por la EPOC son la disnea de esfuerzo de
caracter progresivo como sintoma principal, junto a tos y expectoraciéon
repetidas, siendo su presentacion heterogénea. Existen dentro de esta misma
entidad multiples fenotipos que muestran distinta clinica, tratamiento y
prondstico.

Durante los ultimos afios las principales guias de practica clinica hacen hincapié
en dos aspectos que hasta ahora habian sido infravalorados: las agudizaciones
y la comorbilidad, siendo esta Gltima objeto de estudio en esta tesis.

PREVALENCIA

La EPOC constituye una entidad con una prevalencia y morbimortalidad de
primer orden. Un metaandlisis de Halbert et al.® publicado en el European
Respiratoy Journal en el afio 2006 cifra la prevalencia media de la EPOC en la
poblaciéon general en el 1%, incrementandose hasta el 8-10%, o incluso
porcentajes superiores en adultos de 40 o mas afos. No obstante, es una
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enfermedad con un alto grado de infradiagndstico en la poblacion general siendo
su diagnéstico habitualmente tardio y en fases avanzadas.

En Espafa

Se estima que en Espafa existen cerca de dos millones de pacientes que
presentan EPOC, siendo 1.571.868 varones y 628.102 mujeres. Dado que el
73% de los pacientes EPOC no estan diagnosticados, se puede decir que
1.595.000 pacientes ni conocen ni reciben tratamiento para su EPOC.

Los estudios realizados en Espafia (IBERPOC y EPISCAN)*® determinaron en
1997 y 2010 la prevalencia de la EPOC en la poblacion general espafiola.
IBERPOC mostré una prevalencia de un 9,1% en pacientes de edad superior a
los 40 afios y EPISCAN del 12,4%. En ambos estudios se han observado
grandes diferencias de género. Diez afios después EPISCAN II° sefiala que la
EPOC es mas frecuente en hombres (16,9%) que en mujeres (9,5%) y en ambos
se incrementa con la edad hasta un maximo del 33,6% en hombres y del 23,2%
mujeres una vez alcanzados los 80 afios.

En relacion con la prevalencia hay que sefialar que existe un elevado grado de
infradiagnéstico que alcanza el 81,7% (88,2% en mujeres y 76% en hombres®),
llamando la atencion que en los Ultimos afios no solo no haya disminuido, sino
que se haya incrementado: desde el 78% en 1997*y el 73% en 2007° hasta el
81,7% actual®.

Se calculan en mas de 18.000 las personas fallecidas por EPOC en 2004,
siendo la quinta causa de mortalidad en varones (60 muertes por cada 100.000
habitantes) y la séptima en mujeres (17 por cada 100.000 habitantes). Cabe
destacar la tendencia ascendente de la mortalidad respecto a estudios previos,
incremento especialmente notable en mujeres, por el incremento del tabaquismo
femenino en los ultimos afios. A nivel europeo Espafia se sitda en una posicion
intermedia colocandose en cifras de mortalidad en varones en el puesto octavo
de los 19 paises con datos disponible.

En Europay a nivel mundial

La prevalencia en el mundo es muy variable de unos paises a otros,
observandose diferencias en funcion de la metodologia utilizada para el
diagnéstico de la EPOC (fundamentalmente el uso o no de espirometria
postbroncodilacién). La mayoria de la informacion disponible proviene de paises
de altos ingresos, sin embargo, en la mayoria de los paises de Europa no
existen estimaciones precisas de la incidencia de la EPOC definida por la
espirometria.

Los datos del Global Burden of Disease Study informan también de una
prevalencia de 251 millones de casos de EPOC a nivel mundial en 2016’. De
ellos la OMS estima que 65 millones de tienen una EPOC moderada o grave.

El problema del incumplimiento no es exclusivo de Espafia, es un problema
generalizado. Price et al® en un estudio publicado en Chest en 2006 observaron
gue el 33% de los pacientes detectados mediante estudios poblacionales o por
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bdsqueda activa en AP, eran asintomaticos y mas del 50% tenian
manifestaciones leves por las que no habian acudido a su médico. Talamo et al®
en Chest en 2007 y Jones et al*® en Lancet Respir Med en 2014 sefialan el
retraso del paciente en consultar a su médico, o el hecho de que algunos
médicos no relacionen los sintomas con la enfermedad como cusas del
infradiagnastico.

En el mundo mas de 3 millones de personas murieron de EPOC en 2005, y 3,17
millones de muertes fueron causadas por la enfermedad en 2015 a nivel mundial
(5 % de todas las muertes a nivel mundial). Se prevé que las muertes totales por
EPOC a nivel mundial aumenten méas del 30 % en los préximos 10 afios,
estimandose que para 2030 sera la tercera causa de muerte™.

En Europa la tasa de mortalidad por EPOC en hombres y mujeres,
estandarizada por edad para la poblacibn estandar europea, es de
aproximadamente 18 por cada 100.000 habitantes por afio''. Los paises con
mayor mortalidad por EPOC en nuestro entorno son los anglosajones y los de
Europa del este.

A nivel europeo Espafia se sitla en una posicion intermedia colocandose en
cifras de mortalidad en varones el puesto octavo de los 19 paises con datos
disponibles. En 2010 diversos estudios han llegado a clasificar la EPOC como
tercera causa de mortalidad a nivel mundial®'.

NUEVOS HORIZONTES DIAGNOSTICOS

La alta prevalencia de la enfermedad, a pesar de las limitaciones metodoldgicas
de la mayoria de los estudios disponibles, y el incremento de la mortalidad,
hacen necesario mejorar el diagndstico, disminuyendo el infradiagnéstico actual
y, por otra parte, un diagnostico temprano permitiria un inicio mas precoz del
tratamiento, con mejor control de los casos diagnosticos, que conllevaria una
mejora en la calidad de vida de los pacientes y una disminucion de la mortalidad.

Existen estudios que siguen mostrando que, en atencion primaria (AP), existe
una accesibilidad limitada a la espirometria y una escasa pericia en el uso de la
técnica por parte de los responsables de llevarla a cabo e interpretarla*®. Por
ello, hay en la préactica clinica habitual dificultades a la hora de diagnosticar y
clasificar la EPOC, posiblemente como consecuencia del escaso seguimiento de
las recomendaciones de las guias de practica clinica’®. Sélo si se cumplen de
forma rigurosa una serie de requisitos técnicos de calidad, sera posible disponer
de una espirometria valida que resulte util para disminuir el infradiagndstico.

Al existir dificultades para la generalizacion de la espirometria en la atencion
primaria, se ha contemplado el uso de dispositivos portatiles (microespirometros)
de manejo sencillo, para el cribado de sujetos con factores de riesgo (>40 afios
e IPA 210"®). No obstante, actualmente la guia GesEPOC mantiene la
recomendacion del cribado de los pacientes mediante el cuestionario COPD-PS
y la espirometria en adultos de 35 afios de edad o mas, fumadores o ex
fumadores, que presenten sintomas respiratorios. La European Respiratory
Society (ERS) ya sefialé en el afio 2015 la conveniencia de investigar acerca del
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papel que podrian desempefiar los micro-espirometros en el diagndstico precoz
de la EPOC™*

ETIOLOGIA

La etiologia de la EPOC es multifactorial, aunque el tabaco esta presente en la
inmensa mayoria de los pacientes diagnosticados de EPOC y se considera el
factor etiologico principal

Tabaquismo

El principal factor etiologico de la EPOC en nuestro medio es la inhalacion del
humo del tabaco, ya sea de forma activa o pasiva’®. Su inhalacién genera un
efecto toxico por la hipoxia tisular y la lesion tisular directa.

El tabaco contiene mas de 4000 sustancias toxicas que se producen durante la
combustion a temperaturas elevadas. La absorcidn de estos componentes
variard segun su solubilidad absorbiéndose los méas solubles en vias aéreas
superiores y los menos a nivel alveolar. Las propias sustancias o sus
metabolitos permanecen en el cuerpo reaccionando con diversos componentes
del organismo. El efecto deletéreo de estas sustancias se manifiesta a nivel
pulmonar principalmente, pero también a nivel sistémico con repercusion en
multiples 6rganos de la economia.

El tabaco, no obstante, no es el Unico factor etiolégico del EPOC, destacando
también la inhalacion de combustibles de biomasa. Estos, estan presentes en
numerosos hogares, especialmente en el medio rural, como fuente de
calefaccion. Existen estudios que vinculan la exposiciébn a estos combustibles
como un factor de riesgo independiente para el desarrollo de EPOC, tanto en
fumadores como en no fumadores.

Contaminacion

La contaminacion atmosférica es otro factor de riesgo en el desarrollo de
enfermedades de la via aérea®™. La presencia de particulas de aire en
suspensién (PM), monoéxido de carbono (CO), didxido de nitrégeno (NO) y otros
gases han sido estudiados de forma especifica como agentes etiolégicos en
exacerbaciones agudas de la enfermedad. Un reciente estudio'® en nuestro
medio mostrd la relacion directa entre la presencia de contaminantes en la via
aérea como PM10 y el empeoramiento del curso clinico de la EPOC. No esta
totalmente clara su influencia crénica como causa directa de la enfermedad de
manera separada del tabaquismao.

Exposicion ocupacional

La exposicion ocupacional mediante la inhalacion de humos y sustancias toxicas
se ha correlacionado con la presencia de EPOC, de manera independiente al
consumo del tabaco™. Pacientes expuestos a gases o humos en su lugar de
trabajo han presentado una mayor prevalencia e incidencia de EPOC.
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Factores socioeconémicos

Hay que mencionar especialmente los factores socioeconémicos. Estos son
factores prevenibles que han demostrado relaciobn con la prevalencia de la
EPOC en diversos estudios, siendo mayor en clases socioecondémicas con
menores recursos'’. El mayor consumo de alcohol y tabaco, la obesidad, la
dificultad de acceso a recursos sanitarios o la precariedad de sus condiciones
habitacionales aumentan el riesgo de la EPOC y de otras enfermedades’’.

Factores no modificables

Factores como la edad, sexo o infecciones respiratorias repetidas o pasadas
(incluyendo la tuberculosis de manera destacada) a edades tempranas son
factores no modificables que han mostrado relacion con el desarrollo de la
EPOC™. La prevalencia de la EPOC ha mostrado diferencias en sexo y edad,
siendo mas elevada cuanto mayor es la edad, y también es superior en varones.
Respecto del incremento con la edad, el consumo acumulado (IPA) explica la
mayor prevalencia. En relacion con el sexo, la mayor prevalencia en varones se
explica por la mayor prevalencia del consumo de tabaco y de la exposicion
laboral en el pasado hébito de los hombres, aunque esta diferencia esta
disminuyendo en los ultimos afios al aumentar la prevalencia del consumo de
tabaco en mujeres.

EVALUACION CLINICA, SINTOMAS Y SIGNOS FiSICOS

El diagnéstico, abordaje, manejo y tratamiento de la EPOC requiere de un
enfoque global desde la clinica basica del paciente al empleo de pruebas
complementarias para confirmar el diagndstico. Clinica y pruebas son elementos
necesarios, y no se comprenderia la enfermedad en ausencia de uno de ellos.

El prototipo de paciente EPOC comprende un paciente fumador de tiempo
prolongado, o que ha estado expuesto pasivamente a humo de tabaco o de otra
combustion en espacios cerrados durante 10 afios o mas. Refiere el comienzo
de sus sintomas de forma habitual a partir de los 40 afios, existiendo correlacion
entre la exposicion al humo y la intensidad de los sintomas. La intensidad de
esta exposicion tiene en el indice paquetes/afio o IPA la forma de cuantificacion.

SINTOMAS

Las manifestaciones clinicas de la enfermedad son inespecificas y en los
estadios iniciales de la enfermedad la sintomatologia puede ser minima y la
progresion e intensidad de los sintomas muy variable en cada individuo.

Los sintomas principales son la disnea, la tos y la expectoracion. En las fases
iniciales de la enfermedad, esta puede caracterizarse por la practica ausencia de
sintomas, lo cual dificulta su deteccion precoz para una intervencion temprana.

Disnea

La disnea es el principal sintoma en la EPOC*®, aunque es un sintoma subjetivo
percibido por el paciente, incluyendo por tanto una variabilidad en su percepcion
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en funcion del propio paciente. Esto provoca que los pacientes adapten sus
actividades diarias a su grado de disnea falseando y solapando su percepcion
del sintoma. La disnea inicial, de esfuerzos, puede progresar hasta hacerse de
reposo en las fases mas avanzadas de la enfermedad. Existen distintos
procedimientos, generalmente test, para tratar de objetivar lo maximo posible el
grado de disnea del paciente, siendo la mas utilizada la escala del Medical
Research Council®®??, que es uno de los cuestionarios utilizados en este
estudio.

Tabla 1. Escala de disnea del Medical Research Council.
GRADO DIFICULTAD RESPIRATORIA

0 Disnea solo con ejercicio fisico intenso
1 Disnea con la deambulacién rapida o en cuesta poco pronunciada

Incapacidad para mantener el paso con personas de misma edad en llano,

2 ;
teniendo que parar a descansar

Parar para descansar al andar 100m en llano

Disnea que le impide/limita actividades de la vida diaria

Tos

La tos crdnica es otro sintoma principal de la EPOC. Se caracteriza por su
predominio matutino, por ser productiva y variable en intensidad, siendo el
principal sintoma en ocasiones. La presencia de tos cronica y expectoracion
suele preceder en varios afios a la obstruccion de la via aérea y no todos los
individuos que presenten estos sintomas acabaran desarrollando una EPOC. La
tos no ha mostrado relacién con el grado de obstruccion al flujo aéreo.

Suele ser productiva, por lo tanto, se acompafia de esputo cuyas caracteristicas
aportan utilidad clinica segun su cantidad o purulencia. Un aumento de ambas
caracteristicas es indicativo de la presencia de una posible exacerbacién en el
paciente. La presencia de expectoracién hemoptoica obliga a descartar procesos
como el carcinoma broncopulmonar o la tuberculosis.

SIGNOS FisSICOS

La exploracion fisica del paciente con EPOC varia en funcion del grado de
desarrollo de enfermedad en el mismo. Se pueden destacar una serie de signos
gue aparecen en funcion del estadio evolutivo de la EPOC.

Periodos iniciales

Predominan los sintomas locales:
e La auscultacion muestra una espiracion alargada (consecuencia del
patrén obstructivo que impide el correcto vaciado).
¢ Sibilancias y roncus en espiracién forzada, modificables por la tos.
e Disminucion del murmullo vesicular con hipofonesis, en los casos con
predominio de afectacion pulmonar (enfisema).
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Enfermedad avanzada

Predominan los sintomas de afectacion sistémica:
e Pérdida de peso y masa muscular.
e Cianosis central.
e Signos de sobrecarga ventricular derecha (edemas periféricos y
abdominales).

Junto con los sintomas cardinales clasicos se pueden observar otros sintomas
gue corresponden a otras comorbilidades asociadas.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Las pruebas complementarias pueden contribuir a establecer el diagndstico y
valorar la gravedad y estabilidad de la EPOC. Existen estandares de calidad
acerca de las pruebas que es necesario realizar en pacientes con EPOC?,

Radiografia de térax: Puede ser normal o mostrar una amplia variedad de
hallazgos  patologicos. Suele  mostrar  hiperinsuflacion  pulmonar o
radiotransparencia que muestra el atrapamiento aéreo debido a la obstruccion
de las vias y la disminuciéon del vaciado (enfisema). En pacientes ya
diagnosticados es conveniente realizar radiografias ante la aparicion de nueva
sintomatologia.

Tomografia axial computarizada (TAC): Realizable tras la radiografia de torax,
aporta mayor informacién que esta ultima en la deteccidon de enfisema y bullas
con una mayor sensibilidad. Es atil también en estudios prequirdrgicos, asi como
el estudio de neoplasias o bronquiectasias.

Electrocardiograma (ECG): Util en la deteccion de comorbilidad cardiaca e
hipertension pulmonar.

Gasometria arterial: Prueba fundamental para la deteccion de hipoxia,
hipercapnia o acidosis en el paciente para filiar una posible insuficiencia
respiratoria en pacientes graves. La presencia de insuficiencia respiratoria tiene
valor prondstico sobre la enfermedad empeorando su prondstico. Desde el punto
de vista clinico la hipoxemia es la disminucion de la PaO2 por debajo de los
limites normales para la edad del paciente. En la practica clinica se dice que
existe hipoxemia arterial cuando la PaO2 es inferior a 80 mm Hg e insuficiencia
respiratoria cuando la PO2 es inferior a 60mmHg.

Espirometria: Es la prueba diagnéstica fundamental (gold estandar) para
determinar la existencia 0 no de un trastorno obstructivo y su respuesta al
tratamiento broncodilatador.

Pulsioximetria: Es la medida no invasiva de la saturacion sanguinea de
oxigeno. No sustituye a la gasometria arterial, pero puede utilizarse para el
seguimiento evitando una prueba invasiva como es la gasometria. Es util en la
valoracion de la sospecha de hipoxemia, en pacientes graves o exacerbaciones.
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Hemograma: Util en la bisqueda de anemia o poliglobulia por hipoxia. También
para discernir inflamacion neutrofilica o eosinofilica (Fenotipo mixto o ACOS).

Estudio de alfa-l-antitripsina: La concentracion plasmatica condicionara la
presencia de enfisema precoz en pacientes cuyas cifras estén disminuidas.

Esputo: Los cultivos de esputo son utiles para la caracterizacion de la flora
bacteriana pulmonar, especialmente durante las exacerbaciones.

Ecocardiograma. Ante la presencia de signos y sintomas de hipertension
pulmonar, asi como comorbilidad cardiovascular.

Estudio hemodindmico pulmonar. En casos de hipertensién pulmonar elevada
gue sea subsidiaria de tratamiento.

Prueba de la marcha de 6 minutos: El paciente ha de recorrer la mayor
distancia posible en 6 minutos en terreno llano y segln un protocolo
estandarizado. El paciente realiza la prueba acompafiado de un examinador
previa informacion de las caracteristicas de la prueba. Muestra la capacidad de
adaptacion a esfuerzos del paciente, siendo un buen predictor de supervivencia
y exacerbaciones, formando parte del indice BODE.

PRUEBAS DE FUNCION RESPIRATORIA

Las pruebas de funcion pulmonar en la EPOC permiten establecer diagndstico
de la enfermedad, clasificando los pacientes segun su gravedad y prondstico.
Permiten ademas controlar la evolucion del paciente y su respuesta al
tratamiento, tanto en fases estables como tras exacerbaciones. Hay que tener
en cuenta siempre que la técnica sea correcta para que aporte validez.

Espirometria forzada

La prueba gold estandar en el diagnostico de EPOC es la espirometria forzada.
Esta se considera indicada en cualquier paciente fumador mayor de 40 afios
tenga o no sintomas. La espirometria forzada permite el diagnéstico de la EPOC
mediante la cuantificacién de la obstruccién al flujo aéreo’?%+2°

Figura 1.- Espirometro.
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La realizacion de la espirometria tras la administracion de un broncodilatador, de
forma estandarizada, permite observar la reversibilidad del flujo. En el apartado
del diagndstico y clasificacion de la EPOC se ampliard este apartado y su
utilidad en el diagndstico de la EPOC.

Condiciones técnicas

La espirometria precisa de una serie de condiciones para su correcta realizacion
e interpretacion sin las cuales puede carecer de validez. Existen diversas
normativas al respecto, la mas utlizada es la elaborada por la Sociedad
Espafiola de Neumologia y Cirugia Toréacica (SEPAR)?’. Entre las
recomendaciones cabe destacar de forma simplificada las siguientes

e Requerimientos técnicos de equipamiento: Se ha de poseer un espirometro
acreditado con las caracteristicas minimas necesarias. Existen 2 tipos:
hamedos y secos. Actualmente los mas utilizados son los sistemas abiertos,
entre ellos los de turbina.

e Control de calidad y calibraciones de volumen y flujo: Los espirometros han
de ser calibrados diariamente adicionalmente a los mecanismos de
calibracion autométicos que puedan poseer. Este control se lleva a cabo
mediante jeringas de calibracion certificada, de 3 |, para asegurar la precision
en la medicion de volumenes dentro del rango de referencia (£3%)

e Capacitacion técnica del personal: El personal que realiza la espirometria ha
de estar correctamente formado en la realizacion de la misma. Se considera
gue se necesitan 3 meses al menos de experiencia especifica, guiada por
técnicos expertos para la realizacion técnica correcta de la prueba. La
European Spirometry Driving License?® es un procedimiento de
entrenamiento iniciado por la European Respiratory Society para la formacion
en la misma.

Estas condiciones han de cumplirse en el ambito hospitalario y especialmente en
el de la atencion primaria, donde la mayoria de pacientes con EPOC son
atendidos.

Valores y variables

La espirometria forzada aporta una serie de parametros con los que determinar
el estado de la funcion respiratoria de un paciente. Los principales son:

e Capacidad Vital Forzada (FVC): Volumen maximo de aire exhalado en una
espiracion con esfuerzo maximo, tras una inspiracion en esfuerzo maximo,
todo ello expresado en litros.

e Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1): Volumen
maximo de aire espirado durante el primer segundo de una espiracion
maxima en una maniobra de FVC. Es expresado en litros.

Tesis doctoral 21 Enrique Barrueco Otero



Introduccién Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC

L 2

FEV1/FVC: Relacion entre FEV1 y FVC medidos, que puede expresarse en
valor absoluto o porcentual (FEV1%). Util para establecer o descartar la
existencia de un trastorno obstructivo.

FEF25-75% o MMEF: Es definido como el flujo de aire medido entre el 25% y
el 75% de la espiracion forzada (expresado en litros/minuto). Este valor es
uno de los primeros valores en alterarse en pacientes fumadores alertando
del riesgo incipiente de desarrollo de EPOC en fumadores asintomaticos.

Flujo espiratorio maximo (PEF): Es el valor maximo en la rama espiratoria
en la curva flujo-volumen siendo expresado en litros/segundo. Aparatos como
el Peak Flow y otros dispositivos portatiles de control del asma utilizan este
valor para monitorizar de forma domiciliaria la funcion. Una variabilidad >
20% de su valor habitual indica un mal control del asma y riesgo de
agudizacion. No se utiliza en el control de la EPOC.

Capacidad Volumen de reserva Capacidad pulmonar
inspiratoria (IC) inspiratoria (IRV) total (TLC)
A / A A
5000 -
Capacidad
4000 yial
3000 y
Volumen
v tidal (TV)
2000 Volumen
de reserva
espiratoria (ERV) v
1000 -
Volumen Capacidad residual
residual (VR) funcional (FRC)
Y

Figura 2.- Volumenes y capacidades pulmonares.
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Figura 3.- Curva flujo/volumen obtenido mediante espirometria
forzada.
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Interpretacion de los resultados

Se considera que una espirometria posee valores normales cuando estos son
superiores al limite inferior del intervalo de confianza. El limite se sitta alrededor
del 80% del valor tedrico del FEV1, FVC y VC, de 0,7 para el cociente
FEV1/FVC y del 60% para el FEF25-75% en menores de 65 afios de talla y peso
dentro de los valores de la normalidad.

Existe obstruccibn al flujop aéreo cuando el cociente FEV1/FVC
posbroncodilatacion es inferior a 0,7. En aquellos pacientes mayores de 60 afios
es posible también tomar como valor de referencia el limite inferior de la
normalidad (LIN). En cualquier caso, estos valores deben ser valorados en el
contexto clinico del paciente.

El cociente FEV1/FVC posbroncodilatacion utilizado para el diagndstico lleva
aparejado un riesgo de infradiagndstico en edades tempranas y un
sobrediagnostico (falsos positivos) en edades avanzadas (>70 afios) en
personas que no hayan tenido clinica o exposicion significativa a factores
ambientales como el tabaco.

Puede presentarse una disminucion marcada de FEV1 y FVC de forma
simultdnea mostrando por tanto un cociente FEV1/FVC dentro de la normalidad.
Ha de tenerse en cuenta al interpretar este resultado la posibilidad de la
incapacidad del paciente para inhalar o exhalar correctamente hasta el final de la
espiracion, o un colapso u obstruccion de las vias aéreas en fases iniciales de la
espiracion. En estos casos puede ser necesario realizar otros estudios
adicionales.

Concordante con esta disminucion, se produce una alteracion de los flujos
aéreos a bajos volumenes mostrando una forma concava en la curva, siendo
mayor en el FEF25-75% que en el FEV1.

La prueba broncodilatadora, consiste en la repeticion de la espirometria tras la
administracion de un broncodilatador de forma estandarizada. Esta permite
cuantificar la reversibilidad de la obstruccion, considerandose positiva con el
aumento del FEV1 >200ml y del 12% del valor de la espirometria previa sin
broncodilatacion (basal). Los resultados de esta prueba no son constantes en el
curso evolutivo de la enfermedad, pudiendo modificarse a lo largo del tiempo. Es
por ello que, en la actualidad, la positividad no excluye el diagnostico de EPOC
ni confirma el de asma. Existen una serie de pacientes, con solapamiento asma-
EPOC denominados ACO (asthma-COPD overlap) u EPOC-asma denominados
fenotipo mixto.

DIAGNOSTICO Y CLASIFICACION

El diagnéstico de sospecha en EPOC ha de realizarse en cualquier persona
adulta expuesta a los factores de riesgo y etiolégicos de la enfermedad
(tabaquismo principalmente, con una exposicion superior a 10 paquetes/afio) por
encima de los 40 afios de edad, o que presente alguno de los sintomas
mencionados.
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La clinica inespecifica de la EPOC en etapas tempranas, con gran variabilidad
interindividual, hace de ésta una enfermedad infradiagnosticada en sus estadios
iniciales y, por tanto, fuera de cualquier control. Por ello, existe un alto grado de
infradiagnéstico de la enfermedad como se ha mencionado anteriormente.
Normalmente, el prototipo de paciente con EPOC es un fumador de tiempo
prolongado que comienza a mostrar sintomas a partir de los 35 afios.

Cribado

La guia GesEPOC! mantiene la recomendacién del cribado de los posibles
pacientes mediante el cuestionario COPD-PS y la espirometria en adultos de 35
afios de edad o mas, fumadores o ex fumadores, con un IPA 210 que presenten
sintomas respiratorios.

Sintomas y sighos

Ya se ha sefialado anteriormente que la tos cronica y expectoracién son
sintomas que preceden habitualmente al comienzo de la obstruccién de la via
aérea y que posteriormente la disnea es el sintoma capital. Esta suele aparecer
en fases avanzadas de la enfermedad y suele ser el motivo que lleva a los
pacientes a la consulta médica. El paciente que es diagnosticado por este
sintoma presenta estadios avanzados de la enfermedad con peor prondstico y
respuesta al tratamiento.

Pruebas complementarias

En un apartado anterior hemos recogido las exploraciones complementarias
habituales de estos pacientes. La figura 4 recoge el protocolo diagnostico en el
que se establece el orden de realizacion de dichas exploraciones, siendo
imprescindible la realizacibn de una espirometria forzada con prueba
broncodilatadora en situacion de estabilidad de la enfermedad.

Tabaquismo (=
10 paquetes/ | | Sintomas | | Edad >35 afios
afo)

[

Sospecha
clinica

Espirometria +
PBD

FEV1/FVC post-
BD <0,7

Figura 4.- Algoritmo diagnoéstico (GeseEPOC).
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Introduccién

Clasificacion de la gravedad

Una vez establecido el diagndstico mediante la espirometria, utilizando para ello
un valor inferior a 0,7 del cociente FEV1/FVC, el parametro que permite
establecer la gravedad de la obstruccion es el FEV1. Este valor, calculado en
mililitros y expresado como porcentaje del valor tedrico de referencia define el
grado de obstruccion. Existen puntos de corte establecidos por diversas
sociedades cientificas (ATS/ERS, GesEPOC y GOLD)?**?®. Estos valores se

expresan en la tabla 2.

Tabla 2.- Clasificacion de la gravedad de la obstruccion de la via aérea.

Nivel de gravedad

FEV1 (% valor de referencia)

Leve
Moderada
Grave
Muy grave

2 80%
250%-80%
230-50%

<30%

Una vez diagnosticado mediante la clinica y la espirometria el paciente EPOC, y
clasificado en funcion de la gravedad de su obstruccién, es preciso establecer el
nivel de riesgo del paciente, tal y como se recoge en la figura 5.

Diagnéstico

Riesgo alto

Estratificaciéon

Riesgo bajo

Fenotipo
clinico

Tratamiento
guiado por
fenotipo

Tratamiento

guiado por
sintomas

Figura 5.- Algoritmo estratificaciéon del riesgo (GeseEPOC).

Para cada nivel de riesgo se han establecido las pruebas que es recomendable

realizar y que se recogen a continuacion en la tabla 3.
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Tabla 3.- Pruebas diagnésticas por niveles de riesgo.
Espirometria forzada
Pruebas complementarias basicas:
N1: bajo riesgo e Radiografia de torax
e Analitica basica con alfa-1-antitripsina
e Saturacion arterial de oxigeno
ARadir las siguientes pruebas:
Volumenes pulmonares (DLCO)
Prueba de esfuerzo (6MWT)
TAC toracico
Caracterizacion fenotipica
e Identificar fenotipo clinico
Precisar riesgo pronéstico
e [ndices multidimensionales (BODE, BODEX)

N2: alto riesgo

Estratificacion del riesgo

La estratificacion se entiende como la probabilidad de presentar exacerbaciones
(con o sin ingreso hospitalario), progresion, complicaciones o consumo de
recursos sanitarios y finalmente mortalidad en el paciente EPOC.

Durante muchos afios el grado de obstruccion, expresado mediante el valor del
FEV1 fue el criterio de estratificacion de los pacientes EPOC. Actualmente las
escalas multidimensionales han demostrado ser superiores a este criterio, a
nivel prondstico y de cuantificacion del riesgo de exacerbaciones vy
hospitalizaciones.

La EPOC a menudo se acompafa de enfermedades concomitantes que obliga a
un enfoque integral de la enfermedad en todas sus fases, afadiendo
complejidad a su estratificacion.

Desde la ultima guia GesEPOC!’ se propone la estratificaciéon de los pacientes
en dos grupos de riesgo de forma simplificada, adecuando el manejo de los
pacientes en diagndstico y terapéutica. Cuanto mayor sea el riesgo, mayor sera
la necesidad de intervenciones diagndstico/terapéuticas. Esta clasificaciéon no
implica la derivacion entre niveles asistenciales.

Tabla 4.- Estratificacion del riesgo.

Riesgo bajo

. Riesgo alto
(Deben cumph_rse todos los (Al menos 1 criterio)
criterios)
Obstruccion (FEV1 postBD %) 250% <50%
Disnea (MMRC) 0-2 A
tratamiento
Exacerbaciones (Ultimo afio) 0-1 (sin ingreso) 22 o 1 ingreso

Los factores que se consideran en la evaluacion del riesgo son:

e Porcentaje del FEV1 post-broncodiltacién utilizando como punto de corte = 50% del
FEV1
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e Grado de disnea medido por la escala modificada Medical Research Council (MMRC),
utilizando como corte el grado 2.

e La presencia de 2 o mas agudizaciones moderadas (requieren el uso de antibioterapia o
corticoesteroides) o una exacerbacién que precise ingreso hospitalario.

Dentro del grupo de alto riesgo, GesEPOC en su version revisada en 2017
contempla, pero no incluye, la consideracion un subgrupo de pacientes de alta
complejidad (fragiles) por su alto riesgo de complicaciones, sus condicionantes
sociales y/o funcionales que requieran atencion de forma mas individualizada o
domiciliaria, mediante la gestion de casos.

Caracterizacion del fenotipo

Tras el diagnéstico y estratificacion del riesgo en los pacientes EPOC, para un
correcto tratamiento y manejo del paciente de alto riesgo se reconocen diversos
fenotipos dentro de la enfermedad. De acuerdo con la guia GeseEPOC de 2017
se reconocen cuatro fenotipos con caracteristicas clinicas, terapéuticas y de
respuesta diferentes y propias. Los fenotipos reconocidos son: no agudizador;
mixto, asma-EPOC o ACO (asthma-COPD overlap); agudizador con enfisema y
agudizador bronquitico crénico. A continuacion, se recogen las principales
caracteristicas de cada uno de ellos.

e Fenotipo no agudizador

Los pacientes encuadrados en este fenotipo presentan como maximo un
episodio de agudizacion ambulatoria durante un periodo de un afio previo. Son
pacientes con un riesgo menor de pérdida o deterioro de su calidad de vida, su
funcion pulmonar o mortalidad que los pacientes agudizadores.

Dentro de este fenotipo se distinguen los pacientes con fenotipo enfisema y con
fenotipo bronquitico crénico, con caracteristicas similares en los fenotipos
agudizadores correspondientes.

Los farmacos antiinflamatorios utilizados en el tratamiento de la EPOC tales
como los corticoesteroides inhalados, roflumilast y macrolidos no estan
indicados en los pacientes no agudizadores, reservandose su uso para los
pacientes agudizadores.

Los fenotipos siguientes se basan en un diagndéstico de exclusién, sostenido por
la clinica del paciente y unos criterios diagnosticos. Estos pacientes englobados
en estos tres fenotipos pueden ser agudizadores frecuentes, combinando las
caracteristicas para formar los cuatro fenotipos con sus tratamientos y abordaje
diferenciados.

e Fenotipo agudizador con enfisema

El diagndstico de enfisema se basara en la clinica, la funcion pulmonar y la
radiologia. Son pacientes con expectoracion reducida o escasa, con disnea de
esfuerzo como principal sintoma y “habito enfisematoso”: bajo indice de masa
corporal, debilidad muscular periférica y respiratoria y que muestran
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radiologicamente signos de atrapamiento aéreo y a la inspeccién fisica
(aplanamiento diafragmatico y aumento del espacio retroesternal).

Estos pacientes poseen un riesgo incrementado tanto de hospitalizacion como
de mortalidad. Ademas, poseen un tratamiento y una respuesta diferente a los
otros fenotipos agudizadores por lo que es importante su diferenciacion.

La manera de cuantificar y medir el grado de enfisema es mediante la medicion
de los volumenes estéticos pulmonares y la prueba de transferencia de DLCO.
La realizacion de TC de térax de manera habitual en estos pacientes no suele
ser necesaria, reservandose para posibles tratamientos quirdrgicos o ante la
repeticion de agudizaciones en un corto espacio de tiempo.

e Fenotipo agudizador con bronquitis crénica

En los pacientes incluidos dentro de este fenotipo destaca la presencia de
expectoracion crénica como sintoma principal, a diferencia de los enfisematosos
cuyo sintoma principal es la disnea. Esta ha de presentarse durante al menos
tres meses al afio en dos afios consecutivos. Presentan de forma habitual un
mayor indice de masa corporal y cianosis distal.

En estos pacientes esta indicado la realizacion de TC de térax de alta resolucion
para el despistaje de la presencia de bronquiectasias al requerir de un
tratamiento diferenciado.

Los pacientes con bronquiectasias y este fenotipo ha de realizarse cultivos de
esputo periodicos en fase estable, estando especialmente indicado si el esputo
posee un color amarillento u oscuro. Un resultado positivo obliga a un
tratamiento especifico y especializado.

e Fenotipo Mixto asma-EPOC o ACO

Asma y EPOC son enfermedades de la via aérea con un origen y fisiopatologia
distinta, pero con una clinica similar, dado que ambas son enfermedades
caracterizadas por la obstruccién al flujo. En el caso de la primera esta
obstruccion es reversible.

Existe un subgrupo de pacientes incluidos en este fenotipo que presentan
caracteristicas de asma o cumplen criterios diagnésticos de asma junto con
criterios de EPOC. Por tanto, se podria decir que este fenotipo abarca a los
pacientes asmaticos fumadores que desarrollan obstruccion persistente al flujo
aéreo’ asi como a los pacientes que poseen EPOC con caracteristicas de asma
(mayor grado de reversibilidad de la obstruccion bronquial, puesta de manifiesto
con el test broncodilatador).

Estos pacientes presentan mayor sintomatologia, exacerbaciones y peor calidad
de vida (paraddjicamente presentan mayor supervivencia en aquellos tratados
con corticoide inhalado).
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El documento de consenso GesEPOC-GEMA? define el ACO como la
existencia de una limitacion cronica al flujo aéreo persistente, en un paciente
fumador o exfumador, que presenta caracteristicas de asma.

Para la confirmacion diagnostica de estos pacientes se requiere las siguientes
caracteristicas evaluadas de manera secuencial:

e Presencia de limitacion crénica al flujo aéreo persistente (FEV1/FVC
<70%) en un paciente <35 afos, fumador o exfumador con un IPA de 10
paquetes-afo.

e Diagnéstico de asma actual basado en antecedentes familiares o
personales y en la reversibilidad de la obstruccion del flujo aéreo
espirométricamente por una prueba broncodilatadora positiva (aumento
del FEV1 2 12% y = 200ml). Puede considerarse como resultado positivo
también una variabilidad circadiana del del flujo espiratorio maximo de
220 % o una fraccion exhalada de 6xido nitrico = 50 ppb.

e Sino es posible establecer el diagnéstico de asma, la presencia de PBD
muy positiva (= 15% y 400ml) o eosinofilia en sangre (= 300 eosinofilos/
pl) o ambas.

Existen pacientes de dificil clasificacibn con caracteristicas de multiples
fenotipos. Para estos pacientes de dificil catalogacion hay que guiarse por sus
problemas principales (agudizaciones, signos de ACO o la presencia de
expectoracion).

Los pacientes suelen mantenerse de forma estable en su fenotipo, pero no es
excepcional la posibilidad de que estos cambien su expresion de forma
espontanea o por accion de tratamiento. Ante la presencia de cambios debido al
tratamiento los estudios abogan por el mantenimiento de las pautas sin retirada
de los farmacos en EPOC estable.

TRATAMIENTO

Los objetivos del tratamiento en el paciente EPOC pueden simplificarse en tres:
disminucién de los sintomas, disminucién de las agudizaciones y mejora del
prondstico. Se busca por tanto beneficio y control a corto, medio y largo plazo
(reduccién del riesgo)?*2°.

En el paciente estable, el tratamiento de la EPOC se basa en una serie de
pilares que van desde el tratamiento farmacolégico a los habitos de vida. En los
ultimos afios se plantea la individualizacién del tratamiento de la enfermedad y
sus comorbilidades, pero ademas también su componente social, concepto que
incluye la atencién a sus necesidades mas basicas, el reforzamiento de su
autonomfa y su relacién con su entorno o comunidad®®3. Se trata de un
tratamiento que incluye modificaciones en los habitos de salud para todos los
pacientes y un tratamiento farmacoldgico escalonado segun la gravedad de los
sintomas y la clinica del paciente.

Prevencion y habitos de vida

La supresiéon del tabaquismo es la principal medida para frenar la progresion de
la enfermedad®?°3334 En aquellos pacientes que se encuentren motivados y
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sensibilizados para abandonar el tabaquismo se habra de incidir y tratar la
dependencia tabaquica como enfermedad crénica. La terapia sustitutiva con
TSN, bupropion o vareniclina son utiles para facilitar la cesacion tabaquica.

La vacunacion antigripal ha de ofrecerse a todo paciente EPOC y la vacuna anti-
neumocécica a aquellos con edad superior a los 65 afios™.

La actividad fisica moderada incrementa la calidad de vida de los pacientes
EPOC, especialmente en fases iniciales, ademas de mejorar los sintomas>>.

Farmacoterapia (en paciente EPOC de riesgo bajo).

Son pacientes con una obstruccion al flujo leve o moderada, con un fenotipo no
agudizador y un grado de disnea bajo (< 2 en la escala mMMRC sin tratamiento).

En los pacientes con obstruccion leve y sin sintomatologia aparente se puede
valorar el tratamiento con broncodilatadores de larga duracion (BDLD) a
demanda. En los pacientes con sintomatologia se recomienda el uso continuado
de broncodilatadores de larga duracién. Se aconseja utlizar un agente
antimuscarinico de accion prolongada (LAMA) si se administra un BDLD en
monoterapia. Si estos no presentan agudizaciones de repeticion no precisaran
de la adicion de terapia antiinflamatoria.

Si a pesar del tratamiento con BDLD el paciente presenta sintomas y/o una
limitacién importante al ejercicio, se introducird como segundo escalén un BDLD
de un grupo farmacoldgico distinto.

Farmacoterapia (en paciente EPOC de riesgo alto).

Los pacientes con alto riesgo utilizaran como primera eleccion una combinacion
de LAMA/LABA. Si los sintomas o agudizaciones persistieran, se fenotipara al
paciente, individualizando el tratamiento en funcion del mismo:

e Fenotipo no agudizador: se puede valorar afiadir a su tratamiento teofilina
con el fin de mejorar sus sintomas.

e Fenotipo agudizador con enfisema: estos pacientes se benefician del uso
de glucocorticoides inhalados en asociacion con LAMA/LABA en caso de
sintomas o agudizaciones pese al uso de estos ultimos. Se puede afadir
ademas mucoliticos. La toma de forma prolongada de macrolidos en distintas
formas o pautas ha demostrado una disminucion significativa del nimero de
agudizaciones. El uso de teofilina también se contempla en estos pacientes.

e Fenotipo agudizador bronquitis cronica: Como diferencia con el fenotipo
enfisema, el uso de inhibidores de la fosfodiesterasa 4 (roflumilast) se
contempla como farmaco de segunda linea, aunque con una evidencia débil
y frecuentes efectos secundarios.
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e Fenotipo mixto (ACO): El tratamiento en estos pacientes debe comenzar
con la combinacion de LABA/GCI. En caso de persistencia de la clinica, se
ha de valorar afiadir antimuscarinicos (LAMA).

Oxigenoterapia cronica domiciliaria

La oxigenoterapia cronica domiciliaria se refiere al suministro continuado de
oxigeno en el domicilio, a pacientes con hipoxemia crénica durante al menos 15
horas/dia. La administracion de oxigeno corrige la hipoxemia solo durante su
aplicacion, sin efecto residual. Cuando se suprime el aporte suplementario de
oxigeno, reaparece la hipoxemia.

La prescripcion de la oxigenoterapia cronica domiciliaria requiere un diagndstico
bien establecido de hipoxemia crénica: solo se prescribira después de una
valoracion adecuada cuando la PO2 esté estabilizada en valores iguales o
inferiores a 55 mm Hg, respirando aire ambiente durante un periodo de
estabilidad clinica. Puede prescribirse en pacientes con PO2 en valores entre
55-60 mm Hg. en casos de poliglobulia, hipertension pulmonar arritmias o
patologia neuropsiquiatrica.

Las diferentes guias de practica clinica®*%° establecen que la utilizacién de este
tipo de terapia exige una correcta prescripciéon, un adecuado cumplimiento y la
ausencia de consumo de tabaco. Por ello es importante vigilar el cumplimiento
terapéutico por parte del paciente, ya que si no lo realiza correctamente se
pierde el efecto terapéutico. Ademas, es importante vigilar que el paciente no
fuma ya que el consumo de tabaco elimina el beneficio que pude esperarse de
dicha terapia.

COMORBILIDAD

En los Ultimos afios, las principales GPC han incluido dos aspectos que se
consideran esenciales en la evaluacion de los pacientes con EPOC: las
agudizaciones y la comorbilidad. El primer aspecto ha sido tratado de forma
integrada con anterioridad en esta revision, el segundo que afecta de forma
sustancial a esta tesis se desarrolla a continuacion de forma simplificada
excepto la comorbilidad referida a trastornos psiquiatricos como la ansiedad y la
depresion, altamente prevalentes, y que constituyen el objeto de estudio de esta
tesis y se abordan en un apartado especifico.

Diversos autores han sefialado en los ultimos afios un amplio nimero de
enfermedades que pueden considerarse comorbilidades, que estan mas
presentes entre los pacientes con EPOC que en controles (personas de sus
mismas caracteristicas pero que no padecen EPOC). Van Manen et al.*
reportaron una mayor prevalencia de comorbilidad en individuos con EPOC
comparados con controles (73 y 64%, respectivamente), resultados
corroborados en otros estudios ulteriores, si bien la prevalencia varia
dependiendo de la metodologia de los estudios y de las caracteristicas de la
poblacién estudiada.
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Aunque no existe un consenso claro sobre la diferencia entre las
manifestaciones sistémicas en la EPOC y las comorbilidades mas frecuentes, se
ha sugerido catalogar como manifestaciones sistémicas las alteraciones
extrapulmonares que estan directamente relacionadas con la propia
enfermedad, como la pérdida de peso y de masa muscular, y reservar el
concepto de comorbilidad para las patologias que se asocian frecuentemente a
la EPOC*" La linea de separacién entre manifestaciones sistémicas y patologias
asociadas (comorbilidades) no estd bien definida. Sin embargo,
independientemente de si Unicamente son enfermedades coincidentes o0 Si
también existe una relacion causal, la presencia de estas otras enfermedades en
el paciente con EPOC no solo aumenta la complejidad y el coste econdmico,
sino que también induce errores en el diagnéstico y en el tratamiento>2.

Desde el punto de vista causal se postula que el componente inflamatorio
extrapulmonar de la EPOC es la base que sustenta su reconocimiento como
enfermedad sistémica y este mismo componente inflamatorio extrapulmonar
participa en el desarrollo de otras enfermedades asociadas catalogadas como
comorbilidades, especialmente en el caso de las cardiovasculares, que son las
mas frecuentes. No obstante, las causas de este aumento de la prevalencia de
comorbilidades en la EPOC son mdltiples y no estan completamente
esclarecidas. Se incluyen, entre otras, el sedentarismo, la desnutricion, el
envejecimiento, el sexo, la obesidad, el historial tabaquico, farmacos, o factores
genéticos todavia no bien conocidos.

Las comorbilidades asociadas a la Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica
(EPOC) son por tanto el conjunto de alteraciones y trastornos que pueden
encontrarse asociados, por uno u otro motivo, a esta enfermedad. Pueden ser
causales, complicaciones, o intercurrentes®. Las comorbilidades mas frecuentes
se recogen en la tabla 5, tomada de J de Miguel et al®.

Tabla 5.- Enfermedad pulmonar obstructiva crénica y prevalencia de diferentes comorbilidades.

Estudio Mapeletal®* VanManenetal®  De Migueletal® Sidneyetal’ Carrasco et al®
Numero de pacientes 200 1.145 568 45.966 10.711
Artritis 22 36 = =

Cardiopatia 65 13 7,9 18 18,8
HTA 45 23 24,3 18 47,7
DM 12 5 12,5 2 16,9
Dislipemia - - - 9 41,3
Enfermedad psiquiatrica 17 9 - - 19,5
Gl 32 15 11,4 - 17,4
Céancer 18 6 - -

Osteoporosis - - - -

DM: diabetes millitus; Gl: trastornos gastrointestinales; HTA: hipertension arterial; -: datos no disponibles

Las comorbilidades en la EPOC pueden estar presentes tanto en la fase estable
de la enfermedad como en las agudizaciones. La importancia que tiene la
correcta valoracion de las patologias asociadas, como se ha sefalado
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anteriormente, se pone de manifiesto por el hecho de que en los pacientes con
EPOC, ademas de las causas respiratorias de muerte, la insuficiencia
respiratoria fundamentalmente, algunas de estas patologias asociadas como la
cardiopatia isquémica y las neoplasias son causas frecuentes de fallecimiento
de este tipo de pacientes.

Un estudio considerado “un clasico” realizado por Divo el al*° evalué el riesgo de
mortalidad asociado a comorbilidades en la EPOC identificando 79
comorbilidades, de las cuales 12 estaban asociadas a un incremento de la
mortalidad. Por tanto, la comorbilidad en la EPOC, ademas de aumentar la
repercusion social y el coste de la enfermedad, se ha establecido como un factor
prondstico de mortalidad y la mayoria de los analisis referidos a la comorbilidad
en la EPOC se centran, precisamente en la mortalidad>®.

No obstante, hay que sefalar que otras comorbilidades frecuentes, si bien no
son responsables del fallecimiento de los pacientes con EPOC si que tienen
gran impacto en su calidad de vida, como es el caso, por ejemplo, de las
enfermedades psiquiatricas y especialmente la depresion®.

A continuacién, se exponen brevemente algunas de las comorbilidades mas
frecuentes en la EPOC.

Infecciones

Las infecciones respiratorias son frecuentes en la EPOC, bien sea en forma de
agudizaciones infecciosas de la EPOC, bien en forma de neumonia**. En ambos
casos son procesos intercurrentes que agravan el curso evolutivo de la
enfermedad a corto, medio y largo plazo y empeoran el prondstico de la
enfermedad y la propia supervivencia.

Los principales factores que influyen en el desarrollo de la infeccion en los
pacientes con EPOC pueden tener que ver con el paciente (edad, consumo de
tabaco), el medio ambiente (polucién), la propia EPOC (alteraciones
estructurales y funcionales de los mecanismos de defensa pulmonar, trastornos
de la deglucién, colonizacién bronquial, complicaciones y otras comorbilidades
asociadas) o con el tratamiento de la propia enfermedad (uso frecuente de
glucocorticoides, o la seleccion bacteriana por el uso frecuente y no ajustado de
antibidticos).

Las agudizaciones repetidas y la neumonia tienen un impacto decisivo en el
curso clinico de la enfermedad y por tanto en la calidad de vida y
frecuentemente son causa del incremento de mortalidad de estos pacientes.
Desde el punto de vista prondstico el nUmero de agudizaciones sufridas en el
pasado es ademas un factor predictor de riesgo para el futuro.

Cardiovasculares

Las patologias cardiovasculares (cardiopatia isquémica y enfermedad
cerebrovascular) destacan como principales comorbilidades que han sido
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estudiadas en la EPOC, junto con las neoplasias malignas. Son también las
principales causas de fallecimiento en Espafia en la poblacién general.

Diversos estudios muestran la existencia de una fuerte asociacion entre la
EPOC y la enfermedad arterial coronaria. Los pacientes EPOC presentan un
riesgo ajustado 2 a 5 veces mayor que la poblacion general ambulatoria de sufrir
cardiopatia isquémica®®, independientemente de otros factores tales como riesgo
vascular o tabaquismo. El riesgo de un evento isquémico es superior en las
semanas posteriores a una exacerbacion aguda de EPOC dada el aumento de
los parametros inflamatorios, rigidez arterial o la agregacién arterial**. Estas
cifras ison indicativas del gran riesgo cardiovascular que presentan los pacientes
EPOC™.

Los pacientes EPOC muestran un aumento de la prevalencia de insuficiencia
cardiaca que aumenta con el grado de EPOC. El riesgo de desarrollar
insuficiencia cardiaca en los individuos con EPOC es 4,5 veces superior. En
paciente ambulatorios mayores de 65 afios estas cifras alcanzan el 20% vy el
30% en pacientes ingresados debido a una exacerbacion aguda. Los pacientes
que presentan ambas enfermedades poseen también mayor mortalidad™®.

El riesgo de aparicion de arritmias cardiacas esta incrementado en la EPOC en
comparacion con la poblacién general y la fibrilacion auricular es la arritmia mas
frecuente en los pacientes EPOC.

El riesgo de mortalidad cerebrovascular estd incrementado en la EPOC con
respecto a la poblacién general*’. Igual que sucede en las alteraciones
cardiovasculares la inflamacion sistémica podria contribuir a la puesta en
marcha de fendmenos como la activacion del endotelio vascular, el desarrollo de
disfuncién endotelial y desestabilizacibn de la placa aterosclerética que
conllevarian un aumento del riesgo de desarrollo del ictus.

La hipertension pulmonar o el tromboembolismo pulmonar son otras
enfermedades vasculares que se asocian frecuentemente a la EPOC. La
prevalencia de hipertension pulmonar leve o moderada en la EPOC puede llegar
a ser de hasta el 30%* Su presencia tiene impacto en la mortalidad de los
pacientes con EPOC. En relacién con el tromboembolismo pulmonar existen
opiniones divergentes respecto de su prevalencia. Existen autores como Tillie-
Leblond | et al. que indican que puede estar presente en la cuarta parte de los
pacientes con EPOC ingresados por una agudizacion grave de origen
descor;gcido“g. Otros autores como Rutschmann et al. sefialan una prevalencia
menor>".

Céancer de pulmon

Los pacientes con EPOC tienen un riesgo de presentar cancer de pulmon entre
2 y 4 veces superior al resto de la poblacién, independientemente del factor
consumo de tabaco. Dentro de los pacientes con EPOC el riesgo de desarrollar
cancer de pulmén es mayor en pacientes con fenotipo enfisema, edad mayor a
60 afos, con un consumo de tabaco elevado (IPA > 60 paquetes-afio y un indice
de masa corporal < 25)>% %2,
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El cancer de pulmén es una causa importante de mortalidad en los pacientes
con EPOC, oscilando entre el 7 y el 38 % segun distintas series®>**. El riesgo es
proporcional al grado de obstruccién del flujo aéreo®”.

Sindrome de apnea-hipopnea del suefio.

El Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio es una enfermedad frecuente en
los pacientes con EPOC, especialmente en el fenotipo bronquitis cronica que en
muchas ocasiones cursa con obesidad. La coincidencia de ambas
enfermedades se conoce como Sindrome Overlap®®.

Psiquiatricas

Los pacientes con EPOC presentan mayor riesgo de desarrollar un deterioro
cognitivo que a poblacion general, si bien en este caso el propio deterioro
cognitivo junto con la dificultad para conseguir la colaboracion del paciente en la
realizacion de espirometria dificulta el diagnéstico de EPOC, salvo que haya
tenido lugar de forma previa al propio deterioro congnitivo.

Los trastornos ansioso-depresivos son otra de las principales comorbilidades de
la EPOC. La mitad de los pacientes con EPOC presenta trastornos psicolégicos
y psiquiatricos que tienen una influencia muy importante en la calidad de vida de
los pacientes, el nimero de hospitalizaciones y la mortalidad >"°2.

Otras comorbilidades

Se han descrito también como comorbilidades que pueden estar presentes en la
EPOC enfermedades endocrino-metabdlicas como la diabetes mellitus que es
comun en pacientes con EPOC, pudiendo detectarse hasta en el 16,9 % de los
pacientes con esta enfermedad®®, la osteoporosis, la anemia y hasta 79
comorbilidades®.

TEST UTILIZADOS EN EL DIAGNOSTICO

Los pacientes con EPOC desarrollan un proceso de adaptacion y, generalmente,
infravaloran sus sintomas. Por otra parte, el profesional sanitario también
interpreta los sintomas referidos por el paciente con cierto grado de subjetividad.
Para evitar todo ello se han desarrollado numerosos cuestionarios que tratan de
disminuir la variabilidad intra-individual (paciente) e interindividual (paciente-
medico).

Se han desarrollado test genéricos de calidad de vida, aplicables a todo tipo de
pacientes y poblaciones, como el SF-36 y el Euroqol, y especificos, disefiados a
partir de los sintomas, las limitaciones y los trastornos de la vida diaria que
producen las enfermedades respiratorias como el St. George's (SGRQ) y el
Chronic Respiratory Questionnaire (CRQ). No obstante, todos estos
cuestionarios estan integrados por numero elevado de items que consumen
mucho tiempo asistencial y, ademas, pueden resultar dificiles de entender por
pacientes ancianos o con bajo nivel educativo, motivos por lo que su utilidad
practica en la clinica es escasa. Por ello, se han desarrollado otros cuestionarios
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mas sencillos como el CA y el Disnea 1 , que son los utilizados en este
estudio. Estos seran desarrollados con mayor profundidad en el apartado de
metodologia.

DEPRESION

La depresion se ha situado en los ultimos afios entre los trastornos psiquiatricos
mas prevalentes en la poblacion general y uno de los mas incapacitantes. La
OMS estima que se convertird en una de las tres principales causas de
discapacidad en todo el mundo en el afio 2030.

Las patologias médicas y depresivas pueden asociarse con frecuencia. Una
parte importante de estas patologias, generalmente crénicas, presentan
sintomas que se solapan con los sintomas caracteristicos de la depresién, en
mayor medida cuanto mas grave es el curso evolutivo de la enfermedad. Esto
provoca que, en muchas ocasiones, se confundan los sintomas de adaptacion
psicoldgica propios de una patologia médica grave y de su curso evolutivo, con
los sintomas propios de un trastorno psiquiatrico con entidad propia, como es la
depresion. Por otra parte, los sintomas depresivos disminuyen la calidad de vida
y aumentan la morbimortalidad en este tipo de enfermedades.

Todo este conjunto de factores provoca, por norma general, un grado elevado de
infradiagndstico de los trastornos depresivos y de otras patologias psiquiatricas,
y ello tiene lugar en todos los niveles asistenciales.

DEFINICION

No existe una definicion unadnimemente aceptada de depresion. Generalmente
se entiende por depresién o trastorno depresivo, a un trastorno mental,
transitorio o permanente, caracterizado por un bajo estado de animo y
sentimientos de tristeza. Es una situacidbn que se caracteriza por la ausencia de
afectividad positiva caracterizada por disminucion o pérdida de capacidad o
interés en el disfrute y desarrollo de actividades placenteras, y disminucion del
estado animico, junto con sintomas cognitivos, fisicos, emocionales o de
conducta durante un periodo de tiempo determinado.

Los criterios diagnosticos establecidos por la American Psychiatric Association
en el manual DSM-5 incluyen la existencia, durante dos semanas, de al menos
cinco sintomas de los nueve recogidos en el manual y, al menos, uno de ellos
debe ser el estado de animo depresivo o la pérdida de interés o placer. Ademas,
deben representar un cambio del funcionamiento previo del individuo y afectar a
la esfera social y funcional, sin ser posible su explicacion por factores externos
como la ingesta de sustancias, otra patologia o una enfermedad mental previa®.

Las categorias principales de trastornos depresivos son las siguientes: a)
trastorno de desregulacion disruptiva del estado de animo; b) trastorno depresivo
mayor; c) trastorno depresivo persistente (trastorno distimico); d) trastorno
disforico premenstrual; e) trastorno depresivo inducido por una
sustancia/medicamento; €) trastorno depresivo debido a otra afeccién médica; f)
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otro trastorno depresivo especificado y e) otro trastorno depresivo no
especificado.

La Clasificacion Internacional de las Enfermedades CIE-10 clasifica la depresion
mayor dentro los trastornos del humor o afectivos (F30- F39). La categoria F32
incluye el episodio depresivo y la F33 la de trastorno depresivo recurrente®.

PREVALENCIA

La prevalencia de la depresién en Espafa ha sido tradicionalmente dificil de
estudiar, por el hecho de que los estudios disponibles han sido realizados en
ambitos geograficos reducidos y mostrar cifras muy variables dependiendo del
tipo de poblacion estudiada. Posiblemente por la metodologia seguida sean los
resultados de la Encuesta Nacional de Salud los mas fiables. Los resultados
correspondientes a la ENS de 2017 se exponen en la figura 7.

El estudio ESEMeD realizado en distintos paises europeos mostr0 una
prevalencia-afio del 4% y una prevalencia-vida del 10,5% de la depresién mayor
en Espafia®’. Otro estudio europeo, el Predict-D®, encontré en la muestra
espafola, integrada por 5.442 personas, que el 14% de los sujetos estudiados
padecian depresion. Otros estudios realizados especificamente en poblacion
adulta espafiola muestran una prevalencia de depresion situada en un rango
entre el 9.6%°° y el 20.2%°. Alonso et al’* observan una prevalencia-afio del
3,9% y una prevalencia-vida del 12,8%. Fernando Cardila et al’® encuentran en
la poblacién general espafiola una prevalencia de 8,56%. Se podria concluir que
la prevalencia es muy variable en funcion de las caracteristicas de cada estudio.
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Figura 6. Prevalencia de depresién en la poblacion espafiola.
ENS, 2017.

De las variables asociadas a una mayor prevalencia, el género es la que mas
consistencia muestra en la literatura. La mayoria de los estudios encuentran
una prevalencia entre 1,5 y 2,5 veces superior en mujeres. Ayuso- Mateos et al”
observaron en una muestra poblacional de varios paises cifras de prevalencia-
afo del 8,56% en la poblacion general, siendo del 10.05% en mujeres y 6.61%
en hombres. Alonso et al’® describieron en poblacién general una prevalencia-
vida del 16,5% en mujeres y del 8,9% en varones. Haro et al®’ observan una
prevalencia afio de 2,15% en varones y del 5,62 en mujeres, siendo la
prevalencia vida del 6,29% en hombres y del 14,47 en mujeres. La ENS de 2017
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confirmé la tendencia descrita en los estudios anteriormente citados, con una
prevalencia del 4,3% en varones y 9,1 en mujeres.

Otro de las variables fuertemente asociada a la depresion es la edad: la
prevalencia aumenta con la edad. En poblacion mayor de 65 afios, la
prevalencia de la depresion y trastornos relacionados (como la distimia) supone
un porcentaje elevado de los trastornos mentales. Diversos estudios observan
gue los pacientes mayores de 65 afos presentan tasas de depresion superiores
a las observadas en la poblacion general. Garcia Serrano y Tobias Ferrer
sefialan en 2001 una prevalencia del 16%"; Urbina et al®® en un articulo
publicado en Gaceta Sanitaria en 2007 sefialan una prevalencia del 19,7% en
personas mayores de 64 afos; Javier Olivera et al en un estudio realizado en la
provincia de Huesca y publicado en el International Journal of Geriatric
Psychiatry’” encuentran una prevalencia del 14% en personas mayores de 65
afos.

ETIOLOGIA

Entre los factores implicados en la génesis de la depresion se pueden sefalar
factores biolégicos (genéticos, bioguimicos y fisiopatolégicos) y no biolégicos
(psicolégicos y sociales). En realidad, la depresién puede producirse por la
interaccion de distintos factores.

Factores biolégicos y genéticos

Las alteraciones de los neurotransmisores de los sistemas neuronales
constituyen una de las principales alteraciones biolégicas observadas en los
trastornos depresivos. Los principales neurotransmisores implicados son
serotonina, noradrenalina, dopamina, colina, histamina, acido
gammaaminobarbitdrica (GABA) y glutamato’®. La alteracién de los niveles de
estos neurotransmisores, individualmente o de forma combinada, se han
relacionado con la depresion. Junto con los sistemas que modulan la sintesis
proteica y transcripcion génica tienen un papel clave en la etiologia de los
trastornos depresivos’®.

La normalizacién de los niveles de estos neurotransmisores es la base principal
de los tratamientos farmacolOgicos actuales de la depresion. Al no existir
pruebas o niveles analiticos que puedan verificarlos, la respuesta se mide en
base a la clinica del paciente.

Entre los factores biolégicos se encuentran también los denominados
fisiopatoldgicos y, dentro de ellos, los relacionados con otro tipo de patologias
que puedan presentar los pacientes. Estas patologias, especialmente las
cronicas, son factores de riesgo que incrementan la probabilidad de presentar
trastornos depresivos. La prevalencia del trastorno depresivo mayor en estudios
poblacionales varia entre el 2% y el 4%, mientras que en las consultas de AP
es muy superior (entre el 5% y el 10%), e igual sucede en los estudios
realizados en atencion especializada (entre el 6 y el 14%).
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La presencia de comorbilidades como céancer®, patologia cardiovascular®
cerebrovascular®®, diabetes® o enfermedades respiratorias crénicas, como la
EPOC, muestran una mayor prevalencia de trastornos depresivos.

Factores psicosociales

Los factores ambientales y del entorno del paciente tienen una importancia
capital en la génesis de estados depresivos. La relacion del paciente y el medio
resulta un factor decisivo tanto en la causa como en la evolucion de la
depresion.

Factores como el medio urbano o rural®, la soledad®, la ausencia de familiares
0 personas de contacto en el tejido social del individuo®, situaciones vitales
estresantes®’, o el desempleo® se han mostrado como factores que influyen en
el desarrollo y evolucion de trastornos depresivos.

Depresion y Atencion Primaria

Ya hemos sefalado que existe un infradiagnostico importante de la depresién en
todos los niveles asistenciales, asi como que la prevalencia de depresion en
las consultas de atencion primaria es muy superior a la esperada en el
conjunto de la poblacion general®.

Los pacientes con depresion que acuden a la consulta de AP demandando
atencion sobre sus sintomas, no suelen relacionar éstos con problemas
psicolégicos o afectivos. Sin embargo, la depresion y los problemas fisicos
guardan una estrecha relacién y, frecuentemente, estos pacientes manifiestan
como quejas principales otras dolencias, de caracter somatico, sin establecer
una relacion directa de las mismas con sus problemas emocionales.

Los médicos de atencion primaria frecuentemente tienen dificultades para
identificar los pacientes con depresion en sus consultas. En un meta-analisis
realizado por Mitchell et al®® se encontré que los médicos de atencién primaria
identificaron correctamente la depresion sélo en el 47.3% de los casos y la
registraron en la historia clinica nicamente en el 33.6%.

Tabla 6.- Estudio Predict Espafia sobre marcadores y factores de riesgo de depresion en
atencion primaria (92).

Marcadores y factores de riesgo de depresion en Atencion Primaria

Marcadores con mayor incidencia de .
Factores de riesgo

depresion
Edad Insatisfaccion con el trabajo no remunerado
Sexo Mala salud fisica o mental (percepcion)
Interaccion Edad-Sexo Problemas graves en personas cercanas
Provincia Insatisfaccion con la convivencia en el hogar
Nivel educativo alcanzado Toma de medicacion para depresion o
Antecedente personal de depresion ansiedad-estrés

Abusos fisicos en la infancia

Un objetivo comun entre los estudios dirigidos a examinar el diagnéstico de
depresion en atencion primaria es conocer qué variables se asocian con mayor
precision al diagnostico, por ello, se han desarrollado modelos predictivos a tal
fin. El estudio Predict-Europa®™ desarroll6 un modelo predictivo en base a
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factores de riesgo modificables y no modificables. Este algoritmo fue validado en
Espafia con el algoritmo Predict-Espafia®®. La tabla 6 recoge los marcadores y
factores de riesgo asociados a depresion.

SINTOMAS

Existen una gran variedad de sintomas que pueden estar relacionados con la
depresion. Se dividen en fisicos, cognitivos y emocionales.

Entre los sintomas fisicos o conductuales se incluyen la irritabilidad, el llanto, la
exacerbacion del dolor, el aislamiento social, la disminucion de la libido, la
pérdida de peso, la apatia, la fatiga, la inquietud y la ansiedad entre otros.

Los cambios cognitivos se manifiestan como falta de concentracion,
enlentecimiento mental, pérdida de atencién, o pensamientos rumiativos,
generalmente negativos.

Los cambios emocionales incluyen disminucién en el interés y el disfrute en la
realizacion de actividades habituales (anhedonia), apatia y tristeza, sentimientos
de culpa, pensamientos de ruina y pérdida de la ilusién y expectativas de futuro.
La baja autoestima y pérdida de confianza, desesperanza se encuentra también
asociada.

En los pacientes con formas clinicas mas graves se observa un enlentecimiento
psicomotor con estados de agitacion, falta de reactividad en el estado de &nimo
frente a los acontecimientos positivos 0 negativos, pérdida de peso, insomnio
con despertar precoz, pensamientos de ruina, ideacién autolitica y en los casos
mas graves ideacion suicida con intentos de autolisis o suicidio.

DIAGNOSTICO Y CLASIFICACION

La heterogeneidad de presentacion los trastornos depresivos hacen esta entidad
dificil de detectar en la atencién primaria, especialmente en sus formas mas
leves®. Por ello los métodos y criterios diagndsticos han evolucionado durante
los ultimos afios.

En la depresion existen distintos grados de humor comprendiendo desde
estados depresivos normales a estados depresivos mayores. En la separacion
de estos estados depresivos no hay puntos de corte claros y se utilizan criterios
tanto de intensidad o grado de los sintomas, como la persistencia continua en el
tiempo de los mismos.

Atendiendo a los dos principales sistemas diagnosticos en la enfermedad mental
(CIE-11 de la OMS y DSM-V de la APA) los trastornos depresivos se pueden
clasificar de la siguiente forma.

CLASIFICACION DSM-5

Las cuatro categorias principales de trastornos depresivos segun el manual
DSM-5 (APA 2013) son:
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ONoA~WNE

Trastorno de desregulacion disruptiva del estado de animo.
Trastorno depresivo mayor.

Trastorno depresivo persistente (trastorno distimico).
Trastorno disférico premenstrual.

Trastorno depresivo inducido por una sustancia/medicamento.
Trastorno depresivo debido a otra afeccion médica.

Otro trastorno depresivo especificado.

Otro trastorno depresivo no especificado.

De estas categorias, en esta investigacion destacaremos los trastornos
depresivos 2 y 6.

Trastorno depresivo mayor

A.

E.

Para definirlo se requiere 5 o mas sintomas definidos durante un periodo minimo de dos
semanas representando un cambio en el funcionamiento previo del individuo. Al menos
uno de los sintomas ha de comprender estado de animo deprimido o pérdida de interés
o placer.

Los sintomas provocan malestar clinicamente significativo o deterioro socio laboral o en
otras areas importantes de funcionamiento.

El episodio no puede atribuirse a los efectos fisioldgicos de una sustancia afeccion
médica.

El episodio no se explica mejor por un trastorno esquizoafectivo, esquizofreniforme,
esquizoafectivo, esquizofrenia, un trastorno esquizofreniforme, trastorno delirante, u otro
trastorno especificado o no especificado del espectro de la esquizofrenia y otros
trastornos psicéticos.

No ha habido episodios previos maniacos o hipomaniacos

El trastorno depresivo mayor puede especificarse/codificarse en funcion de una
serie de variables en las siguientes formas: a) leve; b) moderado; c) grave; d)
con caracteristicas psicéticas; €) en remision parcial; f) en remision total; g) no
especificado.

Trastorno depresivo debido a otra afeccién médica

A.

Un periodo importante y persistente de estado de animo deprimido o una disminucion
notable del interés o placer por todas o casi todas las actividades predomina en el
cuadro clinico.

Existen pruebas a partir de la historia clinica, la exploracion fisica o los andlisis de
laboratorio de que el trastorno es la consecuencia fisiopatoldgica directa de otra afeccién
médica.

La alteracion no se explica mejor por otro trastorno mental (p. €j., trastorno de
adaptacion, con estado de animo deprimido, en el que el factor de estrés es una
afeccion medica grave).

El trastorno no se produce exclusivamente durante el curso de un sindrome confesional.

El trastorno causa malestar clinicamente significativo o deterioro en lo social, laboral u
otras areas importantes del funcionamiento.

CLASIFICACION CIE-11

La clasificacion CIE 11 codifica los trastornos depresivos dentro de los trastornos
del estado de &nimo. Subdivide los trastornos de animo en 4 grandes grupos:

1
2.
3.

Trastorno depresivo, episodio Unico.
Trastorno depresivo recurrente.
Trastorno distimico.
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4. Trastorno mixto ansiedad y depresion.
5. Otros trastornos (disforico premenstrual, otros sin especificar).

Trastorno depresivo, episodio Unico

Se caracteriza por un periodo de estado de &nimo depresivo, casi a diario, o
disminucién del interés en las actividades durante al menos dos semanas, junto
con otros sintomas como dificultad para concentrarse o sentimiento de inutilidad,
culpa excesiva etc. Solo hay episodio depresivo cuando no hay antecedentes de
episodios depresivos previos y no han existido episodios previos de mania,
hipomania o episodios mixtos que sugieran la existencia de un trastorno bipolar.

Este trastorno comprende varias categorias en funcion de la gravedad de los
sintomas, la presion de sintomas psicéticos y la remisién del mismo.

Trastorno depresivo recurrente

Existe un periodo de estado de &nimo deprimido, casi a diario, o con disminucion
del interés en las actividades durante al menos dos semanas, acompafiado de
otros sintomas como dificultad para concentrarse, sentimiento de inutilidad,
culpa excesiva etc. Existen antecedentes de al menos dos episodios depresivos
separados por varios meses, sin perturbacion del estado de &nimo y no han
existido episodios previos de mania, hipomania o episodios mixtos

Este trastorno comprende varias categorias en funcion de la gravedad de los
sintomas, la presion de sintomas psicéticos y la remisién del mismo.

Trastorno distimico

Esta caracterizado por un estado de animo depresivo persistente (que dura dos
afios 0 mas) durante la mayor parte del dia, siendo mayoritarios los dias con
este estado depresivo. Se acompafia de otros sintomas como los anteriormente
citados. Durante los primeros dos afios del trastorno no hay un periodo mayor de
dos semanas en que los sintomas puedan cumplir criterio de episodio depresivo.

Trastorno mixto ansiedad y depresion

Se caracteriza por la presencia de sintomas de ansiedad y depresion durante un
periodo de dos semanas 0 mas. Los sintomas por separado no son lo
suficientemente graves o persistentes, para considerar un trastorno de episodio
depresivo, distimia, ansiedad o miedo. Estos sintomas deben provocar un
deterioro significativo a nivel personal, social, familiar etc. en otras areas de
funcionamiento. No ha habido previamente episodios previos de mania,
hipomania o episodios mixtos

CUESTIONARIOS PARA EL DIAGNOSTICO DE LA DEPRESION
El principal y fundamental método en el diagndstico y la evaluacion de la

depresion es la entrevista clinica estructurada. Tanto el DSM-V como la CIE-11
ofrecen un conjunto de criterios sobre los que formar el diagndstico.
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Como apoyo a la entrevista clinica, para el cribado previo de pacientes,
valoracion de la gravedad o la evolucion de la depresion, pueden utilizarse
cuestionarios, no siendo estos nunca sustitutivos de la propia entrevista clinica.
Estos cuestionarios realizan una evaluacion sintomatica del paciente en un
momento puntual o en un intervalo de tiempo determinado.

No existe un consenso para su empleo de forma sistematica, aunque su uso es
cada vez mayor, en especial en el seguimiento de los pacientes ya
diagnosticados. Sin embargo, pueden resultar de utilidad en el cribado
diagnostico en areas asistenciales no estrictamente psiquiatricas, como en
atencién primaria o en atencién especializada no psiquiatrica.

Entre los multiples test empleados para detectar los trastornos depresivos cabe
destacar el Inventario de depresion de Beck y la Hamilton Rating Scale for
Depresion.

Inventario de depresion de Beck

Es uno de los mas empleados y validados internacionalmente, con traduccion al
castellano de sus multiples versiones. Tiene como objetivo principal la deteccion
de sintomas depresivos y la cuantificacion de la gravedad de los mismos.

El inventario de BECK ha presentado las siguientes versiones: una version
original en 1961 (BDI), una revisada de 1978 (BDI-IA) y una versién en 1996
(BD-QII)é Esta ultima, vigente hoy, fue adaptada y validada en castellano por Sanz
et al**?’,

El contenido del BDI-II incluye 21 items valorados de 0 a 3 siendo el resultado
maximo posible 63 puntos. Estos items comprenden los criterios propuestos por
el DSM IV y el CIE 10 para el diagnéstico de episodio depresivo mayor.

Los resultados permiten clasificar en intervalos a los pacientes:

a) 0-13 puntos se interpreta como nivel minimo de depresion.
b) 14-18 como leve.

c) 19-27 como moderada.

d) >28 como grave.

Estos resultados son siempre respaldados por una entrevista y decision clinica.
Los resultados obtenidos lo hacen apropiado para la medicion de presencia y
gravedad de sintomas depresivos en la poblacion general en Espafa, tanto en la
clinica como en la investigacion.

Hamilton Rating Scale for Depression

La escala heteroaplicada de Hamilton para la depresion (HRSD, HAM D,
Hamilton Rating Scale for Depression en su version original en inglés) es un test
empleado para la evaluacion de la intensidad o gravedad de la depresion,
especialmente en la monitorizacion de los sintomas, tanto en el ambito de
investigaciéon como el clinico. Fue publicado originalmente en 1960%.

Tesis doctoral 43 Enrique Barrueco Otero



Introduccién Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC

Existe una version reducida del mismo autor compuesta por 17 items, una
versidn mas extensa de 24 y una de 6. La version de 21 items se encuentra
validada en castellano desde 1986%°asi como las otras versiones tanto en el
ambito hospitalario como ambulatorio.

Cada cuestion posee entre 3 y cinco respuestas, con rangos de puntuacion
comprendidos entre el 0-2 y el 0-4. La méxima puntuacion es de 52 puntos. Los
puntos de corte validados por la APA 2000 y NICE son:

a) 0-7 puntos se interpreta como ausencia de depresion.
b) 8-13 puntos como leve.

c) 14-18 puntos como moderada.

d) 19-22 puntos como severa.

e) >23 puntos como muy severa.

Este test permite ademas obtener puntuaciones de tres factores comprendidos
en ciertos items que lo constituyen (melancolia, ansiedad y suefio).

Cuando se utiliza para el seguimiento del paciente ya diagnosticado y para
valorar la respuesta al tratamiento instaurado, la interpretacion de los resultados
se realiza de la siguiente forma'®°*:

a) Una disminucién mayor o igual al 50% de la puntuacion anterior indica respuesta al
tratamiento.

b) Una disminucion entre el 25 y el 45% se interpreta como respuesta parcial.

¢) Una disminucion menor del 25% se interpreta como ausencia de respuesta.

d) Se considera que se ha alcanzado una remision de los sintomas cuando la puntuacién
es menor o igual a 7 puntos.

Estos resultados siempre deben ser validados por una entrevista clinica.

TRASTORNOS DE ADAPTACION
DEFINICION

Los trastornos de adaptacion son definidos como reacciones desadaptativas a
un factor o factores estresantes psicosociales e identificables, que surgen de
forma general, con posterioridad a la aparicion del factor estresante.

Se caracteriza por la preocupacion excesiva por el factor estresante y/o sus
consecuencias, con pensamiento recurrentes y angustiosos, cavilacién
constante o falta de adaptacion al mismo que provocan un deterioro significativo
en la calidad de vida personal, social o familiar u otras areas importantes de
funcionamiento.

Los sintomas no suelen tener la especificidad o la gravedad suficiente como
para justificar por si mismos el diagnéstico de otro trastorno mental y del
comportamiento y se resuelven dentro de los 6 meses salvo que el factor
estresante perdure en el tiempo.
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SINTOMAS

Las principales manifestaciones incluyen el humor depresivo, ansiedad o
preocupacion. Los sentimientos de ansiedad o preocupacion e incapacidad para
el afrontamiento de problemas y de la rutina diaria. Es importante recordar que
todos estos sintomas estan presentes, pero no tienen la gravedad como para
constituir un trastorno depresivo mayor o ansiedad.

DIAGNOSTICO Y CLASIFICACION

Los trastornos de adaptacion se encuentran clasificados en el CIE 11 dentro de
los trastornos asociados de forma especifica al estrés y dentro a su vez de los
trastornos mentales del comportamiento y del neurodesarrollo.

En el DSM-5 estos se encuentran englobados dentro de los trastornos
relacionados con traumas y factores de estrés.

Segun el DSM-5 los criterios diagnosticos del mismo comprenden:

A. Desarrollo de sintomas emocionales o de comportamiento en relacién a un factor o factores
de estrés identificables en los tres meses posteriores a la aparicion del factor.

B. Estos sintomas son clinicamente significativos poniéndose de manifiesto con una o dos de
las siguientes caracteristicas:
1. Malestar intenso desproporcionado a la gravedad o intensidad del factor de estrés

teniendo en cuenta el contexto externo

2. Deterioro significativo en el ambito socio-laboral u otras areas de funcionamiento.

C. La alteracion relacionada con el estrés no cumple los criterios para otro trastorno mental y
no es una exacerbacion de otro trastorno mental preexistente.

D. Los sintomas no representan el duelo normal.

E. Una vez desaparece el factor estresante los sintomas no se mantienen mas de 6 meses.

Se pueden clasificar los trastornos adaptativos en:

1. Con estado de animo deprimido: Predomina estado de &nimo bajo, ganas de llorar o
sentimiento de desesperanza.

2. Con ansiedad: Predomina el nerviosismo, preocupacién, agitacion o ansiedad de
separacion.

3. Con ansiedad mixta y estado de animo deprimido: Combinacién de ansiedad y
depresion.

4. Con alteracién de la conducta: Predomina la alteracion de la conducta.

5. Con alteraciébn mixta de las emociones o la conducta: Predominan los sintomas
emocionales y una alteracién de conducta.

6. Sin especificar: Para las reacciones de mala adaptacion no clasificables como uno de los
subtipos anteriores.

ANSIEDAD

La ansiedad y los trastornos de ansiedad constituyen una patologia prevalente
en el &mbito de la Atencién Primaria®®'%?, dado que, al igual que sucede con la
depresion, muchas de las enfermedades médicas pueden presentar sintomas de
ansiedad debido a la implicacion de factores estresantes fisicos y psicolégicos.
Las enfermedades médicas de base, o los efectos secundarios de ciertos
farmacos, son causa de ansiedad.
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La ansiedad puede ser también un sintoma de otros trastornos psiquiatricos
como la depresion, solapandose los sintomas en muchas ocasiones. La
ansiedad puede ser sintoma de delirium, trastornos somatomorfos, demencia
etc. y ciertos sintomas médicos (disnea, palpitaciones) puede confundirse como
sintomas de ansiedad. Existe dificultad para el diagnéstico de este tipo de
trastorno psiquiatrico en atencion primaria. De hecho, existe una baja
concordancia entre los diagndsticos de atencién primaria y salud mental'®,

DEFINICION

Los trastornos de ansiedad y relacionados con el miedo se definen por el CIE 11
por la presencia de miedo y ansiedad excesivos junto con problemas de
comportamiento relacionados. Estos sintomas tienen la suficiente gravedad
como para provocar un malestar o deterioro significativos en el funcionamiento
personal, familiar, social etc. u otras areas importantes.

Mientras el miedo representa una reaccion a una amenaza inminente percibida
en el presente, mientras que la ansiedad se relaciona con la anticipacion a una
amenaza futura percibida. Una diferencia clave en la diferenciacion de ansiedad
y miedo es la aprension especifica, es decir el estimulo que desencadena el
miedo o la ansiedad.

PREVALENCIA

Los trastornos de ansiedad son en conjunto con los trastornos del estado de
animo patologias que contribuyen a la morbi-mortalidad debido al sufrimiento
asociado, provocando una gran repercusion en la funcionalidad del sujeto.

En nuestro entorno, segin la Encuesta Nacional de Salud de 2017'% el 6,7% de
los adultos refiere ansiedad crénica en los ultimos doce meses. Ademas, el 9,6%
de la poblacibn declar6 presentar ansiedad cronica y/o depresion
conjuntamente. Estas enfermedades se solapan: mas de la mitad de los
pacientes que declararon ansiedad o depresion, declararon conjuntamente
ambos trastornos.

1524 ansiedad crénica

25-34
35-44

45-54 m hombres
mujeres

55-64 13,4

65-74 12,2

75-84 13,1

Figura 7. Prevalencia de la ansiedad en la poblacién
espafiola. ENS, 2017.
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|71,74 |105

Estudios anteriores como los de Alonso et a y Albarracin et al™> situaban la
prevalencia del trastorno de ansiedad a lo largo de la vida de los individuos
estudiados en el 13,6% y 13,8% respectivamente. Entre los trastornos de
ansiedad, el mas prevalente fue el trastorno de ansiedad generalizada (65%).

Estos datos de prevalencia de la ansiedad se enmarcan en un contexto que
sitia la presencia de la enfermedad mental en nuestro entorno en unas cifras
alrededor del 10-20% en la poblacién general.

La ansiedad es mas frecuente en mujeres. La ENS de 2017** situé el trastorno
de ansiedad crénica en un 9.2% en mujeres en los ultimos 12 meses, con un
maximo de prevalencia en el grupo de edad de 55 a 84 afios, con valores entre
el 12,2 y el 13,4%. En varones fue del 4%, similar al observado en la depresion.
En este grupo el pico de prevalencia se alcanzaba entre los 55 y los 64 afios,
con porcentajes del 5,9 a 6,2%.

Los factores sociales y la situacion de vulnerabilidad aumentan la prevalencia de
la ansiedad crénica y otros trastornos mentales'®. La actividad econémica
influye en la aparicion de ansiedad. Las personas incapacitadas para trabajar, o
jubiladas, padecen cifras de ansiedad cronica del 27,4% mientras que las
personas empleadas tienen cifras del 4,4%. Las personas en paro refirieron una
prevalencia del doble que las personas empleadas 9,4% frente al 4,4%.

ETIOLOGIA

En la etiologia de los trastornos de ansiedad intervienen mdltiples factores
biologicos y psicosociales que condicionan el desarrollo y evolucion de la misma.

Entre los factores bioldgicos los neurotransmisores de diversos sistemas estan
implicados en la produccion de ansiedad. El sistema gabaérgico esta implicado,
en combinacion con el sistema serotoninérgico, en la respuesta de ansiedad. La
hipersecrecién de sustancias dopaminérgicas o noradrenérgicas han mostrado
también su efecto en la génesis de la ansiedad. La interaccion de adrenalina y
dopamina juegan un papel importante en la respuesta del organismo. Hormonas
como la ACTH vy el cortisol también estan implicadas en la regulacién del estrés
y la ansiedad'®"1%,

Factores sociales, indicadores de vulnerabilidad, aumentan las cifras de
ansiedad crénica. En relacién con la actividad econdmica, las personas jubiladas
y las incapacitadas para trabajar presentan mayores prevalencias de
enfermedades y problemas de salud. Las personas incapacitadas para trabajar o
jubilada padecen cifras de ansiedad crénica del 27,4% mientras que las
personas empleadas tienen cifras del 4,4%. Las personas en paro refirieron una
prevalencia del doble que las personas empleadas 9,4% frente al 4,4%"'%,

SINTOMAS

Las manifestaciones clinicas de la ansiedad trascienden de los sintomas
mentales estrictamente y afectan a numerosos aparatos o sistemas de la
economia. Se suelen agrupar en sintomas fisicos y sintomas psicolédgicos y
conductuales.
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Sintomas fisicos

Vegetativos: sudoracion, mareo, inestabilidad, sequedad de boca.
Neuromusculares: tension muscular, temblor, parestesias, cefalea.
Cardiovasculares: palpitaciones, temblores, dolor precordial.
Digestivos: diarrea, nauseas, vomitos, meteorismo.
Genitourinarios y sexuales: miccién frecuente, disfuncion sexual.

Sintomas psicolégicos y conductuales

e Preocupacion, aprension, miedo a la pérdida del control, sensacion de
muerte inminente, dificultad de concentracion, pérdida de memoria,
irritabilidad, inquietud, desasosiego, evitacion, bloqueo psicomotor,
obsesiones o compulsiones.

DIAGNOSTICO Y CLASIFICACION

El diagnéstico de sospecha debe tener en cuenta que se trata de una patologia
de gran prevalencia, cuyas formas iniciales de presentacion suelen ser la
presencia de algun tipo de dolor o un sindrome funcional. Por ello, los distintos
manuales recomiendan la toma en cuenta de diversos factores organicos y
psicosociales previos en el abordaje terapéutico. Los dos principales sistemas
de diagnédstico y clasificacion (CIE-11 de la OMS y DSM-V de la APA)
recomiendan agrupar los trastornos de ansiedad. A continuacion, se exponen los
principales trastornos de ansiedad agrupados segun ambas clasificaciones.

DSM 5

Trastorno de ansiedad por separacion.

Mutismo selectivo.

Fobia especifica.

Trastorno de ansiedad social (fobia social).

Trastorno de panico.

Agorafobia.

Trastorno de ansiedad generalizada.

Trastorno de ansiedad inducido por sustancias o medicamentos.
. Trastorno de ansiedad debido a otra afeccion médica.
10. Otro trastorno de ansiedad especificado.

11. Otro trastorno de ansiedad no especificado.

©CONOGO~WNE

CIE-11

Los trastornos de ansiedad se engloban en esta clasificacion dentro de los
trastornos mentales, del comportamiento y del neurodesarrollo. A su vez dentro
de este grupo de trastornos de ansiedad estos se subdividen en:

Trastorno de ansiedad generalizada.
Trastorno de panico.

Agorafobia.

Fobia especifica.

Trastorno de ansiedad social.
Trastorno de ansiedad por separacion.
Mutismo selectivo.

NogokrwhE
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8. Trastorno de ansiedad inducido por sustancias.

9. Hipocondria.

10. Sindrome secundario a ansiedad.

11. Otros trastornos de ansiedad o relacionados con el miedo especificados.

12.Trastornos de ansiedad o relacionados con el miedo sin especificacion.

De entre los trastornos anteriormente enumerados, destacaremos los trastornos
8y 9 del DSM 5 por su relacion con la presente investigacion.

Trastorno de ansiedad inducido por sustancias o medicamentos

Son aquellos provocados o relacionados con el consumo drogas: alcohol,
cannabinoides, cocaina, etc. o medicamentos y farmacos. Los criterios
diagndsticos de este trastorno comprenden:

A. Los ataques de ansiedad o panico predominan en este cuadro clinico.
B. Existen una serie de pruebas en base a la historia clinica la exploracién o los analisis de
laboratorio de:
a. Sintomas del apartado A desarrollados durante o después de la intoxicacion o la
abstinencia a una sustancia o medicamento.
b. La sustancia o medicamento puede provocar los sintomas del apartado A.
C. El trastorno no se explica mejor por un trastorno de ansiedad no inducido por sustancias o
medicamentos.
D. Eltrastorno no se produce de forma exclusiva durante un sindrome confusional.
E. Los sintomas generan al paciente un deterioro o malestar clinicamente significativo en
ambitos personal, laboral, u otras areas importantes.

Trastorno de ansiedad debido a otra afeccién médica

Son los relacionados con la presencia de una comorbilidad médica que genera
en el paciente el sindrome de ansiedad. Los criterios comprenden:

A. Los ataques de panico o ansiedad son predominantes en este cuadro

B. Existen pruebas mediante la historia clinica del paciente, la exploracion y los resultados de
laboratorio de que el trastorno es consecuencia de una alteracion fisiopatolégica directa de
otra afeccion médica.

La alteracion no se explica mejor por otro trastorno mental

La alteracion no se produce de forma exclusiva durante un sindrome confusional

Los sintomas generan al paciente un deterioro o malestar clinicamente significativo en
ambitos personal, laboral, u otras &reas importantes.

moo

CUESTIONARIOS PARA EL DIAGNOSTICO DE LA ANSIEDAD

Los instrumentos o escalas empleadas para el diagnostico de la ansiedad tratan
de detectar los posibles casos de enfermedad. Pueden emplearse como
herramientas de deteccion para posteriormente realizar el diagnodstico clinico.
Las escalas no son diagndésticas, pero permiten seleccionar pacientes cuyos
resultados hagan sospechar la presencia de patologia. Sirven también con
posterioridad al diagndstico clinico del paciente, para evaluar la evolucion del
mismo o la respuesta al tratamiento. Su uso en Atencion Primaria no se
recomienda de rutina con finalidad clinica o como sustitutivo de la entrevista
clinica. A continuacion, se exponen los principales test, con especial atencion a
los utilizados en este estudio.
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En el presente estudio empleamos la escala de ansiedad y depresion de
Goldberg (GADS)'®*° y |a escala de ansiedad y depresién hospitalaria
(HADS)"'> que detallaremos con mas profundidad en el apartado de
metodologia.

EPOC, DEPRESION Y ANSIEDAD

Ansiedad y depresion son dos comorbilidades frecuentes en la EPOC, aunque
posiblemente menos conocidas y valoradas que otras, con mayor impacto en la
supervivencia como las enfermedades cardiovasculares. Sin embargo, ansiedad
y depresion, juntas o por separado, posiblemente impactan en mayor medida en
la calidad de vida de los pacientes con EPOC y también son un factor predictor
de mortalidad. La interaccion de disnea, ansiedad y depresion es un circulo
vicioso que limita considerablemente la calidad de vida de estos pacientes.

La depresion y la ansiedad son dificiles de identificar y tratar en estos pacientes
porque sus sintomas a menudo se superponen con los de la EPOC, pero la
sintomatologia de depresion y ansiedad no reconocida en pacientes con EPOC,
y por tanto no tratada, tiene efectos nocivos sobre el funcionamiento fisico y la
interaccion social y aumentan la fatiga y la utilizacién de la asistencia sanitaria'*
por parte de estos pacientes.

Una revision sistematica, en base a un metaandlisis de 25 estudios, con
seguimiento a largo plazo reveld que la relacion entre la EPOC y la depresién es
probablemente bidireccional, ya que la depresion puede ser tanto una causa
como una consecuencia de la EPOC*’.

La evidencia disponible sugiere que menos de la tercera parte de los pacientes
con EPOC vy depresion o ansiedad comdrbidas tienen un tratamiento adecuado
para la enfermedad psiquiatrica. Esto puede explicarse segtin Maurer et al**® por
la existencia de barreras relacionadas con los pacientes (falta de conocimiento,
resistencia a revelar sintomas de ansiedad o depresion), los médicos (falta de
un enfoque de diagnéstico estandarizado para la ansiedad y la depresion,
tiempo de consulta corto y falta de confianza para realizar una evaluacion
psicoldgica en profundidad) y con el propio sistema sanitario (mala comunicacion
entre la atencion primaria o especializada y los sistemas de salud mental, y la
falta de recursos adecuados para el tratamiento de la salud mental).

No estan muy claros los mecanismos de interaccion entre EPOC y depresion. En
relacion con la fisiopatologia de ambas enfermedades hay una evidencia
emergente que sugiere que la inflamacion crénica de bajo grado determina, en
parte, la asociacion de los sintomas depresivos y la funcion pulmonar. El
aumento de los marcadores inflamatorios se ha documentado tanto en la
depresion en la vejez*'® como en la EPOC'®. En un estudio reciente los niveles
elevados de biomarcadores de la inflamacion como la interleucina-6 y la proteina
C reactiva explicaron, en parte, la asociacién de sintomas depresivos con la

obstruccién pulmonar®?.
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Tampoco estan claros los mecanismos de interaccion clinica entre EPOC y la
comorbilidad psiquiatrica mas alla de la disnea y la limitacion de la actividad
fisica, ni si el impacto en la supervivencia esta determinado por un peor
cumplimiento terapéutico del tratamiento de la EPOC en presencia de ansiedad
o depresion. Asi, se ha puesto de manifiesto que algunos aspectos del
tratamiento especifico de la EPOC, como la rehabilitacion pulmonar, mejoran la
ansiedad y la depresion y en sentido inverso que la mejoria de los trastornos
ansioso-depresivos aumenta el cumplimiento de la rehabilitacion pulmonar en

este tipo de pacientes'?.

EPOC: sintomas de depresion y/o ansiedad

La gravedad de los sintomas es variada y en ocasiones dificiles de detectar por
superponerse con los de la propia enfermedad, lo que también puede contribuir
al infradiagnédstico de las mismas. Pueden manifestarse como una repercusion
leve o distimia, hasta una depresion mayor. Esta puede manifestarse de distintas
formas: pesimismo, tristeza, dificultad de concentracion o aislamiento social. La
ansiedad puede hacerlo en forma de cansancio, irritabilidad, insomnio, cambios
psicoldgicos y, otras veces, en forma de sintomas fisicos, como agitacion,
taquicardia, palpitaciones o disnea.

Tabla 7. Manifestaciones clinicas comunes de EPOC, ansiedad y depresion.
Disnea
Opresién toracica
Palpitaciones
Disnea
Disminucion de la actividad fisica
Alteraciones del suefio
Pérdida de concentracién
Pérdida de energia
Pérdida de apetito
Pérdida de esperanza
Anhedonia
Pérdida de interés por la vida

La disnea es, posiblemente, el principal factor condicionante de la calidad de
vida de estos pacientes y por el que suelen consultar los pacientes con EPOC.
Se ha definido como una experiencia subjetiva conformada por sensaciones
cualitativas distintas que pueden variar en intensidad. Es un sintoma complejo y
subjetivo en el que influyen componentes ambientales, fisiolbégicos vy
psicolégicos™®® con un componente sensorial y uno emocional. En los pacientes
con EPOC avanzada, la disnea es el sintoma mas prevalente y a la vez
incapacitante.

Como se ha sefialado con anterioridad existen diversas escalas para medir la
disnea. La escala de Borg*?* mide la intensidad de la disnea sin tener en cuenta
los aspectos cualitativos de como se experimenta el sintoma, la mMMRC'? valora
la disnea a través de la capacidad de realizar determinadas actividades de la
vida diaria, sin tener en cuenta la experiencia sensorial ni el componente
emocional de la misma. Se utilizan distintas escalas para medir la disnea en la
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EPOC. En este estudio hemos incluido la escala Disnea-12, que tiene en cuenta
aspectos sensoriales y emocionales y que ha sido recientemente traducido y
validado en espafiol*?°.

El caracter progresivo de la disnea hace que estos pacientes limiten de forma
paulatina, mediante un proceso interior de adaptacion, su actividad fisica que
puede llegar a dificultar la realizacion de las actividades basicas e instrumentales
de la vida diaria y determinar la necesidad de ayuda en tareas vitales con la
consiguiente afectacion secundaria de su estado psicoldgico y social, aislandose
de su entorno y aumentando la probabilidad de dependencia con afectacion de
su estado de animo, que es el momento en el que suelen diagnosticarse de
ansiedad o depresién®?’. Un aspecto a tener en cuenta de cara al diagnéstico de
la ansiedad y depresion en los pacientes con EPOC es la discordancia entre las
manifestaciones clinicas y los resultados de las pruebas complementarias,
especialmente los estudios de funcion pulmonar.

Prevalencia

La prevalencia de estas patologias en estos pacientes es muy variable,
pudiendo oscilar segin multiples autores entre un 6 y un 70%, dependiendo de
la variabilidad de la poblacién estudiada'?’, la gravedad de la enfermedad
pulmonar y de los instrumentos utilizados para el diagndstico de los trastornos
psiquiatricos, pero lo que es indudable es que la prevalencia es muy superior a
la observada en la poblacion general que no supera el 8,56%. Un paciente con
EPOC tiene un riesgo 2,5 veces superior de padecer ansiedad o depresion que
la poblacién general®?®,

Seglin GesEPOC1? la prevalencia de la depresién aumenta con la gravedad de
la EPOC, desde el 20% en pacientes con EPOC leve al 44% en pacientes
hospitalizados y al 90% en pacientes ingresados con insuficiencia respiratoria
hipercapnica. En pacientes sometidos a oxigenoterapia cronica domiciliaria la
depresion supera el 60%*°. La presencia de ansiedad generalizada es inferior,
se da entre el 6 y el 33%'%°, aunque sigue siendo tres veces superior a la
poblacién general**'. Sin embargo, ambos trastornos pueden ocurrir en todos los
estadios de la gravedad de la EPOC**,

En un estudio de Gonzalez Gutiérrez et al'** los autores sefialan que un 36% de
los pacientes con EPOC estable estudiados tenian comorbilidad psiquiatrica,
pero lo mas relevante es que en el 76% de los casos estudiados se desconocia
dicho diagndstico. Otro estudio publicado recientemente en Archivos de
Bronconeumologia sefiala una prevalencia de depresion del 53,2% 34,

Underner et al** en una revisién de 152 articulos recientemente publicada en la
Revue des Maladies Respiratoires encuentran una prevalencia entre el 6,7 y el
58% para la ansiedad y entre el 5,5 y el 51,5%, para la depresién en pacientes
con EPOC y observan la existencia de asociaciones positivas entre ansiedad y/o
depresion y un mayor riesgo de exacerbaciones. Los mecanismos por los que
estas enfermedades psiquiatricas podrian favorecer las agudizaciones no han
sido establecidos. Se han sefialado mecanismos fisiologicos (relacionados con
el eje hipotdlamo-hipofisario-adrenal, inflamacién sistémica y sistema
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inmunitario) y psicocomportamentales (estrategias de afrontamiento vy
autogestion ineficaces adoptadas por los pacientes con mala gestion personal
de los sintomas, conductas inapropiadas e incumplimiento terapéutico). Otra
revision sistematica realizada por Pooler y Beech®"**® se observa también un
incremento del riesgo de exacerbaciones, una estancia mas prolongada durante
las mismas y mayor riesgo de mortalidad después el alta.

Estos datos indican que, como parece logico, los trastornos psiquiatricos son
mas prevalentes segun aumenta la gravedad de la enfermedad respiratoria, lo
cual pareciera logico ya que hemos sefialado que es el impacto en la calidad de
vida lo que conduce a la depresion, pero también podian indicar en sentido
inverso como la ansiedad y depresion empeoran el curso evolutivo de la EPOC
en base a un aumento de las exacerbaciones.

Gonzalez Gutiérrez et al**® han utilizado un modelo multivariante para elaborar
un modelo predictivo del riesgo de padecer ansiedad y depresion en pacientes
con EPOC estable, sefialando como variables predictoras una menor edad,
mayor nivel de estudios, un indice BODE mayor, mayor grado de disnea,
presentar un fenotipo agudizador y carecer de apoyo domiciliario.

Estos autores sefialan que el BODE resulta mejor predictor (Odds ratio de 3,98)
gue sus componentes por separado, aunque la disnea es el Unico que resulta
significativo en el andlisis multivariado. Un aspecto importante de este estudio es
la ausencia de relacion entre el FEV1 y la comorbilidad psiquiatrica, aspecto ya
sefialado con anterioridad por otros autores™®"*.

Por lo que respecta estrictamente a la ansiedad, diversos autores han sefialado
también una elevada prevalencia en pacientes diagnosticados de EPOC. En dos
articulos publicados por el mismo grupo de trabajo en Archivos de
Bronconeumologia, el anteriormente citado de Fernandez-Garcia et al*** y otro
articulo de los mismos autores® demuestran una prevalencia de la ansiedad del
44,4%. En otro articulo publicado también en Archivos de Bronconeumologia por
el mismo grupo de trabajo realizado en pacientes de EPOC que ingresan por
una agudizacion observan una prevalencia similar.

Por otra parte, ansiedad y depresion pueden coexistir frecuentemente en el
mismo paciente. En el articulo de Gonzélez Gutiérrez et al'*® anteriormente
citado un 20% de los pacientes presentaban un trastorno mixto ansiedad-
depresion. Pese a esta diferencia, existen pocos estudios de esta relacion, asi
como planes o estrategias para el cribado o seguimiento de la depresion o la
ansiedad en los pacientes EPOC.

No existe mucha informacion sobre la prevalencia de la ansiedad y la depresion
en pacientes con un sindrome overlap (EPOC + SAS). Sin embargo, la
presencia de ambos trastornos psiquiatricos en cada una de las dos
enfermedades por separado esta suficientemente documentada y, por tanto,
parece l6gico que su prevalencia sea importante en este tipo de pacientes™*.
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Tabaquismo, ansiedad y depresién

La principal causa de desarrollo de la EPOC es el consumo de tabaco. Mdltiples
estudios han mostrado una asociacion positiva entre el habito de fumar y
trastornos psiquiatricos como la ansiedad y la depresion. Los pacientes
depresivos son mas susceptibles a fumar que la poblacion general y muestran
una importante reduccion en la severidad de sus sintomas al consumir nicotina.
El consumo de esta sustancia reduce tanto la incidencia como la severidad de
los sintomas depresivos. Sin embargo, la interrelacion entre consumo de tabaco,
depresion y/o ansiedad y EPOC no esta clara. Fumar aumenta el riesgo y la
gravedad de la EPOC, hace que las actividades diarias sean dificiles y
estresantes, y aumenta el riesgo de depresion o ansiedad en pacientes con
EPOC.

Un aspecto adicional, poco estudiado, es la existencia de ansiedad y depresion
en fumadores activos y la influencia que la asociacion EPOC y tabaco tienen en
su desarrollo. Entre el 30 y el 70% de los pacientes diagnosticados de EPOC
continan fumando™**® *! incluso durante sus ingresos hospitalarios. Un
estudio realizado en hospitales espafioles en 2010 demostré que hasta el 20%
de pacientes con EPOC consumian tabaco*?. Otro estudio realizado en el
domicilio de pacientes con oxigenoterapia domiciliaria mostré que una parte

importante de ellos contindian fumando**.

Tampoco es bien conocido el impacto que la cesacion tabaquica puede tener en
estos pacientes, ya que, si bien es necesario el abandono del tabaco por parte
de un paciente con EPOC, estd demostrado que ambas pueden ser
manifestaciones del sindrome de abstinencia nicotinica, que se incrementa
notablemente tras la cesacién tabaquica, motivo por el que los fumadores
encuentran dificultades para mantenerse sin fumar y se producen recaidas en el
proceso de abandono del tabaco. Seglin Cabrera et al*** en un estudio realizado
en pacientes que acuden a una unidad de tabaquismo, las personas que logran
la abstinencia experimentan una significativa reduccion de la ansiedad y la
depresion, mientras que aquellos que continan fumando experimentan un
modesto incremento.

En palabras de Perpifia-Galvan®®® “son muchos los investigadores que piensan
que una evaluacion sistematica de posibles desordenes psicolégicos como la
ansiedad y la depresion deberia formar parte del manejo de la enfermedad
respiratoria. A pesar de la evidente relacion entre ansiedad y enfermedad
respiratoria, los trastornos de ansiedad son infratratados en pacientes
respiratorios”.

Existe escasa evidencia que sugiera si el cribado de rutina de la ansiedad y la
depresion (que requiere muchos recursos) puede mejorar el tratamiento de la
ansiedad y la depresion en pacientes con EPOC. Por lo tanto, los profesionales
sanitarios deben desempeiar un papel activo, al menos para que pacientes
identificados con depresion y ansiedad, puedan recibir un tratamiento adecuado
para su patologia psiquiatrica y también para controlar la eficacia de dichos
tratamientos, aumentando asi la evidencia disponible al respecto.

Enrique Barrueco Otero 54 Tesis doctoral



HIPOTESIS Y OBJETIVOS






Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC Hipoétesis y Objetivos

HIPOTESIS

Los pacientes con EPOC presentan una prevalencia de ansiedad o depresion
superior a la observada en la poblacién general, que en la mayoria de los casos
esta infradiagnosticada. Los test GADS y HADS pueden resultar de interés para
establecer o descartar el diagnoéstico de sospecha en este tipo de pacientes.

OBJETIVOS

OBJETIVO PRINCIPAL

Conocer la utilidad de los test GADS y HADS como instrumentos Utiles de
cribado de ansiedad y depresion para establecer o descartar el diagndstico de
sospecha en pacientes diagnosticados de EPOC.

OBJETIVO SECUNDARIO

Determinar la influencia de los parametros clinicos y funcionales de la gravedad
de la EPOC como factores de riesgo de padecer ansiedad o depresion en este
tipo de pacientes.
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SELECCION DE PACIENTES

Se trata de un estudio prospectivo de tipo transversal con un muestreo no
probabilistico consecutivo, en el cual la fase de campo se llevo a cabo entre el 1
de noviembre de 2019 y el 15 de marzo de 2020. La seleccién de pacientes se
vio interrumpida por la incidencia sanitaria Covid-19 y el consiguiente cierre de
las consultas hospitalarias. Por otra parte, a pesar de la reanudacion parcial de
estas consultas durante los meses de julio y agosto de 2020, no se incluyeron
nuevos pacientes en el estudio ya que se consideré que el impacto de la
pandemia en el estado animico de los pacientes subsidiarios de ser incluidos en
el estudio, ha sido muy importante y podria romper la homogeneidad de los
resultados obtenidos hasta esa fecha. No obstante, consideramos que seria
interesante realizar una segunda parte de este mismo estudio y comparar los
resultados observados entre ambos periodos diferenciados (pre y post COVID-
19), lo que posiblemente va a constituir un proyecto de investigacién posterior.

Seleccion de la muestra objeto de estudio

El estudio se realiz6 en pacientes de las Areas de Salud de Salamanca y
Barbastro (Huesca) que poseian un diagndstico previo documentado de EPOC
en su historia clinica y eran seguidos en las consultas de Neumologia de los
respectivos sectores. Fueron incluidos todos los pacientes (hombres y mujeres)
con independencia de la edad, estadio de su EPOC o tratamiento.

Criterios de inclusion:
e Pacientes diagnosticados de EPOC.
e Capacitados para entender y responder los cuestionarios.
e Otorgar consentimiento informado por escrito ante los mismos
responsables de su atencion rutinaria en las consultas.

Criterios de exclusién:
e No disponibilidad en la historia clinica de la informaciébn completa e
imprescindible para establecer el diagnostico de EPOC.
e Deterioro cognitivo que significa incapacidad para entender y responder
los cuestionarios.
¢ No otorgar consentimiento informado para participar en el estudio.

Todos los sujetos candidatos para ser incluidos en el estudio fueron informados,
tanto de forma verbal como por escrito, de los detalles de la investigacion y
firmaron el correspondiente consentimiento informado, tanto para autorizar su
inclusion en el estudio como para el manejo de sus datos dentro de esta
investigacion. Los derechos de los pacientes estuvieron en todo momento
protegidos de acuerdo a la Declaracién de Helsinki®.

A los pacientes que aceptaron participar se le realiz6 una anamnesis respiratoria
completa y una historia actualizada de tabaquismo. En los pacientes que
disponian de una espirometria con test broncodilatador de los tres meses
anteriores se utilizaron dichos datos. En los pacientes cuya espirometria era
anterior se les realiz6 una nueva espirometria con test broncodilatador el mismo
dia de su inclusion en el estudio.
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Consideraciones sobre la muestra objeto de estudio

Como ya hemos sefialado al inicio de este apartado, debido a la pandemia
global COVID-19, el estudio tuvo que detener la inclusion de pacientes. La
perspectiva original preveia una muestra estimada de 363 pacientes, pero por
las limitaciones técnicas y humanas originadas por el aislamiento en el contexto
de la pandemia COVID-19, y la imposibilidad de acceso al hospital, la inclusién
de pacientes se interrumpié el 15 de marzo, después de valorar con criterios
exclusivamente estadisticos la representatividad de la muestra recogida hasta
esa fecha. Finalmente se incluyeron 293 pacientes.

Dado el objeto de esta tesis (valorar ansiedad y depresion en pacientes con
EPOC) consideramos que la situacion de estado de alarma y confinamiento
vivido en Espafa habria generado un sesgo en los resultados mostrando un
incremento de las puntuaciones de ansiedad o depresion en los test realizados,
de acuerdo a la evidencia observada en situaciones similares en otros paises**’.
Ademas, los pacientes EPOC son pacientes con un riesgo aumentado de
padecer un curso clinico mas grave y con una mayor mortalidad a nivel general.
En la infecciébn por COVID-19 esa mayor morbimortalidad fue observada en

multiples muestras y estudios*.

Por ello, no es descartable pensar que en este grupo de pacientes la
sintomatologia de ansiedad o depresion hubiera estado no solo aumentada, sino
incluso presentar un incremento superior al observado en la poblacion general,
por lo que de continuar reclutando pacientes los resultados habrian podido
falsear la informacion recogida hasta la fecha.

RECURSOS HUMANOS EMPLEADOS

La realizacion de este estudio requirié la coordinacién entre los Servicios de
Neumologia de dos sectores de salud de dos comunidades autbnomas distintas
(Castilla'y Ledn y Aragoén), elaborando un protocolo comun de recogida de datos
y una base de datos Excel para la inclusion de los mismos.

Para el desarrollo de este proyecto se ha contado con la participacion de:

e Dos médicos especialistas en Neumologia de la Unidad de Neumologia del
Hospital de Barbastro (Huesca).

e Un meédico interno residente de Medicina Familiar y Comunitaria del Hospital
de Barbastro (Huesca).

e Un médico especialista en Neumologia del Hospital Universitario de
Salamanca.

e Un gestor de datos (data manager) de ensayos clinicos del Servicio de
Neumologia del Hospital Universitario de Salamanca.

RECURSOS MATERIALES EMPLEADOS

Material propio de los centros participantes en el estudio:
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e Dos neumotacégrafos o espirbmetros convencionales, uno en el hospital
de Barbastro, y otro en el hospital de Salamanca, modelos Vyntus-Spiro,
de Care Fusion, asi como el material fungible necesario para realizar las
espirometrias.

e Basculas, tallimetros y jeringas de calibracién de los espirémetros.

e Estaciones meteoroldgicas (temperatura, presion barométrica y humedad
relativa) en los dos espacios fisicos donde se realizaban las
espirometrias.

e Medicacion broncodilatadora y camaras espaciadoras.

Material especifico del estudio: se empled un cuaderno de recogida de datos
individualizado para cada paciente, integrado por datos clinicos y los
cuestionarios elegidos para la realizacion del estudio. El cuaderno, que se
recoge en el anexo 1 incluia los siguientes datos:

e Consentimiento informado normalizado firmado por el paciente y el
investigador de cada centro.
e Un registro de datos sobre el paciente con los siguientes apartados:
o Datos de identificacion.
Datos personales (sexo, edad, domicilio, etc.) de tipo poblacional.
Historia tabaquica.
Evaluacion respiratoria.
Resultados de espirometria.
Estratificacion y caracteristicas de EPOC.
Diagnostico previo en Salud Mental (si existia).
Tratamiento pautado por Salud Mental (si existia).
o Gravedad del trastorno e Ingresos previos en USM (si existian).
e Cuatro cuestionarios (descritos en apartados anteriores):
o Cuestionario GADS Goldberg de ansiedad y depresion.
o Escala HDAS de ansiedad o depresion hospitalaria
o Cuestionario Disnea-12.
o COPD Assesment Test.

O O O O o0 o0 O

Se desarroll6 una base de datos Excel, en la que se incluyeron todas las
variables seleccionadas para el estudio a la que se trasladaba la informacion
recogida en los cuadernos de recogida de datos.

METODOS

El disefio del estudio ha consistido en la realizacion de cuatro test a todos los
pacientes diagnosticados de EPOC en consultas de Neumologia de las areas de
salud de Salamanca y Barbastro.

Los test realizados a los pacientes se realizaron tras la correspondiente consulta
meédica que incluia una anamnesis y exploracion fisica del paciente por parte del
meédico responsable del mismo y después de realizar una espirometria con test
broncodilatador que permitia confirmar el diagnostico de EPOC vy clasificar a los
pacientes en funcién de la gravedad de la obstruccion. A continuacion, se
cumplimentaron presencialmente los cuestionarios utilizados en el estudio. Los
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test se realizaron siguiendo el orden establecido en el cuaderno de recogida de
datos. Este orden, previamente establecido, fue el siguiente:

Cuestionario GADS Goldberg de ansiedad y depresion.

Escala HDAS de ansiedad o depresion hospitalaria.

Cuestionario Disnea-12.

COPD Assesment Test.

Una vez realizados los test, los datos se incluyeron en la hoja de célculo Excel
para facilitar su posterior tratamiento estadistico. Los datos recogidos en Excel
fueron importados al programa de tratamiento estadistico SPSS 2.0 realizdndose
los test estadisticos correspondientes en relacion de las caracteristicas de las
variables a analizar en cada caso.

Escala de Ansiedad y Depresion de Goldberg (GADS Goldberg)

La escala de ansiedad y deg)resic’)n de Goldberg fue presentada por primera vez
en 1988 por Goldberg et al**® y adaptada a nuestro medio por Monton et al*°. Es
una escala empleada para la deteccion de ansiedad y depresion, estructurada
en 2 subescalas (ansiedad y depresion) que constan de 4 items iniciales en
cada una de ellas para determinar si es probable la presencia de un trastorno
mental, y un segundo grupo de 5 items que solo se formulan en caso de existir
respuestas positivas en las cuatro preguntas iniciales (2 o mas en la escala de
ansiedad y 1 o mas en la escala de depresion).

Se han establecido como puntos de corte para considerar como caso probable al
paciente, 4 0 mas puntos para la subescala de ansiedad y 2 o mas puntos para
la subescala de depresion.

El test GADs mostr6 para Monton et al. una sensibilidad del 83%, una
especificidad de 81,8%, un y un valor predictivo positivo del 95%.

Este test tiene como finalidad la deteccion de probables casos, pero en ningun
caso el diagnéstico. Su capacidad discriminativa ayuda a orientar el caso sin
sustituir nunca al juicio clinico.

Escala de ansiedad y depresion hospitalaria (HADS)

La escala de ansiedad y depresion hospitalaria (Hospital Anxiety and Depression
Scale)'™! es un cuestionario autoaplicado de 14 items dividido en dos
subescalas de 7 items cada una (ansiedad y depresion). Existe una adaptacion
espafiola de Terol et al**?,

Ha sido utilizada en pacientes que acuden con regularidad a consultas
hospitalarias no psiquiatricas, para la deteccion de distrés psicolégico en
poblacién médicamente enferma y para evitar equivocos de atribucién cuando
se aplica a individuos con algun tipo de enfermedad.

El HADS evalla los sintomas no somaticos del distrés psicolégico; esto
representa una gran ventaja en comparacion con otras medidas de evaluacion,
ya que en ocasiones estos sintomas pueden atribuirse a la enfermedad o a los
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efectos adversos del tratamiento. Ademas, es una medida con buena aceptacion
en su aplicacion, pues el tiempo de respuesta es breve y su redaccion es de facil
comprension.

La finalidad del test es la detecciobn de malestar emocional (ansiedad y
depresion) en poblaciones con enfermedad fisica. Este test ha sido aplicado en
diversos estudios para demostrar su utilidad en el cribado y deteccion de
trastornos severos de ansiedad y/o depresion**3. La propia Terol ha publicado
recientemente una revisién del empleo del test en muestras espafolas'*
constatando que el HADS es una escala que, utilizada en distintas poblaciones,
obtiene propiedades psicométricas semejantes, recomendando usar los puntos
de corte mas bajos con una sensibilidad suficiente para el cribado, y con una
especificidad ajustada como lo mas coherente. En los puntos de corte medios y
superiores se debe derivar al paciente a los Servicios de Psiquiatria y/o
Psicologia y en cualquier caso contrastar los resultados del test con una prueba
clinica diagndstica.

Los puntos de corte para ambas subescalas (HDDA y HADA) son similares,
consistiendo en 8 a 9 puntos para casos posibles y 10 o mas puntos para casos
probables. Estos puntos de corte ofrecen una sensibilidad del 80% en pacientes
tanto de atencién primaria como hospitalaria en base a distintos estudios en los
que han sido aplicados*®. Otra utilidad es la validez del test como escala total
de distrés sumando la puntuacién de ambas subescalas. Terol*** recomienda
el uso de la escala total como herramienta de cribado de distrés psicolégico y
utilizar las puntuaciones de las subescalas como un valor afadido a la
evaluacion clinica.

El HADS ha demostrado ventajas debido a su sencillez y brevedad, que hacen
mas facil su aceptacién entre los pacientes, pudiendo ser realizado por ellos
mismos. Este test trata de evitar la utilizacion de items de caracter somatico que
puedan confundirse como sintomas de enfermedad mental en pacientes con
enfermedades de base con sintomas similares superpuesta.

COPD Assesment Test (CAT)

Las Ultimas versiones de la GOLD** recomiendan en el manejo del EPOC la
inclusion de un abordaje multidimensional valorandose todas las caracteristicas
del paciente mas allda de los valores puramente espirométricos. EI COPD
Assesment Test es un cuestionario sencillo, elaborado por Jones et al*® en 2009,
de uso libre y autoaplicable. Mide el impacto que la EPOC tiene en el bienestar y
en la vida diaria de los pacientes; es capaz de detectar cambios en el estado de
salud de los pacientes tras exacerbaciones o tratamientos de rehabilitacion
respiratoria. Por tanto, las respuestas y la puntuacion de la prueba, pueden
utilizarse para mejorar el manejo de la enfermedad y optimizar el tratamiento.

Ha sido validado en diferentes paises (incluido Espafia) y es un test fiable (intra
e interobservador) y reproducible, que muestra buena correlacién con otros test
de referencia en la medicién de la calidad de vida de pacientes con EPOC®.
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Las dimensiones que valora el CAT se muestran en la figura 6. Integrado por
ocho items, de los cuales cuatro valoran sintomas relativos a la disnea, la tos y
la expectoracion, y otros cuatro se refieren a limitaciones para las actividades de
la vida diaria y el suefio. La puntuacion de cada item es de 0 a 5 puntos. La
suma total puede oscilar desde 0 (mejor percepcion de la calidad de vida) hasta
40 puntos (peor percepcion de la calidad de vida).

En funcién de la puntuacién obtenida los autores del test® contemplan cuatro
situaciones o estados del paciente:

e Bajo impacto (1-10 puntos): la EPOC es la causa de alguna limitacion.

e Impacto medio (11-20 puntos): la EPOC es uno de los principales problemas del
paciente.

e Impacto alto (21-30 puntos): la EPOC es el problema mas importante del paciente.

e Impacto muy alto (31-40 puntos): la limitacion que produce la enfermedad es maxima.

No obstante, su aplicacion en la clinica real se realiza estableciendo el punto de
corte en 11 puntos y estableciendo una valoracion de CAT como poco afectados
si la puntuacion es menor de 10 y muy afectados si es mayor o igual a 10. Un
aumento de la puntuacién de 2 puntos en test consecutivos puede indicar un
empeoramiento del paciente, la presencia de exacerbaciones no comunicadas o
una mala adherencia al tratamiento.

Para cada uno de los siguientes enunciados, ponga una X en la casilla que mejor describa su estado actual. Asegurese de
seleccionar una sola respuesta para cada pregunta.
Ejemplo: Estoy muy contento |~ 0 X ) 4 Estoy muy triste
PUNTUACION
e D @ 3\
Nunca toso (o)YC1)(2)X(3)(4) ) Siempre estoy tosiendo
\ (& J
4
s T W N
tengo flema osidad) - Tengo el pec
:‘: i °h: == ( ( j ) ) completamente lleno de
s flema (mucosidad)
\ 7 N J
.
4 B £ 3N\
No siento ninguna opresién N/ N/ SN/ N/ - Siento mucha opresion en el
en el pecho \ ) = P s -\ /
- Y & J
-
s \
Cuando subo una pendiente . Cuando subo una pendiente
© un tramo de escaleras, ( 1) ( © un tramo de escaleras, me
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.
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Figura 8.- COPD Assesment Test.

EL CAT permite medir de forma adecuada la calidad de vida relacionada con la
salud de pacientes con EPOC y es un test sencillo, fiable y aplicable en la

Enrique Barrueco Otero 66 Tesis doctoral



Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC Metodologia

practica clinica habitual. Ha demostrado su validez para discriminar la gravedad
de los pacientes. Ademas, es muy sensible a los cambios en el estado de salud
del paciente. Sin embargo, no es una herramienta de diagndstico, y su funcién
es complementar la informacién obtenida de la medicion de la funcion pulmonar,
que es el criterio diagnostico.

Por estas caracteristicas fue elegido como uno de los instrumentos de analisis
del presente estudio.

Test Disnea-12

La disnea se determina rutinariamente en la préactica clinica mediante dos tipos
de escalas. La escala de disnea de Borg, trata de cuantificar la percepcién y se
usa para valorar la disnea en reposo o ante estimulos como el ejercicio fisico.
Determina la intensidad de la disnea sin tener en otros aspectos cualitativos de
como experimenta el paciente dicho sintoma. Otras escalas como la Medical
Research Council (MRC) valoran indirectamente la disnea determinando la
capacidad del paciente para realizar determinadas actividades, sin tener en
cuenta la experiencia sensorial ni el componente emocional de la misma.

El cuestionario Disnea-12°® tiene en cuenta aspectos sensoriales y emocionales
qgue pueden influir en la percepcion de la disnea por el paciente. Seis de las
preguntas hacen referencia a aspectos sensoriales y 6 hacen referencia a
aspectos emocionales de la disnea.

El cuestionario puntia cada uno de los items en una escala de 0 a 3: O si el
sintoma es leve, 3 si el sintoma es grave. La puntuacioén total varia entre 0 y 36,
siendo O la minima posible y 36 la maxima. No se han establecido puntos de
corte.

Este cuestionario ha sido traducido y validado en espafiol, mostrando fiabilidad
para medir la disnea de forma multidimensional en espafiol. En opinion de
Amado et al*?®, autores de la traduccion y validacion, “hasta ahora la disnea se
ha medido de forma indirecta mediante cuestionarios que lo que realmente
miden es el grado de limitacion que produce la misma (como el cuestionario de
la mMRC). El cuestionario Disnea-12 permite valorar la disnea teniendo en
cuenta como vive el paciente la disnea (puntuacion sensorial) y cdmo se siente
debido a ello (puntuacion afectiva) de una forma sencilla y rapida”.

Existe poca bibliografia acerca de este cuestionario, aunque se han realizado
estudios de comparacion del mismo con otros instrumentos genéricos como el
Multidimensional Dyspnoea Profile® que concluyen que ambas herramientas
pueden ser Utiles para evaluar la disnea en pacientes con EPOC.

En el apartado de anexos se recoge el cuestionario Disnea-12 que fue
seleccionado para este estudio por su sencillez de empleo y también por no
disponer de mucha informacién en la bibliografia y por ello aportar algan aspecto
novedoso a la tesis.
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VARIABLES OBJETO DE ESTUDIO

Todas las variables incluidas en el disefio del estudio e incluidas en el cuaderno
de recogida de datos y en la hoja Excel se recogen en el anexo 1. De todas
ellas, a efectos del presente estudio, se han analizado las que, a criterio de los
clinicos, resultaban mas relevantes.
Variables dependientes:

¢ Ansiedad (determinada mediante los test GADS y HADS)

e Depresion (determinada mediante los test GADS y HADS)

Variables independientes:

e Sociodemogréficas (edad, género, domicilio, convivientes)

e Antropométricas (talla, peso, IMC)

e Clinicas (consumo diario de cigarrillos, IPA, disnea MRC, agudizaciones,
CAT)

e Espirometria (FVC, FEV1, FEN1/FVC)

e Diagnosticas (fenotipo, nivel de riesgo, clasificacion GeseEPOC,
clasificacion GOLD)

ESTUDIO ESTADISTICO

Para el estudio descriptivo se han determinado las frecuencias absolutas y
relativas de todas las variables cualitativas y la media y la desviacion tipica para
las cuantitativas.

La comparacion de las puntuaciones de los test GADS y HADS se realizd
mediante t de Student para muestras independientes.

El andlisis de los factores que influyen en el diagndstico psiquiatrico se realizd
mediante regresion logistica binaria. En cada situacion, para conocer de manera
univariante la estimacién del riesgo, se utiliz6 el Odds Ratio (OR) con sus
correspondientes intervalos de confianza al 95%.

Por dltimo, para la evaluacién de los factores predictores de ansiedad o
depresion se realizdé un andlisis multivariante mediante regresién logistica, en el
gue se incluyeron las variables significativas en el analisis binario.

Se realizé un estudio de los valores predictivos, positivo y negativo, para los
puntos de corte de cada uno de los test recogidos en la bibliografia y que han
sido utilizados en este estudio.

Se han considerado valores significativos para valores de p menores de 0,05
ESTRATEGIA DE BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

En la basqueda de referencias bibliograficas se emple6 el método de palabras
clave (COPD, anxiety and depression), consulta a informantes clave y método

de la bola de nieve. Se realiz6 utilizando los motores de busqueda de libre
acceso PubMed, Google Académico y Cochrane Library.
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Las referencias bibliograficas se citaron siguiendo las recomendaciones del
Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas (ICMJE)*****°  utilizando
el paquete informatico de gestion de referencias bibliograficas EndNoteX7 de
Clarivate Analytics, version basica.

FINANCIACION Y CONFLICTO DE INTERES

Este proyecto no ha dispuesto de financiacidbn externa alguna y, por tanto,
carece de conflictos de intereses. Los espirbmetros convencionales y el material
utilizados en el estudio formaban parte de la dotacién del equipamiento en las
consultas de los dos centros participantes.

Las pruebas realizadas a los pacientes son las habituales en la practica clinica
asistencial a estos pacientes en los dos Servicios de Neumologia participantes,
no significando ningln aumento de los costes para ambos hospitales.
Unicamente se afiadio la realizacion de los test por los propios pacientes.

El gestor de datos del Servicio de Neumologia esta contratado por el IBSAL y
colaboré en este estudio sin contraprestacion econémica adicional alguna.

ASPECTOS ETICOS

La investigacién se ha realizado siguiendo las normas éticas habituales para
este tipo de estudios. Se solicitd el correspondiente permiso al Comité de Etica
de la Investigacion con Medicamentos del Area de Salud de Salamanca (CEIC) y
a la gerencia del area de salud de Barbastro, que expidieron la autorizacion
correspondiente, con validez para los centros participantes (normativa de
estudios y ensayos clinicos). El Codigo CEIM es el siguiente: 2020 03 455 y en
el certificado de la misma que certifica que el estudio se ajusta a las normas
éticas, legales y que son correctos los aspectos metodoldgicos, por lo que
informa favorablemente la realizacion del estudio. La autorizacion se muestra en
el apartado de anexos.
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ANALISIS DE LAS CARATERISTICAS PERSONALES Y CLINICAS DE LOS
PACIENTES INCLUIDOS EN EL ESTUDIO

Se incluyeron en el estudio 293 pacientes, 58 del Area de salud de Barbastro
(Huesca) y 235 del Area de salud de Salamanca. Todos los pacientes fueron
reclutados en las consultas especializadas de Neumologia.

1.- Variables demograficas y poblacionales

De los pacientes incluidos en el estudio 229 eran hombres (78,16%) y 64
mujeres (21,8%). La edad media fue de 68,2 + 10,3 afios, con un minimo de 40
afios y un maximo de 91. El 43,3% de los pacientes (127) vivian en el medio
rural y el 56,7% (166) en el medio urbano. Unicamente 47 pacientes (19,5%)
vivian solos. Los restantes 236 pacientes vivian acompafiados (80,5%).

El peso medio de los pacientes fue de 74,4 + 15,4 kilogramos, con un peso
minimo de 38 y un maximo de 165 kilogramos. La altura media fue de 165,8 +
8,6 centimetros, con un minimo de 140 y un maximo de 191 centimetros,
correspondiendo ambos datos a un indice de masa corporal medio de 27 con un
minimo de 14 y un maximo de 59.

En el momento de su inclusion en el estudio 93 pacientes (31,7%) eran
fumadores activos y otros 200 (68,3%) no fumaban, aunque todos los pacientes
incluidos en el estudio habian sido fumadores en algdn momento de su vida. La
media de tiempo que los pacientes llevan fumando o habian fumado era de 39,7
+ 11,5 afios. En los 200 exfumadores la media de afios transcurridos desde que
dejaron de fumar era de 11,7 + 10,7 afios. Los valores minimo y maximo fueron
de 0 y 57 afios, respectivamente. El consumo medio de cigarrillos al dia era de
25,5+ 13,6 y el indice paquetes-afio de 50,7 + 29,9.

2.- Variables relacionadas con la EPOC

En este apartado se recogen los resultados observados de las manifestaciones
clinicas, el estudio funcional, su clasificacién en funcién del riesgo, fenotipo
(GeseEPOC) y clasificacion GOLD.

2.1.- Manifestaciones clinicas

El tiempo medio transcurrido desde el diagndstico de EPOC hasta su inclusion
en el estudio fue de 6,6 *+ 6,4 afios, con un valor minimo de 0 y un valor maximo
de 30.

La disnea es el principal sintoma de la EPOC y por el que los pacientes suelen
solicitar consulta. La tabla 8 y la figura 9 recogen el nUmero de pacientes con
disnea y el grado de la misma segun la escala mMRC. En el conjunto de la
muestra anicamente 23 (7,8%) pacientes referian disnea de grado 0, mientras
que 114 (38,9%) referian disnea de grado 1 (siendo este grado el mas
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frecuente). Otros 87 pacientes (29,7%) tenian disnea de grado 2, 53 (18,1%)
disnea de grado 3y 15 (5,1%) disnea de grado 4.

Tabla 8.- Grado de disnea (escala mMMRC) en los pacientes incluidos en el estudio.

Disnea Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
0 23 7,85 7,85

1 114 38,91 46,76

2 87 29,69 76,45

3 53 18,09 94,54

4 15 5,12 99,66
AUSENTE 1 0,34 100,00

TOTAL 293 100,00

El valor medio de la disnea en el total de la poblacion incluida en el estudio es de
1,74+£1,01. Se observa que la disnea se incrementa significativamente (valores
de p entre <0,05 y 0,000) a medida que aumenta el grado de obstruccién de la
via aérea, desde un valor medio de 1,24+0,95 en el grupo con obstruccion leve
hasta 2,60+1,15 en el grupo con obstruccion muy grave.

Disnea
50
38,91
40
@ 29,69
T 30
g 18,09
[S) '’
E 20
10 & 5,12
, N
0 1 2 3 4

Figura 9.- Grado de disnea (escala mMRC) en los
pacientes incluidos en el estudio.

En los ultimos afos las exacerbaciones se han considerado como un factor de
riesgo de la enfermedad y como un indice prondstico de mala evolucion, asi
como de pérdida de la calidad de vida. En el ultimo afio el 47,4% de los
pacientes (139) no habian tenido exacerbaciones y el 52,6% si (154). El nimero
medio de exacerbaciones habia sido de 2 + 1,4.

Dos de los indices incluidos en el estudio rutinario de pacientes con EPOC son
el BODEx y el BODE. En nuestro estudio el valor medio del primero fue 2,93 +
1,99. Valores de este indice mayores o iguales a cuatro indican la realizacion del
BODE, que sustituye el nimero de exacerbaciones por el test de la marcha.

La tabla 9 recoge el nimero de pacientes con un BODEx < 4 y el nimero de
pacientes con un BODEXx > 4. El valor medio del BODEX entre los pacientes del
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grupo <4, es de 2,16 + 1,31 y en el grupo de pacientes con un indice Bodex > 4
el valor medio fue de 6,03 + 1,02.

Tabla 9.- Pacientes con Bode inferior a 4 y pacientes con un Bode = 4.

VALOR Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<4 235 80,21 80,21

>4 58 19,79 100
AUSENTE 0 0 100

TOTAL 293 100

El test de la marcha forma parte del estudio de los pacientes con un BODEXx
superior a 4. En nuestro estudio se realizé dicho test a un numero superior de
pacientes (242) que el niumero de pacientes con un BODEx mayor de 4 (58
pacientes). La distancia media caminada fue de 329+107 metros, con un valor
minimo de 50 y maximo de 590.

Bodex

100
80
60
40
20

80,21

Porcentaje

19,79

<4 >4

Figura 10.- Distribucion porcentual de la muestra en
funcién del valor del BODEX.

2.2.- Gravedad de la obstrucciéon de la via aérea

El diagndstico de EPOC exige demostrar la existencia de una obstruccion de la
via aérea después de realizar un test broncodilatador que debe ser negativo, y el
grado de obstruccion se determina mediante el FEV1 post-broncodilatacién.

Tabla 10.- Grado de obstruccién (FEV1 post-broncodilatacién).

Obstruccion Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
LEVE 42 14,33 47,78
MODERADA 127 43,34 91,13

GRAVE 98 33,45 33,45

MUY GRAVE 26 8,87 100,00
AUSENTE 0 0,00 100,00

TOTAL 293 100,00
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El valor medio del FEV1 en la muestra global es del 54,8%+19,5,
correspondiendo a un grado de obstruccion moderado. El analisis de las
frecuencias permite observar que la mayoria de los pacientes (127; 43,3%)
presentan una obstruccion moderada (Tabla 9).

Grado de Obstruccion
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GRAVE LEVE MODERADA MUY GRAVE

Figura 11.- Grado de obstruccién post-broncodilatacion.

La tabla 11 y la figura 12 recogen el numero de pacientes y el valor medio de
cada grado de obstruccion.

Tabla 11.- Nimero de pacientes y valor medio del grado de obstruccién en cada grupo.

Leve Moderada Grave Muy grave
n 42 127 98 26
Media 87,26 60,54 41,42 25,15
Mediana 88 60 42,5 26
Desviacion estandar 13,32 8,23 7,90 4,64
Varianza 177,56 67,88 62,49 21,57
Minimo 38 32 27 15
Maximo 115 79 76 30
Asimetria -1,12 0,08 0,84 -0,82
Curtosis 2,94 0,59 2,58 -0,23

Obstruccion

100 87,26

80
60,55
60
41,42
40 25,15
” B
0

Leve Moderada  Grave  Muy grave

Porcentaje FEV1

Figura 12.- Porcentaje de pacientes y valor medio de la
obstruccién en cada nivel.
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3.- Clasificacién segun GesePOC y GOLD

Se realiz6 una clasificacion de los pacientes teniendo en cuenta tanto los
criterios utilizados por GesePOC (riesgo y fenotipo) como por GOLD.

3.1.- GesEPOC: clasificacion en funcion del riesgo

El 64,5% (189) de los pacientes se clasifican dentro del grupo de alto riesgo y el

35,5% (104) en el grupo de bajo riesgo. La figura 13 muestra de forma grafica
esta distribucion.

Riesgo
70 64,51

60
50
40 35,49
30
20
10

Porcentaje

ALTO BAJO

Figura 13.- Porcentaje de pacientes en cada nivel de riesgo.

3.2.- GesEPOC: clasificacion en funcién del fenotipo

La clasificacibn se realiz6 en funcion de los genotipos establecidos por
GesEPOC. El fenotipo més frecuente es el agudizador con enfisema, con 109
pacientes (37,2%) y el menos frecuente el mixto (20 pacientes, 6,8%). La tabla
12 y la figura 14 recogen el nimero y distribucion entre los cuatro fenotipos.

Tabla 12.- Distribucion de los pacientes en funcion del fenotipo (GesePOC).

Fenotipo Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
NO AGUDIZADOR 97 33,11 100,00
AGUDIZADOR BC 67 22,87 22,87
AGUDIZADOR ENFISEMA 109 37,20 60,07

MIXTO (ACOS) 20 6,83 66,89
AUSENTE 0 0,00 100,00

TOTAL 293 100,00
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Fenotipo
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Figura 14.- Distribucién porcentual de los pacientes en
funcién del fenotipo.

3.3.- GOLD: Clasificacion por grados

La figura 15 recoge graficamente la distribucion segun la clasificacion GOLD. En
funcién de esta clasificacion el grupo mas frecuente, con 105 pacientes (35,8%),
es el grupo B, seguido de los C y D con un 21,8% cada uno (64 pacientes). El
grupo menos frecuente es el A con 60 pacientes (20,5%).

Clasificacion GOLD

40 35,84
30
20,48 21,84 21,84
0
A B C D

Figura 15.- Distribucién porcentual de los pacientes segin
la clasificacién GOLD.
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4.- Test utilizados para la evaluacion de la EPOC

En este apartado se incluyen los resultados observados en los dos test
utilizados: el Test Disnea-12 y el CAT.

4.1.- Test DISNEA 12

La interpretacion de este test incluye las dimensiones sensorial y emocional y la
valoracion global.
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4.1.1.- Test DISNEA 12: dimensién sensorial

En este apartado el punto de corte se ha establecido en 9. El andlisis de las
frecuencias muestra 232 pacientes (79,2%) con puntuaciones iguales o
inferiores a 9 y 61 (20,8%) con valores superiores. La puntuacion media en el
apartado de la dimension sensorial de la disnea es de 5,76+4,1, con un valor
minimo de 0 y méximo de 18.

Tabla 13.- Distribucion de los pacientes en funcién de la puntuacion en la escala sensorial del
test Disnea-12.

Sensorial Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<9 232 79,18 79,18

>9 61 20,82 100
AUSENTE 0 0 100

TOTAL 293 100

El valor medio de la puntuacion para el grupo < 9 es de 4,1 + 2,8, con valores
minimo de 0 y maximo de 9 y de 12 + 1,9 para el grupo >9, con valor minimo de
10 y maximo de 18. La tabla 13 y la figura 16 muestran estos resultados.

Disnea-12 sensorial Disnea-12 sensorial
100 79.18 15 12
2
3 « 10
c e]
o 50 b
£ 20,82 s s 4,129
o
0 0
<9 >9 <9 >9

Figura 16.- Distribucion porcentual y puntuacién media en la dimension sensorial del test
Disnea-12 para los puntos de corte establecidos.

4.1.2.- Test DISNEA-12: dimensiéon emocional

La puntuacion media en el apartado emocional del test Disneal2 es de 3,55+4,1,
con un valor minimo de 0 y maximo de 17. El analisis de las frecuencias muestra
262 pacientes (89,5%) con un valor menor o igual a 9 y 31 (10,58%) con un valor
superior a 9. La tabla 14 y la figura 17 muestran estos resultados.

Tabla 14.- Distribucién de los pacientes en funcién de la puntuacién en la escala emocional del
test Disnea-12.

Emocional Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<9 262 89,42 89,42

>9 31 10,58 100
AUSENTE 0 0 100

TOTAL 293 100
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El valor medio de la puntuacion para el grupo < 9 es de 2,5£2,8, con valores
minimo de 0 y maximo de 9 y de 12,38%3,9. para el grupo >9, con valor minimo
de 10 y maximo de 17.

Disnea-12 emocional Disnea-12 emocional
100 89,42 15 12,387
o &0 10
@
£ 60 5
Q [J)
g 40 s
8 20 2,508
0 0 I
<9 >9 <9 >9

Figura 17.- Distribucién proporcional y puntuacion media de la dimensién emocional del test
Disnea-12 para los puntos de corte establecidos.

4.1.3.- Test DISNEA-12: valoracién global

La puntuacion media global (sensorial + emocional) de la escala Disnea-12 en el
conjunto de la poblacion estudiada es de 9,32+7,6, con un valor minimo de 0 y
méaximo de 34. La distribucién de frecuencias muestra 254 pacientes (86,7%)
con una puntuacién igual o inferior a 18 y 39 (13,3%) con puntuaciones mayores
de 18. La tabla 15 y la figura 18 muestran estos resultados.

Tabla 15.- Distribucion de los pacientes en funcién de la puntuacién global en el test Disnea-12.

Disnea-12 global Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<18 254 86,69 86,69
> 18 39 13,31 100
AUSENTE 0 0 100
TOTAL 293 100
Disnea-12 global Disnea-12 global
100 —8669—— 25 23,667

o 80 20

£ 60 215

S 40 2 1 7,118

& 20 13,31 5 -

0 . 0
<18 >18 <18 >18

Figura 18.- Distribucion proporcional y puntuacién media de la dimension global del test
Disnea-12 para los puntos de corte establecidos.
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La puntuacion media del grupo con puntuacién menor o igual de 18 es de
7,1145,3, con un valor minimo de 0 y maximo del8 y de 23,66+3,8 para el
grupo > 18, con un valor minimo de 19 y maximo de 34.

En conclusion, y respecto a estos dos apartados, utilizando los puntos de corte
recomendados para este test (<9) el 20,8% de los pacientes incluidos en el
estudio presentan disnea sensorial y el 10,9% emocional.

DISNEA 12 sensorial DISNEA 12 Emocional

231 262

.£9 D‘;g E<g )9

Figura 19.- Nimero de pacientes con disnea sensorial (>9) y emocional (>9).

4.2.- TEST COPD Assesment Test (CAT)

El COPD Assesment test es, posiblemente, el mas utilizado en la clinica. La
puntuacion media observada en el conjunto de la poblacion incluida en el estudio
es de 14,76+6,96, con un valor minimo de 0 y maximo de 37. Se observa mayor
puntuacion en el CAT a medida que aumenta el grado de obstruccion, desde un
valor medio 13.45+7.26 en el grupo con obstruccién leve hasta 16,32+7,12 en el
grupo con obstruccién grave, aunque sin alcanzar significacién estadistica este
incremento.

La distribucion de frecuencias segun los puntos de corte establecidos para
valorar el impacto en la calidad de vida muestra que 210 pacientes (71,7%)
acusan algun tipo de impacto en su calidad de vida frente a 83 (28,3%) que no lo
acusan o0 este impacto es bajo. La tabla 16 y la figura 20 muestran estos
resultados.

Tabla 16.- Distribucion de los pacientes en el CAT en funciébn de los puntos de corte
establecidos.

CAT Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<10 83 28,33 28,33

=11 210 71,67 100
AUSENTE 0 0 100

TOTAL 293 100
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CAT
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Figura 20.- Distribucion porcentual de los pacientes en
funcion de los puntos de corte establecidos.

Al considerar el impacto clinico el 55,3% de los pacientes acusan un nivel medio
(162 pacientes), el 13,6% un nivel alto (40 pacientes) y el 2,73 muy alto. Los
resultados se recogen en la tabla 17 y la figura 21.

Tabla 17.- Distribucién porcentual de los pacientes en funcién de la puntuacion en el CAT y el
impacto clinico.

Impacto Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<10 83 28,33 28,33
11-20 162 55,3 83,62
21-30 40 13,65 97,27
31-40 8 2,73 100
AUSENTE 0 0 100
TOTAL 293 100
CAT
60 55,3
50
()
g * 28,33
g 30
S 20 13,65
10 . 2,73
0 .
<10 11-20 21-30 31-40

Figura 21.- Distribucién porcentual de los pacientes en
funcion de la puntuacion en el CAT y el impacto clinico.
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Resultados

La tabla 18 y la figura 22 muestran los valores medios del CAT en funcién del

impacto clinico.

Tabla 18- Valores medios de la puntuacién en el CAT de cada grupo de pacientes segun el

impacto clinico.

<10 11-20 21-30 31-40
n 83 162 40 8
Media 6,77 15,23 24,4 34,12
Mediana 7 15,5 24 34,5
DS 2,48 2,74 2,93 2,35
Varianza 6,17 7,51 8,60 5,55
Minimo 0 11 21 31
Méaximo 10 20 30 37
Asimetria -0,48 0,04 0,48 -0,15
Curtosis -0,42 -1,13 -0,99 -1,25
40 34,13
30 24,40
3
: 20 15,24
10 6,77
,
<10 11-20 21-30 31-40

Figura 22.- Distribucion de los pacientes en funcion de la
puntuacion media en el CAT y el impacto clinico.

La figura 23 recoge graficamente la distribuciéon numérica de los pacientes segun
la puntuacién en el CAT y el impacto clinico.

PUNTUACION CAT
.83

E<]10 =211

210

IMPACTO CLINICO

40 8

.83
162

E<10 ®10a20 ®20a30 #31a40

Figura 23.- Nimero de pacientes en funcion del impacto clinico.
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5.- Ansiedad y depresién en pacientes con EPOC

De los 293 pacientes incluidos en el estudio 84 tenian un diagnéstico clinico
previo de trastorno mental: 57 de depresion y 27 de ansiedad. Para el estudio de
la prevalencia de la ansiedad y depresién se han utilizado dos cuestionarios
ampliamente recomendados y utilizados en la bibliografia. El Test de Golbert
(GADS) y el Test Hospitalario de Ansiedad y Depresion (HADS), aplicando
ambos a la deteccion de la existencia probable de ansiedad y depresion en el
grupo de pacientes incluidos en el estudio.

5.1-Test GADS

5.1.1.- Test GADS: escala de ansiedad

El valor medio de la ansiedad en el conjunto de la poblacién estudiada es de
2.8£2.9, con un valor minimo de 0 y un maximo de 9.

Tabla 19.- Distribucién de los pacientes en funcién de la puntuacion en la escala de ansiedad en
el GADS.

GADS ansiedad Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<4 172 58,71 58,71

24 121 41,29 100
AUSENTE 0 0 100

TOTAL 293 100

El punto de corte de este test para establecer la sospecha de ansiedad es =4.
Se observan 121 pacientes (41,3%) con una puntuacién 24 en la escala de
ansiedad, y 172 (58,7%) con una puntuacion <4. Es decir, que en torno al 40%
de los pacientes con EPOC estudiados serian casos probables de ansiedad. La
frecuencia y distribucion porcentual se muestran en la tabla 19 y se representa
en la figura 24. El valor medio de la puntuacién en el grupo de pacientes con
puntuacion mayor o igual a 4 es de 6,05+1.

GADS ansiedad
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Figura 24.- Distribucion de los pacientes en funcién de la
puntuacion en la escala de ansiedad en el GADS
utilizando una puntuacion de 4 como punto de corte.
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5.1.2.- Test GADS escala de depresion

El valor medio en la escala GADS correspondiente a la depresiéon es de
3,14+2.5. El punto de corte en este test para establecer la sospecha de
depresion es de una puntuacion =2. Se observan 196 pacientes (66,9%) con una
puntuacion =2 en la escala de depresion, y 97 (33,1%) con una puntuacion
menor a 2. Es decir que en torno al 67% de los pacientes diagnosticados de
EPOC e incluidos en el estudio serian casos probables de depresion. El valor
medio de la puntuacion en el grupo de pacientes con puntuacién igual o superior
a2esde4,6x1,6.

Tabla 20.- Distribucion de los pacientes en funcién de la puntuacién en la escala de depresion
en el GADS.

GADS depresion Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<2 97 33,11 33,11
22 196 66,89 100
AUSENTE 0 0 100
TOTAL 293 100
GADS depresién
80 66,89

o 60

T

g 40 33,11

L

[e]

& 20

0
<2 >2

Figura 25.- Distribucion de los pacientes en funcion de la
puntuacion en la escala de ansiedad en el GADS
utilizando una puntuacién =2 como punto de corte.

5.1.3.- Test GADS valoracion global

En poblacion geriatrica se ha propuesto su uso como escala unica, con un punto
de corte 26.

Tabla 21.- Distribucién de los pacientes en funcidon de la puntuacion en la escala Unica del
GADS.

GADS total Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Resto 201 68,60 68,600

=26y =65 afos 92 31,40 100
AUSENTE 0 0 100

TOTAL 293 100
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La puntuacion media del test global GADS (ansiedad y depresion) para el
conjunto de la poblacion estudiada es de 5,95+4,9, con un valor minimo de 0 y
méaximo de 18. Si tenemos en cuenta los pacientes con una puntuacion mayor
de 6 y mayores de 65 aflos se observa que el 31,4% (92 pacientes) serian
probables casos de ansiedad/depresion segun esta interpretacion del test. La
tabla 21 y la figura 26 muestran estos resultados. El valor medio en estos
pacientes es de 10,27+ 31.

GADS global
80 68,60

2 60
S
5 40 31,40
2
& 20

0

Resto 26y 265 afios

Figura 26.- Distribucién de los pacientes en funcién de la
puntuacion en la escala Unica del GADS utlizando una
puntuacion 26 como punto de corte.

En conclusion, utilizando los puntos de corte recomendados para este test el
41,3% de los pacientes incluidos en el estudio podrian presentar un cuadro
clinico de ansiedad y el 66,9% de depresion.

GHQ ANSIEDAD GHQ DEPRESION
121
172
196
E<4 mz>4 B, o H22

Figura 27.- NUmero de pacientes que podrian padecer ansiedad o
depresion.

5.2.- TEST HADS
5.2.1.- Test HADS escala de ansiedad

El punto de corte para establecer la sospecha de ansiedad se sittia en 7. El valor
medio observado en el apartado de ansiedad en el conjunto de la poblacion
incluida en el estudio fue de 5,45+ 4,8 con un valor minimo de 0 y maximo de 18.
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Tabla 22.- Distribucién de los pacientes en funcién de la puntuacién en la escala de ansiedad en
el HADS.

HADS ansiedad Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<7 208 70,98 70,98
8-9 17 5,74 76,72
=10 68 23,20 100
AUSENTE 0 0 100
TOTAL 293 100
HADS ansiedad
80 760,98

o 60
2
§ 40
E 23,20
2
0 5,74
0
<7 8-9 >10

Figura 28.- Distribucién porcentual de los pacientes en funcion
de la puntuacién en la escala HADS.

El analisis de las frecuencias muestra 208 pacientes (71%) con ausencia de
ansiedad (valor <7), 17 pacientes (5,7%) como posibles (valor entre 8 y 9) y 68
pacientes (23,2%) como probables o con sospechas fundadas de ansiedad:
valor 210. La tabla 22 y la figura 28 muestran estos resultados.

La puntuacién media del grupo de pacientes sin ansiedad en la escala HADS es
de 2,76 + 2,3, de 8,35 £ 0,5 para el grupo considerado como posible y de 12,92
+ 2,3 para el grupo de pacientes considerados como probables. La figura 29
muestra graficamente estos resultados.

HADS ansiedad
15 12,93
© 10 8,35
©
()]
S 5 '
, 1l
<7 8-9 >10

Figura 29.- Puntuacion media de cada grupo en funcién
de los puntos de corte de la escala de ansiedad HADS.
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5.2.2.- Test HADS escala depresidn

La puntuacion media en la escala de depresion en el conjunto de la poblacién
incluida en el estudio es de 5,62+4,8, con un valor minimo de 0 y maximo de 21.
El andlisis de las frecuencias muestra 197 pacientes (67,2%) con ausencia de
depresion (valor <7), 26 (8,9%) posibles (valor entre 8 y 9) y 70 (23,9%)
probables o con sospechas fundadas de depresion (valor = 10). La tabla 23 y la
figura 30 muestran estos resultados.

Tabla 23.- Distribucion de los pacientes en funcion de la puntuacion en la escala de depresion
en el HADS.

HADS depresion Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<7 197 67,23 67,23
8-9 26 8,87 76,10
210 70 23,89 100
AUSENTE 0 0 100
TOTAL 293 100
HADS depresion
80 67,23

[e]
o

Porcentaje
N
o

23,89
0 I
<7 8-9 210

Figura 30.- Distribucién de los pacientes en funcion de la
puntuacion en la escala HADS.

El valor medio del grupo de pacientes sin depresion en la escala HADS es de
2,72+2,2, de 8,61+0,5 para los pacientes posibles y de 12,67+2,3 para los
pacientes considerados como probables. La figura 31 muestra graficamente
estos resultados.

HADS depresion
15 12,67
. 10 8,62
o
s
5 2,72
.1l
<7 89 >10

Figura 31.- Puntuacion media de cada grupo en funcién
de los puntos de corte de la escala de depresion HADS.
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5.2.3.- Test HADS puntuacion global

La puntuacién media en la escala global HADS (ansiedad + depresion) es de
11,07+8,8, con un valor minimo de 0 y maximo de 37. La frecuencia y porcentaje
se recogen en la tabla 24 y en la figura 32.

Tabla 24.- Distribucion de los pacientes en funcién de la puntuacién en la escala global en el
HADS.

HADS Global Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
<10 149 50,8 50,8
=210 144 49,2 100
AUSENTE 0 0 100
TOTAL 293 100
HADS global
51 50,80
50,5
()
'5- 50
& 49,5 ;
L
S 49
48,5
48

<10 >10

Figura 32.- Porcentaje de pacientes que podrian padecer
ansiedad o depresion.

En conclusién, utilizando los puntos de corte recomendados para este test el
23,9% de los pacientes incluidos en el estudio podrian presentar un cuadro
clinico de ansiedad y el 23,8% de depresion.

HADS ANSIEDAD HADS DEPRESION

m<7 =5 7 m<7 Wy 7

Figura 33.- Numero de pacientes que podrian padecer ansiedad o
depresion.
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ANALISJS DE LOS PACIENTES INCLUIDOS EN EL ESTUDIO CON
DIAGNOSTICO CLINICO PREVIO DE TRASTORNO MENTAL

1.- Analisis de los pacientes con diagndstico psiquiatrico previo

Un total de 84 pacientes (29%) incluidos en el estudio tenian diagnostico previo
de trastorno mental y 208 (71%) no. La tabla 25 muestra estos resultados y la
figura 34 expresa de forma grafica los mismos. En este apartado se estudian
conjuntamente los 84 que tienen diagndstico establecido, indistintamente de que
sea ansiedad o depresion el diagnadstico.

Tabla 25.- Pacientes con diagndstico psiquiétrico previo en las Unidades de Salud Mental.

Diagndstico previo Frecuencia Porcentaje % acumulado
NO 208 70,99 70,99

Si 84 29,01 100,00
AUSENTE 0 0,00 100,00
TOTAL 293 100,00

Diagndstico psiquiatrico

80 70,99
60
40 29,01
20
0
NO SI

Figura 34.- Porcentaje de pacientes con diagnéstico
psiquiatrico previo en las Unidades de Salud Mental.

De los 84 pacientes con diagndéstico psiquiatrico previo, 27 (31,7%) estaban
diagnosticados de ansiedad y 57 (67%) de depresion. La tabla 26 muestra estos
resultados expresados numéricamente y la figura 35 expresa de forma grafica
estos resultados

Tabla 26.- Pacientes con diagnéstico previo de ansiedad o depresion en las Unidades de Salud
Mental.

Frecuencia Porcentaje % acumulado
ANSIEDAD 27 31,76 31,76
DEPRESION 57 67,06 98,82
AUSENTE 1 1,18 100,00
TOTAL 85 100,00
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Diagnéstico

80 67,06
60

40

20

ANSIEDAD DEPRESION

Figura 35.- Proporcién de pacientes con diagndstico
psiquiatrico previo de ansiedad y depresion en las
Unidades de Salud Mental

2.- Andlisis de los pacientes diagnosticados de ansiedad

Como ya hemos sefalado anteriormente 27 pacientes tenian un diagndstico
previo de ansiedad. En este grupo de pacientes las puntuaciones medias en los
test de ansiedad de Goldberg y de HADS/ansiedad son de 4,40+2.6 y 9,18+4,6
respectivamente. La tabla 27 expresa los resultados estadisticos correspon-
dientes a estos pacientes.

Tabla 27.- Puntuaciones en los apartados de ansiedad en los test de Golberg y HADS en los 27
pacientes diagnosticados previamente de ansiedad.

GADS ANSIEDAD HADS ANSIEDAD

n 27 27

Media 4,407 9,185

Mediana 5 10

Desviacion estandar 2,693 4,666

Varianza 7,251 21,772

Minimo 0 1

Maximo 9 16

Asimetria -0,372 -0,159

Curtosis -0,98 -1,186

El nimero de pacientes diagnosticados previamente de ansiedad y que tenian
una puntuacion 24 en el apartado de ansiedad del test Goldberg fue de 17
(62,9%) y el numero de pacientes que tenian una puntuaciéon =8 en el apartado
de ansiedad del test HADS fue de 15 (55,5%). Estos resultados muestran que
los citados test fueron Utiles para establecer dichos diagndsticos en la mayoria
de los casos: 17/27 y 15/27 respectivamente.

3.- Analisis de los pacientes diagnosticados de depresion

Segun se ha sefialado anteriormente 57 pacientes tenian diagnostico previo de
depresion. En este grupo de pacientes las puntuaciones medias en los test de
depresion de Goldberg y HADS/depresion son de 4,14 + 2,4 y 8,38 = 5,5,
respectivamente. La tabla 28 expresa los resultados estadisticos correspon-
dientes a estos pacientes.
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El nUmero de pacientes diagnosticados previamente de depresion y que tenian
una puntuacion =2 en el apartado de depresion del test Golberg fue de 46
(80,7%) y el numero de pacientes que tenian una puntuacion =8 en el apartado
de depresion del test HADS fue de 31 (54,3%). Estos resultados muestran que
los citados test fueron utiles para comprobar dichos diagnésticos en la mayoria
de los casos: 46 0 31 sobre 57 respectivamente.

Tabla 28.- Puntuaciones en los apartados de depresion en los test de Golberg y HADS en los 57
pacientes diagnosticados previamente de ansiedad.

GADS DEPRESION HADS DEPRESION
n 57 57
Media 4,14 8,386
Mediana 5 9
Desviacion estandar 2,423 5,561
Varianza 5,873 30,92
Minimo 0 0
Méximo 9 21
Asimetria -0,234 0,267
Curtosis -0,294 -0,818

Para poder visualizar mejor los resultados observados con ambos test, en cada
una de sus escalas, la figura 36 expresa graficamente las puntuaciones
obtenidas en ambos por los pacientes con diagndéstico de ansiedad y por los
pacientes con diagnostico de depresion.

En resumen, que los pacientes incluidos en estos grupos muestran en ambos
test puntuaciones medias indicativas del trastorno mental correspondiente,
aunque en los casos en los que la puntuacion es inferior hay que tener presente
gque puede tratarse de pacientes diagnosticados del cuadro clinico
correspondiente pero que, debido al tratamiento instaurado, pueden encontrarse
bien y por ello puntuar por debajo de los puntos de corte correspondientes a
cada test.

GADS-HADS
919
10 8,39
8
6 4,41
4
2
0
GHQ HDAS GHQ HDAS

ANSIEDAD ANSIEDAD  DEPRESION  DEPRESION

Figura 36.- Puntuaciones medias en los pacientes con
diagndstico psiquiatrico previo de ansiedad y depresién en las
Unidades de Salud Mental
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ANALISIS DE LAS DIFERENCIAS ENTRE GRUPOS

En este apartado se recogen de forma comparada los resultados observados en
los test utilizados en el estudio GADS y HADS, para establecer la sospecha de
ansiedad o depresidn entre el grupo de pacientes sin diagnostico clinico previo
de trastorno mental (n=208) y los pacientes previamente diagnosticados de
ansiedad (27) o depresion (57) en una Unidad de Salud Mental. Finalmente se
han comparado también los resultados globales observados en los pacientes sin
patologia psiquiatrica previa (208) con los pacientes que la tenian (84)
agrupando en este caso a los pacientes con diagnostico de ansiedad o
depresion. Todas las comparativas se realizan mediante un andlisis t de Student
para medias independientes.

1.- Andlisis comparativo en el apartado de ansiedad
Para realizar este analisis comparativo se han utilizado las sub-escalas de

ansiedad del test GADS y HADS. A continuacion, se exponen los resultados
observados con cada uno de ellos.

1.1.- Test GADS ansiedad

Tabla 28.- Resultados comparados en la escala de ansiedad.

GADS No diagndstico Ansiedad
Media 2,26 4,40
Desviacion estandar 2,73 2,69
Tamafio de muestra 208 27
Contraste Estadistico t al Valor p
Bilateral -3,838 233 0,000
Diferencia de medias Limite inferior Limite superior
-2,140 -3,238 -1,042
Test GADS ansiedad

5 4,4

4

3 2,26

2

1

0

No diagndstico Ansiedad

Figura 37.- Resultados comparados en la escala GADS
de ansiedad.
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En la escala de ansiedad del test GADS se observan diferencias significativas
(p=0,000) entre los valores encontrados en los pacientes sin diagndstico
psiquiatrico previo (2,26+2,73) y los pacientes ya diagnosticados de ansiedad
(4,40+2,69). La puntuacion en el test seria de 2,14 puntos mas alta para los
pacientes con diagnéstico psiquiatrico previo de ansiedad. Los resultados se
expresan en la tabla 28 y la figura 37.

1.2.- Test HADS ansiedad

Tabla 29.- Resultados comparados en la escala de ansiedad.

HADS No diagnéstico Ansiedad
Media 4,20 9,18
Desviacion estandar 4,18 4,66
Tamafio de muestra 208 27
Contraste Estadistico t o] Valor p
Bilateral -5,747 233 0,000
Diferencia de medias Limite inferior Limite superior
-4,980 -6,687 -3,273
Test HADS ansiedad
10 9,18

o N b O

No diagndstico Ansiedad

Figura 38.- Resultados comparados en la escala HADS de
ansiedad.

En la escala de ansiedad del test HADS, al igual que sucedia al aplicar el test
GADS se observan diferencias significativas (p=0,000) entre los valores
observado en los pacientes sin diagndstico psiquiatrico previo (4,20+4,18) y los
diagnosticados previamente de ansiedad (9.18+4.66). La puntuacion alcanzada
en el test por este ultimo grupo seria de 4,9 puntos mas alta para los pacientes
con ansiedad. Los resultados se expresan en la tabla 29 y la figura 38.

2.- Analisis comparativo en el apartado de depresion
Para realizar este analisis comparativo se han utilizado las escalas de depresion

del test GADS y HADS. A continuacion, se exponen los resultados observados
con cada uno de ellos.

Enrique Barrueco Otero 94 Tesis doctoral



Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC Resultados

2.1.- Test GADS depresién

Tabla 30.- Resultados comparados en la subescala GADS de depresion.

GADS No diagnéstico Depresion

Media 2,68 4,14

Desviacion estandar 2,49 2,42

Tamafio de muestra 208 57

Contraste Estadistico t al Valor p

Bilateral -3,945 263 0,000

Diferencia de medias Limite inferior Limite superior

-1,460 -2,189 -0,731

En la escala de depresion del test GADS también se observan diferencias
significativas (p=0,000) entre los pacientes sin diagnostico psiquiatrico previo
(2,68+2,49) y los pacientes diagnosticados de ansiedad (4,14+2,42). La
puntuacion en el test seria de casi 1,5 puntos mas alta para los pacientes
previamente diagnosticados de depresion.

Test GADS

4,14

No diagndstico Depresion

Figura 39.- Resultados comparados en la escala GADS
de depresion.

2.2.- Test HADS depresion

Tabla 31.- Resultados comparados en la escala de depresion.

HADS No diagnéstico Depresion
Media 4,59 8,38
Desviacion estandar 4,28 5,56
Tamafio de muestra 208 57
Contraste Estadistico t al Valor p
Bilateral -5,532 263 0,000
Diferencia de medias Limite inferior Limite superior
-3,790 -5,139 -2,441

Tesis doctoral 95 Enrique Barrueco Otero



Resultados Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC

En la escala de depresion del test HADS, también se observan diferencias
significativas (p=0,000) entre los pacientes sin diagnostico psiquiatrico previo
(4,59+4,28) y los pacientes diagnosticados previamente de ansiedad
(8,38+5,56). La puntuacion en el test seria de 3,8 puntos mas alta para los
pacientes con diagndstico previo de depresion.

Test HADS
10 8,38
8
6
4
2
0
No diagndstico Depresion

Figura 40.- Resultados comparados en la escala de depresién.

3.- Analisis comparativo de la puntuacion global del test

Se ha realizado también un analisis estadistico comparativo de los resultados
globales en los dos test utilizados en el estudio.

3.1.- Puntuacion en la dimension global en el test GADS

En cuanto a la puntuacién global en el test GADS, se analizan por separado los
pacientes con ansiedad o depresion, y también agrupados como pacientes
diagnosticados de cualquiera de los dos procesos.

Tabla 32.- Resultados globales comparados en el test GADS en el subgrupo de pacientes con
ansiedad.

GADS global No diagndstico Ansiedad
Media 4,94 8,92
Desviacion estandar 4,59 4,15
Tamafio de muestra 208 27
Contraste Estadistico t al Valor p
Bilateral -4,283 233 0,000
Diferencia de medias Limite inferior Limite superior
-3,980 -5,811 -2,149

La media de la puntuacion en la dimension global del test GADS fue de
4,94+4,59 en los pacientes sin diagndéstico psiquiatrico previo y de 8,92+4,15 en
pacientes con diagnostico de ansiedad. La diferencia es de casi 4 puntos y es
estadisticamente significativa (p=0,000).
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GADS global
10 8,92
8
6 4,94
4
2
0
No diagndstico Ansiedad

Figura 41.- Resultados globales comparados en el test
GADS en el subgrupo de pacientes con ansiedad.

Al comparar los pacientes sin diagnostico previo con los diagnosticados de
ansiedad los primeros tienen una puntuacion de 4,94+4,59 y en el caso de los
pacientes con diagndstico previo la puntuacion es de 8,15+5,08. La diferencia
respecto al grupo no diagnosticado es significativa (p=0,000), siendo 3,2 puntos
superior en los pacientes previamente diagnosticados de depresion.

Tabla 33.- Resultados globales comparados en el test GADS en el subgrupo de pacientes con
depresion.

GADS global No diagndstico Depresién
Media 4,94 8,15
Desviacion estandar 4,59 5,08
Tamafio de muestra 208 57
Contraste Estadistico t gl Valor p
Bilateral -4,570 263 0,000
Diferencia de medias Limite inferior Limite superior
-3,210 -4,593 -1,827
GADS global
10
8,15

8

6 4,94

4

2

0

No diagndstico Depresion

Figura 42.- Resultados globales comparados en el test
GADS en el subgrupo de pacientes con depresion.

Por altimo, se ha realizado un analisis comparativo de las puntuaciones globales
alcanzadas en el test GADS si se agrupan los pacientes diagnosticados
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previamente de ansiedad o depresibn en un Unico grupo con trastornos
mentales. La puntuacion media de los pacientes sin diagndstico previo es de
4,94+4 59 y de los previamente diagnosticados es de 8,48+4,77, 3,5 puntos
superior; esta diferencia es también estadisticamente significativa (p=0,000).

Tabla 34.- Resultados globales comparados en el test GADS en el grupo de pacientes con
trastornos mentales (ansiedad o depresidn).

GADS global No diagnéstico Si diagnostico
Media 4,94 8,48
Desviacion estandar 4,59 4,77
Tamafio de muestra 208 84
Contraste Estadistico t gl Valor p
Bilateral -5,899 290 0,000
Diferencia de medias Limite inferior Limite superior
-3,540 -4,721 -2,359
GADS global
10 8,48

8

6 4,94

4

2

0

No diagndstico Si diagndstico

Figura 43.- Resultados globales comparados en el test GADS
en el grupo de pacientes con patologia psiquiatrica (ansiedad
o depresion).

3.2.- Puntuacién global en el test HADS

En cuanto a la puntuacion global en el test HADS se ha seguido la misma
metodologia y se analizan por separado los pacientes con ansiedad o depresion
y, por ultimo, agrupados como pacientes con trastorno mental.

Tabla 35.- Resultados globales comparados en el test HADS en el subgrupo de pacientes con
ansiedad.

HADS global No diagndstico Ansiedad
Media 8,80 16,88
Desviacion estandar 7,65 7,30
Tamafio de muestra 208 27
Contraste Estadistico t al Valor p
Bilateral -5,189 233 0,000
Diferencia de medias Limite inferior Limite superior
-8,080 -11,148 -5,012
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La media de la puntuacion global en el test HADS en el grupo de pacientes sin
diagndstico psiquiatrico previo es de 8,80+7,65 frente a 16,88+7,30 en los
pacientes con diagnéstico previo de ansiedad. La diferencia es de 8 puntos y
estadisticamente significativa (p=0,000).

HADS global
20 16,88
15
10 88
5
0
No diagndstico Ansiedad

Figura 44.- Resultados globales comparados en el test
HADS en el subgrupo de pacientes con ansiedad.

Lo mismo sucede al comparar los pacientes sin diagnéstico previo que muestran
un valor medio de 8,80+7,65 frente a 16,61+10,18 en los pacientes con
diagnostico previo de depresion. La diferencia respecto al grupo no
diagnosticado es significativa (p=0,000), siendo 8,2 puntos superior.

Tabla 36.- Resultados globales comparados en el test HADS en el subgrupo de pacientes con

depresion.
HADS global No diagnéstico Depresién
Media 8,80 16,61
Desviacién estandar 7,65 10,18
Tamafio de muestra 208 57
Contraste Estadistico t al Valor p
Bilateral -6,329 263 0,000

Diferencia de medias

Limite inferior

Limite superior

-7,810 -10,240 -5,380
HADS global
20 16,61
15
10
5
0
No diagndstico Depresion

Figura 45.- Resultados globales comparados en el test

HADS en el subgrupo de pacientes con depresion
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Por ultimo, al comparar los pacientes sin diagnostico se observa una puntuacion
media diagnosticados de ansiedad o depresion (pacientes con trastorno mental)
se observa una puntuacién media de 8,80+7,65 frente a 16,62+9,28 en los
previamente diagnosticados e trastorno mental, observandose una diferencia de
7,82 y esta diferencia es también estadisticamente significativa (p=0,000).

Tabla 37.- Resultados globales comparados en el test HADS en el grupo de pacientes con
trastorno mental (ansiedad o depresion).

HADS global No diagnéstico Si diagnostico
Media 8,80 16,62
Desviacion estandar 7,65 9,28
Tamafio de muestra 208 84
Contraste Estadistico t gl Valor p
Bilateral -7,422 290 0,000
Diferencia de medias Limite inferior Limite superior
-7,820 -9,894 -5,746
HADS global
20
16,62
15
10
5
0

No diagndstico Si diagndstico

Figura 46.- Resultados globales comparados en el test
GADS en el grupo de pacientes con patologia psiquiatrica
(ansiedad o depresion).

Por tanto, los pacientes con trastorno mental, ansiedad o depresién tienen
puntuaciones significativamente mas altas que los pacientes sin trastorno
mental, ansiedad o depresion, y ello tiene lugar tanto con el test GADS y sus
sub-escalas de ansiedad y depresion como con el test HADS y sus sub-escalas
de ansiedad y depresion.

ANALISIS BIVARIANTE DE LA PROBABILIDAD DE PADECER
ENFERMEDAD MENTAL, DEPRESION O ANSIEDAD

A continuacién, se analizan, utilizando un analisis bivariante, la influencia de las
distintas variables incluidas en el estudio en la posibilidad de desarrollar un
trastorno mental, una depresiéon o un cuadro de ansiedad.
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1.- Analisis de las variables que influyen en el diagndstico psiquiatrico

En este apartado se muestran los resultados observados al analizar las variables
gue influyen en el diagnoéstico psiquiatrico, comparando el grupo de pacientes
sin un diagndéstico psiquiatrico previo (208) y los pacientes diagnosticados (84).
También se realiza el analisis separando en este Ultimo grupo los pacientes con
ansiedad (27) o depresién (57).

Todas las comparativas se realizan mediante un andlisis de regresion logistica
binaria. En el analisis se aplica el test de Wald que indica la fuerza de la
influencia de cada variable en el diagndéstico. También se calculan los OR (odds
ratio) para observar la probabilidad de padecer algun trastorno psiquiatrico en
funcion cada variable estudiada.

1.1.- Variables poblacionales

En el analisis de los 208 pacientes que no presentaban diagndstico psiquiatrico
frente a los 84 que si lo tenian, se observa que el género (ser mujer), vivir solo y
el peso aumentan la posibilidad de padecer un trastorno mental. EI domicilio
(rural o0 urbano), la edad y el IMC no muestran ninguna influencia.

Tabla 38.- Andlisis bivariante de las variables personales.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
GENERO MUJER 0,993 0,296 3,350 0,001
DOMICILIO URBANO -0,235 0,260 -0,903 0,367
VIVE SOLO 1,127 0,306 3,683 0,000
EDAD -0,021 0,013 -1,672 0,095
PESO -0,018 0,009 -2,017 0,044
IMC -0,037 0,025 -1,477 0,140

El test de Wald indica que ser mujer y vivir solo aumentan la posibilidad de
desarrollar el trastorno mental y, en el caso del peso, se observa que a menor
peso hay mayor probabilidad de padecer enfermedad mental. Estos hallazgos se
observan mas claramente en las tablas de riesgos: las mujeres tienen una
probabilidad 2,7 veces mayor que los hombres, y los pacientes que viven solos 3
veces mayor que los que viven acompafados. En el caso del peso, el valor es
inferior a 1 lo que indica que por cada kg menos de peso el riesgo aumenta en
un punto (1/0,982= 1,018), aunque esta influencia es débil ya que el valor esta
muy préximo a 1.

Tabla 39.- Andlisis del riesgo de las variables personales.

Variable OR IC (95,0 %)

GENERO MUJER 2,698 1,510 4,823
DOMICILIO URBANO 0,791 0,475 1,316
VIVE SOLO 3,086 1,694 5,622
EDAD 0,979 0,955 1,004
PESO 0,982 0,965 0,999
IMC 0,963 0,917 1,012
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1.2.- Consumo de tabaco

En el caso del consumo del tabaco no se observa influencia estadisticamente
significativa entre los afios de fumador, los afios que hace que se abandon¢ el
tabaco, el nimero de cigarrillos al dia y el indice de paquetes al afio. Es decir,
ninguna de las variables muestra una influencia significativa.

Tabla 40.- Andlisis bivariante de las variables relacionadas con el tabaco.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
EXFUMADOR (ANOS) -0,029 0,018 -1,632 0,103
ANOS FUMANDO 0,006 0,011 0,539 0,590
CIGARRILLOS DIA -0,008 0,010 -0,841 0,400
IPA -0,003 0,004 -0,595 0,552

Tabla 41.- Andlisis del riesgo de las variables relacionadas con el tabaco.

Variable OR IC (95,0 %)

EXFUMADOR (ANOS) 0,972 0,939 1,006
ANOS FUMANDO 1,006 0,984 1,029
CIGARRILLOS DIA 0,992 0,973 1,011
IPA 0,997 0,989 1,006

1.3.- Manifestaciones clinicas

En las variables relacionadas con la clinica de la EPOC se observan influencias
de asociacién positiva con el CAT, BODEX y niumero de exacerbaciones.

Tabla 42.- Analisis de las variables relacionadas con la clinica de EPOC.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
CAT 0,071 0,019 3,683 0,000
DISNEA (MRC) 0,211 0,128 1,654 0,098
MARCHA DISTANCIA -0,002 0,001 -1,836 0,066
BODEX 0,174 0,065 2,674 0,008
EXACERBACIONES 0,168 0,086 1,959 0,050

La OR expresa las probabilidades de que aumente el riesgo de desarrollar un
trastorno mental por cada nimero que aumenta la variable. En el caso del CAT
seria 1 vez mas y 1,1 veces mas para el BODEX y para el nimero de
exacerbaciones. Es decir, el riesgo seria de 1,1 veces superior en los pacientes
gue han tenido 2 exacerbaciones respecto a los que han tenido una, aunque
esta influencia no es muy fuerte ya que el valor estd muy préximo a 1.
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Tabla 43.- Analisis del riesgo de las variables relacionadas con la clinica de EPOC.

Variable OR IC (95,0 %)

CAT 1,073 1,034 1,115
DISNEA (MRC) 1,235 0,962 1,586
MARCHA DISTANCIA 0,998 0,995 1,000
BODEX 1,190 1,048 1,352
EXACERBACIONES 1,183 1,000 1,401

1.4.- Funcion pulmonar

En el estudio de la funcién pulmonar se observa una relacién positiva respecto al
nivel de obstruccién Unicamente en el caso obstruccion muy grave (FEV1<
30%). La probabilidad seria casi 4 veces mayor en los pacientes con obstruccién
muy grave (OR de 3,9).

Tabla 44.- Andlisis de las variables relacionadas con la funcion pulmonar.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
FVC% -0,008 0,006 -1,299 0,194
FEV1% -0,012 0,007 -1,741 0,082
FEV1/FVC% -0,017 0,010 -1,720 0,085
TEST BD POSITIVO -0,476 0,355 -1,341 0,180
OBSTRUCCION MODERADA 0,480 0,440 1,091 0,275
OBSTRUCCION GRAVE 0,580 0,451 1,286 0,198
OBSTRUCCION MUY GRAVE 1,367 0,561 2,437 0,015

Tabla 45.- Andlisis del riesgo de las variables relacionadas con la funcion pulmonar.

Variable OR IC (95,0 %)

FVC% 0,992 0,980 1,004
FEV1% 0,988 0,975 1,002
FEV1/FVC% 0,983 0,964 1,002
TEST BD POSITIVO 0,621 0,310 1,246
OBSTRUCCION MODERADA 1,617 0,682 3,832
OBSTRUCCION GRAVE 1,786 0,738 4,323
OBSTRUCCION MUY GRAVE 3,923 1,307 11,779

1.5.- Clasificacion de la EPOC

La mayoria de las variables utilizadas para la clasificacion de la EPOC, tanto las
correspondientes a GesEPOC como a GOLD influyen de manera significativa.
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Tabla 46.- Andlisis de las variables relacionadas con la clasificaciéon de la EPOC.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
RIESGO ALTO 0,880 0,296 2,970 0,003
FENOTIPO AGUDIZADOR 0,809 0,302 2,680 0,007
GOLD B 0,709 0,444 1,598 0,110
GOLD C 1,453 0,459 3,167 0,002
GOLD D 1,492 0,457 3,264 0,001

Utilizando los criterios de GesEPOC para la clasificacion de los pacientes se
observa que los pacientes con un riesgo alto tienen 2.4 veces mas
probabilidades de padecer un trastorno mental que los de riesgo bajo, y de 2.4
veces mas los pacientes con fenotipo agudizador frente a los no agudizadores.
Utilizando la clasificacion GOLD se observan probabilidades 4.2 veces mayores
en el grupo Cy 4.4 veces en el grupo D de dicha clasificacion.

Tabla 47.- Andlisis del riesgo de las variables relacionadas con la clinica de EPOC.

Variable OR IC (95,0 %)

RIESGO ALTO 2,412 1,349 4,311
FENOTIPO AGUDIZADOR 2,245 1,243 4,057
GOLD B 2,031 0,852 4,845
GOLDC 4,276 1,740 10,511
GOLD D 4,447 1,815 10,896

En resumen, en el analisis de este grupo de pacientes se puede sefalar que ser
mujer, vivir solo, pesar menos, tener una obstruccion muy grave de la via aérea,
un CAT y un BODEXx altos, ser de riesgo alto y un fenotipo agudizador
(GesePOC), o ser clasificado en los grupos C y D de GOLD, aumentan la
posibilidad de padecer un trastorno mental en los pacientes con EPOC.

2.- Andlisis de las variables que influyen en el diagnéstico de ansiedad

En este apartado se analizan las variables con influencia en el diagnostico
psiquiatrico de ansiedad, comparando el grupo de los pacientes sin un
diagndstico psiquiatrico previo (208) con los 27 pacientes con diagnéstico de
ansiedad establecido.

2.1.- Variables poblacionales

En el analisis de los 208 pacientes que no presentan diagndstico psiquiatrico
frente a los 27 con ansiedad se observa que el género, el peso y el indice de
masa corporal si incrementan la posibilidad de padecer ansiedad.

El test de Wald indica que en el caso del género influye de manera positiva, y el
peso e IMA de manera inversa, es decir, a menor peso hay mayor probabilidad
de padecer ansiedad. Esto se observa de forma mas clara en la tabla de riesgos.
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Tabla 48.- Analisis de las variables relacionadas con las caracteristicas personales de los
pacientes.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
GENERO MUJER 1,258 0,434 2,897 0,004
DOMICILIO URBANO -0,553 0,412 -1,342 0,180
VIVE SOLO 0,567 0,504 1,125 0,261
EDAD -0,003 0,020 -0,129 0,897
PESO -0,046 0,016 -2,840 0,005
IMC -0,098 0,046 -2,151 0,031

Las mujeres tienen una probabilidad 3.5 veces mayor que los hombres de
padecer ansiedad. En el caso del peso el valor es inferior a 1 lo que nos indica
gue por cada kilo menos de peso el riesgo de padecer ansiedad aumenta en un
punto (1/0.955= 1.047), con un comportamiento similar del IMC (1/0.907= 1.102)
aunque estos valores son tan cercanos a la unidad que no deben tenerse muy
en cuenta.

Tabla 49.- Andlisis del riesgo de las variables relacionadas con las caracteristicas personales de
los pacientes.

Variable OR IC (95,0 %)

GENERO MUJER 3,518 1,502 8,241
DOMICILIO URBANO 0,575 0,257 1,290
VIVE SOLO 1,764 0,656 4,739
EDAD 0,997 0,960 1,036
PESO 0,955 0,926 0,986
IMC 0,907 0,829 0,991

2.2.- Consumo de tabaco

En el caso del consumo del tabaco no se observan influencias estadisticamente
significativas asociadas al diagnostico de la ansiedad, excepto en el caso del
numero de cigarrillos/dia. Se observa una relacion inversa entre el nimero de
cigarrillos/dia y la ansiedad, siendo el riesgo mayor a menor numero de
cigarrillos (1/0,954= 1,048 veces mas por cada cigarrillo de menos), aunque esta
influencia es muy débil ya que la OR es muy proxima a la unidad.

Tabla 50.- Andlisis bivariante de las variables relacionadas con el consumo de tabaco.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
EXFUMADOR (ANOS) -0,054 0,032 -1,674 0,094
ANOS FUMANDO 0,014 0,018 0,754 0,451
CIGARRILLOS DIA -0,047 0,019 -2,443 0,015
IPA -0,017 0,009 -1,960 0,050
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Tabla 51.- Analisis del riesgo de las variables relacionadas con el consumo de tabaco.

Variable OR IC (95,0 %)

EXFUMADOR (ANOS) 0,947 0,889 1,009
ANOS FUMANDO 1,014 0,978 1,050
CIGARRILLOS DIA 0,954 0,919 0,991
IPA 0,983 0,967 1,000

2.3.- Manifestaciones clinicas

En cuanto a las variables relacionadas con la clinica de la EPOC observamos
que, en este caso, ninguna de las variables estudiadas tiene una influencia

estadisticamente significativa.

Tabla 52.- Andlisis de las variables relacionadas con la clinica de EPOC.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
CAT 0,049 0,029 1,720 0,085
DISNEA (MRC) 0,138 0,201 0,690 0,490
MARCHA DISTANCIA -0,003 0,002 -1,361 0,174
BODEX 0,093 0,103 0,899 0,369
EXACERBACIONES 0,158 0,135 1,168 0,243
Tabla 53.- Andlisis del riesgo de las variables relacionadas con la clinica de EPOC.
Variable OR IC (95,0 %)

CAT 1,050 0,993 1,111
DISNEA (MRC) 1,148 0,775 1,701
MARCHA DISTANCIA 0,997 0,993 1,001
BODEX 1,097 0,897 1,342
EXACERBACIONES 1,171 0,899 1,525

2.4.- Funcion pulmonar

En el estudio de la funcion pulmonar tampoco se observa una relacion
estadisticamente significativa entre las diferentes variables y la ansiedad, a
diferencia de lo observado en el andlisis de los pacientes con enfermedad

mental y de los pacientes diagnosticados de depresion.

Tabla 54.- Analisis de las variables relacionadas con las pruebas de funcién pulmonar.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
FVC% 0,004 0,010 0,431 0,666
FEV1% -0,004 0,011 -0,396 0,692
FEV1/FVC% -0,020 0,016 -1,285 0,199
TEST BD POSITIVO -0,166 0,524 -0,317 0,751
OBSTRUCCION MODERADA 0,471 0,671 0,702 0,483
OBSTRUCCION GRAVE 0,273 0,709 0,385 0,700
OBSTRUCCION MUY GRAVE 0,961 0,879 1,094 0,274
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Tabla 55.- Andlisis de riesgo de las variables relacionadas con las pruebas de funcién pulmonar.

Variable OR IC (95,0 %)

FVC% 1,004 0,985 1,024
FEV1% 0,996 0,975 1,017
FEV1/FVC% 0,980 0,950 1,011
TEST BD POSITIVO 0,847 0,303 2,364
OBSTRUCCION MODERADA 1,601 0,430 5,968
OBSTRUCCION GRAVE 1,314 0,328 5,270
OBSTRUCCION MUY GRAVE 2,615 0,467 14,653

2.5.- Clasificacion de la EPOC

En cuanto a la clasificacion de la EPOC observamos nuevamente que ninguna
de las variables influye de manera significativa en la posibilidad de desarrollar un
cuadro de ansiedad.

Tabla 56.- Analisis de las variables relacionadas con la clasificacion de la EPOC.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
RIESGO ALTO 0,324 0,432 0,749 0,454
FENOTIPO AGUDIZADOR 0,762 0,484 1,574 0,116
GOLD B 0,129 0,652 0,198 0,843
GOLD C 1,007 0,648 1,553 0,121
GOLD D 1,007 0,648 1,553 0,121

Tabla 57.- Andlisis del riesgo de las variables relacionadas con la clasificacion de la EPOC.

Variable OR IC (95,0 %)

RIESGO ALTO 1,382 0,593 3,223
FENOTIPO AGUDIZADOR 2,143 0,829 5,540
GOLD B 1,137 0,317 4,079
GOLD C 2,737 0,768 9,756
GOLD D 2,737 0,768 9,756

En resumen, se puede sefialar que ser mujer, peso e IMC son las Unicas
variables que incrementan el riesgo de padecer ansiedad en pacientes
diagnosticados de EPOC, mientras que a diferencia de lo sucedido con la
depresion las variables relacionadas con la clinica, gravedad de la enfermedad y
clasificacion de la misma no muestran ningun tipo de influencia.

3.- Analisis de las variables que influyen en el diagndstico de la depresion
En este apartado se analizan las variables que influyen en el diagndstico

psiquiatrico de depresion comparando el grupo de los pacientes sin un
diagndstico psiquiatrico previo (208) con los diagnosticados de depresion (57).
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3.1.- Variables poblacionales

En el andlisis de los 208 pacientes que no presentan diagndstico psiquiatrico
frente a los 57 con depresion, se observa que el género, vivir solo y la edad
influyen en la posibilidad de padecer depresion.

Tabla 58.- Andlisis de las variables relacionadas con las caracteristicas personales de los
pacientes.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
GENERO MUJER 0,860 0,341 2,520 0,012
DOMICILIO URBANO -0,083 0,302 -0,275 0,783
VIVE SOLO 1,356 0,338 4,014 0,000
EDAD -0,029 0,014 -2,013 0,044
PESO -0,008 0,010 -0,771 0,440
IMC -0,014 0,028 -0,511 0,610

El test de Wald indica que ser mujer y vivir solo aumentan la posibilidad de
desarrollar una depresion y que la edad influye de manera inversa, es decir, a
menor edad hay mayor probabilidad de padecerla. Esto se observa mas
claramente en la tabla de riesgos: las mujeres tienen una probabilidad de
padecer depresion 2.3 veces mas que los hombres y los pacientes que viven
solos casi 4 veces mas que los que viven acompafiados. En el caso de la edad
el valor es inferior a 1 lo que indica que por cada afio menos de edad el riesgo
de padecer depresion aumenta en un punto (1/0,971= 1,029), aunque esta
influencia es débil ya que el valor de la OR esta muy préximo a 1.

Tabla 59.- Andlisis del riesgo de las variables relacionadas con las caracteristicas personales de
los pacientes.

Variable OR IC (95,0 %)

GENERO MUJER 2,362 1,210 4,609
DOMICILIO URBANO 0,920 0,510 1,662
VIVE SOLO 3,880 2,001 7,522
EDAD 0,971 0,944 0,999
PESO 0,992 0,973 1,012
IMC 0,986 0,933 1,041

3.2.- Consumo de tabaco

En lo referido al consumo del tabaco, no se observan influencias
estadisticamente significativas asociadas al diagndstico de la depresion vy
ninguna de estas variables aumenta el riesgo de depresion.

Tabla 60.- Andlisis de las variables relacionadas con el consumo de tabaco.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
EXFUMADOR (ANOS) -0,017 0,019 -0,854 0,393
ANOS FUMANDO 0,002 0,013 0,192 0,848
CIGARRILLOS DIA 0,005 0,011 0,509 0,611
IPA 0,002 0,005 0,459 0,646
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Tabla 61.- Analisis del riesgo de las variables relacionadas con el consumo de tabaco.

Variable OR IC (95,0 %)

EXFUMADOR (ANOS) 0,984 0,947 1,022
ANOS FUMANDO 1,002 0,978 1,028
CIGARRILLOS DIA 1,005 0,985 1,027
IPA 1,002 0,993 1,012

3.-3.- Manifestaciones clinicas

En cuanto a las variables relacionadas con las manifestaciones clinicas de la
EPOC se observan influencias positivas en CAT y BODEX.

Tabla 62.- Andlisis de las variables relacionadas con la clinica de EPOC.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
CAT 0,081 0,022 3,627 0,000
DISNEA (MRC) 0,247 0,147 1,674 0,094
MARCHA DISTANCIA -0,002 0,002 -1,504 0,132
BODEX 0,205 0,073 2,800 0,005
EXACERBACIONES 0,162 0,091 1,780 0,075

La OR indica un aumento el riesgo de 1 vez mas y el BODEXx de 1,2 veces mas,
aunque estas influencias no son muy fuertes ya que el valor de la OR esta muy
préximo a 1.

Tabla 63.- Analisis del riesgo de las variables relacionadas con la clinica de EPOC.

Variable OR IC (95,0 %)

CAT 1,084 1,038 1,132
DISNEA (MRC) 1,280 0,959 1,709
MARCHA DISTANCIA 0,998 0,995 1,001
BODEX 1,228 1,064 1,418
EXACERBACIONES 1,176 0,984 1,406

3.4.- Funcion pulmonar

En el andlisis de la funcién pulmonar se observa una relacion positiva respecto
al nivel de obstruccion unicamente en el caso de la obstruccion muy grave.

Tabla 64.- Andlisis de las variables relacionadas con la funcién pulmonar.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
FVC% -0,014 0,007 -1,920 0,055
FEV1% -0,016 0,008 -1,940 0,052
FEV1/FVC% -0,016 0,012 -1,353 0,176
TEST BD POSITIVO -0,650 0,438 -1,486 0,137
OBSTRUCCION MODERADA 0,486 0,535 0,910 0,363
OBSTRUCCION GRAVE 0,727 0,540 1,347 0,178
OBSTRUCCION MUY GRAVE 1,549 0,646 2,398 0,016
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Tabla 65.- Andlisis del riesgo de las variables relacionadas con la funcién pulmonar.

Variable OR IC (95,0 %)

FVC% 0,986 0,972 1,000
FEV1% 0,984 0,969 1,000
FEV1/FVC% 0,985 0,963 1,007
TEST BD POSITIVO 0,522 0,221 1,231
OBSTRUCCION MODERADA 1,626 0,570 4,636
OBSTRUCCION GRAVE 2,070 0,718 5,963
OBSTRUCCION MUY GRAVE 4,708 1,327 16,702

La probabilidad de desarrollar una depresion una seria de casi 5 veces mas en
el caso de los pacientes con obstruccion muy grave.

3.5.- Clasificacion de la EPOC

En cuanto a la clasificacion de los pacientes en funcion de las variables de
GesEPOC y GOLD se observan que practicamente todas las variables influyen
de manera significativa en la posibilidad de desarrollar una depresion.

Tabla 66.- Andlisis de las variables relacionadas con la clasificacién de la EPOC.

Variable Coeficiente EE Wald Valor p
RIESGO ALTO 1,178 0,376 3,135 0,002
FENOTIPO AGUDIZADOR 0,831 0,355 2,342 0,019
GOLD B 1,073 0,581 1,848 0,065
GOLD C 1,761 0,595 2,958 0,003
GOLD D 1,818 0,593 3,068 0,002

Los pacientes con riesgo alto tienen 3,2 veces mas probabilidades de padecer
depresion que los de riesgo bajo y de 2,2 veces los pacientes con fenotipo
agudizador frente a los no agudizadores. En la clasificacion GOLD se observan
probabilidades 6 veces superiores en los grupos de pacientes tipo Cy D.

Tabla 67.- Analisis del riesgo de las variables relacionadas con la clasificacion de la EPOC.

Variable OR IC (95,0 %)

RIESGO ALTO 3,248 1,555 6,783
FENOTIPO AGUDIZADOR 2,297 1,145 4,604
GOLD B 2,925 0,937 9,130
GOLD C 5,816 1,811 18,678
GOLD D 6,158 1,928 19,670

En resumen, se puede sefalar que ser mujer, vivir solo, la edad, una obstruccion
muy grave de la via aérea, un CAT y un BODEX altos, tener un riesgo alto, un
fenotipo agudizador o ser clasificado en los grupos C y D de GOLD, aumentan la
posibilidad de padecer depresién en los pacientes con EPOC.
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA PROBABILIDAD DE PADECER
TRASTORNO MENTAL, DEPRESION O ANSIEDAD EN PACIENTES CON
EPOC

Se realizaron tres tipos de andlisis multivariante: el primero con las variables que
habian mostrado significacién estadistica en el analisis bivariante, el segundo
incluyendo todas las variables incluidas en el estudio, y el tercero con cada
grupo de variables (descriptivas, consumo de tabaco, clinica o clasificacion de la
EPOC). Para ello se utilizaron los mismos grupos de distribucién de pacientes:
sin diagnostico de trastorno mental previo (208), diagnosticados de trastorno
mental (84), ansiedad (27) o depresion (57).

Como ya hemos sefialado en el apartado de Métodos el andlisis se realiza
mediante regresion logistica con el fin de predecir las probabilidades de padecer
trastorno mental y los factores de riesgo.

A la hora de interpretar los resultados de un analisis de este tipo es necesario
sefialar que cualquiera de las variables puede actuar incrementando o
disminuyendo la significacion estadistica y modificando el riesgo para el conjunto
de las variables. Este aspecto se comentara en la discusion.

1.- Andlisis multivariante comparado de la probabilidad de padecer un
trastorno mental

1.1.- Variables poblacionales

Del andlisis de las variables poblacionales se observa que ser mujer y vivir solo
aumentan la posibilidad de padecer un proceso psiquiatrico mientras que el
peso, que se mostraba significativo en el andlisis binario, deja de tener validez
estadistica en el multivariante. En el analisis de riesgos las mujeres tienen una
probabilidad de padecer ansiedad 2,7-3,7 veces mas que los hombres, al igual
gue los pacientes que viven solos, cuyo riesgo es de 2,9-3,5 veces mas que los
gue viven acompafnados. Los resultados se muestran en la tabla 68.

Tabla 68. Andlisis bivariante y multivariante comparado de las variables personales.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)

EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p

GENERO MUJER 0,296 3,350 0,001 0,379 2,595 0,009 0,546 2,440 0,015 0,395 2,358 0,018
DOMICILIO URBANO | 0,260 -0,903 0,367 0,363 -1,740 0,082 0,275 -0,818 0,413
VIVE SOLO 0,306 3,683 0,000 0,362 2,941 0,003 0,439 2,896 0,004 0,333 3,202 0,001
EDAD 0,013 -1,672 0,095 0,021 -0,086 0,932 0,015 -0,295 0,768
PESO 0,009 -2,017 0,044 0,011 -0,279 0,781 0,030 1,010 0,312 0,099 -0,741 0,459
IMC 0,025 -1,477 0,140 0,081 -1,081 0,280 0,266 0,632 0,528
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Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)

GENERO MUJER 2,698 1,51 4,823 2,673 1,272 5,619 3,790 1,300 11,051 2,538 1,17 5,504
DOMICILIO URBANO 0,791 0,475 1,316 0,532 0,261 1,083 0,798 0,465 1,37
VIVE SOLO 3,086 1,694 5,622 2,898 1,426 5,888 3,566 1,508 8,431 2,907 1,513 5,587
EDAD 0,979 0,955 1,004 0,998 0,958 1,041 0,996 0,968 1,025
PESO 0,982 0,965 0,999 0,996 0,975 1,018 1,031 0,972 1,094 0,929 0,765 1,129
IMC 0,963 0,917 1,012 0,916 0,781 1,074 1,183 0,702 1,993

1.2.- Consumo de tabaco

En relacion con el consumo de tabaco, Unicamente se observa influencia
estadisticamente significativa en el hecho de ser fumador activo. En el resto de
variables no se observa relacion. El analisis de riesgos muestra que los
fumadores activos tienen una probabilidad de entre 1,8 y 2,4 veces mayor de
padecer un trastorno psiquiatrico. Los resultados se muestran en la tabla 69.

Tabla 69.- Andlisis bivariante y multivariante comparado de la variable consumo de tabaco.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
FUMADOR ACTIVO | 0,27 2,358 0,018 0,341 2,353 0,019 0,45 1,993 0,046 0,278 2,209 0,027
ANOS FUMANDO 0,011 0,539 0,59 0,029 -0,122 0,903 0,021 0,341 0,733
CIGARRILLOSDIA | 0,01 -0,841 0,4 0,044 -0,157 0,876 | 0,032 0,139 0,889
IPA 0,004 -0595 0,552 0,021 0,189 0,85 0,016 -0,332 0,74
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
FUMADOR ACTIVO 1,892 1,114 3,215 2,232 1,144 4,356 2,453 1,015 5,927 1,847 1,072 3,184
ANOS FUMANDO 1,006 0,984 1,029 0,996 0,941 1,055 | 1,007 0,967 1,048
CIGARRILLOS DIA 0,992 0,973 1,011 0,993 0,911 1,082 1,004 0,943 1,07
IPA 0,997 0989 1,006 1,004 0964 1,046 | 0995 0964 1,026

1.3.- Manifestaciones clinicas

En cuanto a las variables relacionadas con la clinica de la EPOC se observan
influencias positivas de CAT y BODEX, aunque la significacion varia en funcion
de las variables incluidas en el andlisis, lo cual nos indica que esta influencia no
es muy fuerte ni estable. Lo mismos sucede en el andlisis de riesgos: para el
CAT la OR seria 1 vez mas y 1,1 veces mas para el BODEX, reafirmando que
esta influencia no es muy fuerte ya que los intervalos de confianza del OR son
muy proximos a 1. Los resultados se muestran en la tabla 70.
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Tabla 70.- Analisis bivariante y multivariante comparado de las variables clinicas de la EPOC.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
CAT 0,019 3,683 0,000 0,026 2,15 0,032 0,035 1,935 0,053 0,029 3,185 0,001
DISNEA (MRC) 0,128 1,654 0,098 0,309 -1,211 0,226 0,232 -1,562 0,118
MARCHA DISTANCIA | 0,001 -1,836 0,066 0,002 -1,355 0,176 0,001 -0,985 0,325
BODEX 0,065 2,674 0,008 0,127 0,142 0,887 0,207 0,01 0,992 0,122 0,902 0,367
EXACERBACIONES 0,086 1,959 0,050 0,154 -1,843 0,065 0,118 -0,419 0,675
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)

OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
CAT 1,073 1,034 1,115 1,058 1,005 1,113 1,071 0,999 1,148 1,097 1,036 1,161
DISNEA (MRC) 1,235 0,962 1,586 0,688 0,376 1,26 0,696 0,442 1,097
MARCHA DISTANCIA | 0,998 0,995 1 0,997 0,994 1,001 | 0,999 0996 1,001
BODEX 1,19 1,048 1,352 1,018 0,793 1,307 1,004 0,964 1,046 1,116 0,879 1,417
EXACERBACIONES 1,183 1 1,401 0,753 0,557 1,018 0,952 0,756 1,199

1.4.- Funcién pulmonar

Por lo que respecta a la influencia de la funcion pulmonar, en el analisis binario
se observaron diferencias significativas en el caso de la obstruccion muy grave.
Al realizar el andlisis multivariante, esta significaciébn desaparece por influencia
del resto de variables. Igual sucede con la OR (significativa en el analisis binario
y no significativa en el resto de analisis). A la hora de interpretar estos resultados
se deben observar los indices de confianza que nos pueden indicar que si hay
una tendencia a padecer trastorno mental, aunque se vea afectada por el resto
de variables. Los resultados se muestran en la tabla 71.

Tabla 71.- Andlisis bivariante y multivariante comparado de las variables del estudio de la
funcion pulmonar.

Multivariante (significativas

Multivariante (por

Binario binario) Multivariante (todas) grupos)
EE Wald  Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
FVC% 0006 -1,299 0,194 0028  -1138 0255 | 0015 -1,107 0,268
FEV1% 0007 -1,741 0,082 0053 0511 0609 | 0026 1,142 0,253
FEV1/FVC% 001 -172 0085 0053  -1,005 0315 | 0028 -0,973 0,331
TESTBD POSITIVO | 0355 -1,341 0,18 0525 224 0025 | 0361 -1,058 029
,a(B)ISDTERRLL%i'ON 044 1001 0,275 0973 0178 0859 | 0629 1,127 026
ggf\rlﬁucc'o’\' 0451 1,286 0,198 139 0431 0667 | 0885 0986 0,324
ggi\T/'EUCC'ON MUYl o561 2437 0015 | 0763 1,206 0,228 175 0105 0917 |1108 1,314 0
Binario MuItivariag}ﬁa(rsii)g)nificativas Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC(950%) | OR IC (95,0%)
FVC% 0992 098 1,004 0969 0917 1023 | 0984 0955 1,013
FEV1% 0988 0975 1,002 1027 0926 114 | 1030 0979 1,083
FEV1/FVC% 0983 0964 1,002 0949 0856 1052 | 0973 0921 1,028
TESTBDPOSITIVO | 0621 031 1,246 0308 011 0863 |0682 0336 1,385
3BO|S:)TE'EUA%%'ON 1617 0682 3,832 0841 0125 566 |2032 0592 6971
8?&{,’;“@'0“ 1786 0738 4323 055 0036 8376 | 2303 0422 13,549
33?5;:&0’\' 3923 1307 11,779 | 2,509 0563 11,187 | 0833 0027 25727 | 4828 0461 50567
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1.5.- Clasificacién de la EPOC

Al analizar la clasificacion de la EPOC se observa que, asi como en el andlisis
binario todas las variables influyen de manera significativa, en los analisis
multivariantes realizados Unicamente se mantiene la significacién en el caso de
los pacientes clasificados como grupos C y D de la clasificacion GOLD, que
tienen una mayor probabilidad de padecer trastorno mental con probabilidades
de 3,2 a 5,1 veces superiores respectivamente, y esto se mantiene en
practicamente todos los analisis realizados. Los resultados se muestran en la
tabla 72.

Si se utilizan los criterios de GesEPOC en el andlisis binario se observaba que
los pacientes clasificados como de riesgo alto tienen 2,4 veces mas
probabilidades de padecer un trastorno psiquiatrico que los de riesgo bajo, y de
2,4 veces los pacientes con fenotipo agudizador frente a los no agudizadores,
aunqgue en los analisis multivariantes parece que esta influencia se pierde. Una
vez mas, al observar los OR e indices de confianza podemos concluir que la
tendencia es que el riesgo alto y el fenotipo agudizador si podrian influir.

Tabla 72.- Analisis bivariante y multivariante comparado de las variables de clasificacién de la
EPOC.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
RIESGO (GESEPOC) ALTO | 0,296 2,97 0,003 0,465 0,703 0,482 054 0,733 0,464 | 0,371 0,77 0,441
FENOTIPO AGUDIZADOR 0,302 2,68 0,007 0,425 1,574 0,116 0,501 0,704 0,482 0,38 0,494 0,621
GOLD B 0,444 1,598 0,11 0,596 1,752 0,08 0,451 1,409 0,159
GOLD C 0,459 3,167 0,002 0,595 1,807 0,071 0,666 2,196 0,028 | 0525 2,247 0,025
GOLD D 0,457 3,264 0,001 0,669 1,112 0,266 0,771 2,137 0,033 | 0,539 2,197 0,028
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
RIESGO (GESEPOC) ALTO | 2,412 1,349 4,311 1,387 0,558 3,448 1,485 0,516 4,276 1,331 0,643 2,751
FENOTIPO AGUDIZADOR 2,245 1,243 4,057 1,952 0,849 4,489 1,423 0,533 3,799 1,207 0,573 2,542
GOLD B 2,031 0,852 4,845 2,84 0,883 9,133 1,887 0,78 4,565
GOLD C 4,276 1,74 10511 2,931 0,913 9,413 4,313 1,17 15,903 | 3,253 1,163 9,101
GOLD D 4,447 1,815 10,896 2,103 0,567 7,796 5189 1,146 23,496 | 3,271 1,136 9,415

2.- Anadlisis multivariante comparado de la probabilidad de padecer
ansiedad

En este apartado se exponen los resultados del analisis de las variables que
influyen en el diagnostico psiquiatrico de ansiedad (27), comparando con el
grupo de pacientes sin un diagnostico psiquiatrico previo (208), aunque se debe
tener en cuenta el bajo nimero de pacientes con este trastorno.

2.1- Variables poblacionales

En el andlisis se observa que el género, el peso y el indice de masa corporal
influyen en la posibilidad de padecer ansiedad. El test de Wald indica que en el
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caso del género influye de manera positiva (mayor probabilidad en mujeres), y el
peso e IMA de manera inversa, es decir, a menor peso hay mayor probabilidad
de padecer ansiedad.

El analisis de riesgos muestra que las mujeres tienen una probabilidad de
padecer ansiedad 3,5 veces mayor que los hombres. En relacion al peso el valor
es inferior a 1 lo que indica que por cada kilo menos de peso el riesgo de
padecer ansiedad aumenta en un punto (1/0,955= 1,047), al igual que el IMC
(1/0,907= 1,102), aunque estos valores son tan préximos a 1 que no deben
tenerse muy en cuenta.

Al igual que en analisis anteriores en el multivariante esta influencia desaparece,
pero la tendencia de los riesgos y los intervalos de confianza nos permite
suponer que estas variables si son un factor de riesgo para la ansiedad. Los
resultados se muestran en la tabla 73.

Tabla 73.- Andlisis bivariante y multivariante comparado de la influencia de las variables
personales.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
GENERO MUJER 0,434 2,897 0,004 0,513 1,445 0,148 1,417 1,516 0,130 0,606 2,144 0,032
DOMICILIO URBANO | 0,412 -1,342 0,180 0,858 -1,423 0,155 0,432 -1,42 0,156
VIVE SOLO 0,504 1,125 0,261 1,122 2,045 0,041 0,554 0,647 0,518
EDAD 0,020 -0,129 0,897 0,059 0,509 0,610 0,025 0,942 0,346
PESO 0,016 -2,840 0,005 0,033 -0,864 0,388 0,095 0,298 0,766 | 0,178 -1,162 0,245
IMC 0,046 -2,151 0,031 0,087 -0,220 0,826 0,232 -0,782 0,434 0,46 0,968 0,333
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
GENERO MUJER 3,518 1,502 8,241 2,1 0,768 5,741 4,311 0,836 22,231 3,668 1,118 12,034
DOMICILIO URBANO | 0,575 0,257 1,29 0,258 0,085 0,783 0,541 0,232 1,263
VIVE SOLO 1,764 0,656 4,739 1,865 0,454 7,659 1,431 0,483 4,242
EDAD 0,997 0,96 1,036 0,997 0,931 1,068 1,024 0975 1,075
PESO 0,955 0,926 0,986 0,972 0,911 1,037 0,980 0,883 1,088 0,814 0,575 1,152
IMC 0,907 0,829 0,991 0,981 0,828 1,162 0,920 0,706 1,199 1,561 0,633 3,848

2.2.- Consumo de tabaco

En este caso no se observan influencias estadisticamente significativas
asociadas al diagnostico de la ansiedad, excepto en el caso del numero de
cigarrillos/dia que muestra una relacion inversa entre el numero de cigarrillos/dia
y la ansiedad, siendo el riesgo mayor a menor numero de cigarrillos (1/0,954=
1,048 veces mas por cada cigarrillo de menos), aunque esta influencia no es
muy fuerte ya que el valor esta muy proximo a 1. Esta influencia desaparece en
varios de los andlisis multivariantes realizados y, observando los valores de
riesgo y los limites de confianza, no se deberia tener en cuenta esta variable.
Los resultados se muestran en la tabla 74.
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Tabla 74.- Andlisis bivariante y multivariante comparado de la influencia del consumo de

tabaco.
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
FUMADOR ACTIVO | 0,428 1,037 0,300 0,697 0,105 0,917 0,442 0,524 0,6
ANOS FUMANDO 0,018 0,754 0,451 0,045 0,122 0,903 0,029 0,711 0,477
CIGARRILLOS DIA | 0,019 -2,443 0,015 0,02 -2,01 0,044 0,086 -0,962 0,336 0,058 -0,533 0,594
IPA 0,009 -1,96 0,05 0,043 0,298 0,766 0,029 -0,299 0,765
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
FUMADOR ACTIVO | 1,558 0,674 3,604 1,076 0,274 4,221 1,021 0,964 1,081
ARNOS FUMANDO 1,014 0,978 1,05 1,005 0921 1,098 0,97 0,865 1,086
CIGARRILLOS DIA 0,954 0,919 0,991 0,961 0,924 0,999 0,92 0,777 1,09 0,991 0,936 1,05
IPA 0,983 0,967 1 1,013 0,931 1,102 0,995 0,964 1,026

2.3.- Manifestaciones clinicas

En cuanto a las variables relacionadas con la clinica de la EPOC se observa que
ninguna de las variables tiene una influencia estadisticamente significativa en la
ansiedad. Los resultados se muestran en la tabla 75.

Tabla 75.- Andlisis bivariante y multivariante comparado de la influencia las variables clinicas.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valorp | EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
CAT 0,029 1,720 0,085 0,055 0,804 0421 |0,042 1,314 0,189
DISNEA (MRC) 0,201 0,690 0,490 0,487 0,735 0,462 0,335 -0,732 0,464
MARCHA DISTANCIA | 0,002 -1,361 0,174 0,003 -1,071 0,284 0,002 -1,118 0,264
BODEX 0,103 0,899 0,369 0,327 -1585 0,113 | 0,185 -0,068 0,946
EXACERBACIONES 0,135 1,168 0,243 0,288 -0,053 0,958 0,193 0,242 0,809
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
CAT 1,05 0,993 1,111 1,045 0,938 1,165 1,057 0,973 1,149
DISNEA (MRC) 1,148 0,775 1,701 1,431 0,551 3,719 0,783 0,406 1,508
MARCHA DISTANCIA | 0,997 0,993 1,001 0,997 0,99 1,003 0,997 0,993 1,002
BODEX 1,097 0,897 1,342 0,595 0,313 1,13 0,987 0,686 1,42
EXACERBACIONES 1,171 0,899 1,525 0,985 0,56 1,732 1,048 0,718 1,53

2.4.- Funcion pulmonar

En relacion con las variables de estudio de la funcion pulmonar tampoco se
observa una relacion estadisticamente significativa entre las diferentes variables
y la ansiedad. Los resultados se muestran en la tabla 76.
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Tabla 76.- Analisis bivariante y multivariante comparado de la influencia las variables de la
funcion pulmonar.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
FVC% 0,01 0431 0,666 0,052 -0,428 0,669 | 0,025 -0,786 0,432
FEV1% 0,011 -0,396 0,692 0,091 0,06 0,952 | 0,042 1,052 0,293
FEV1/FVC% 0,016 -1,285 0,199 01 -0,778 0,436 | 0,053 -1,224 0,221
TEST BD POSITIVO 0,524 -0,317 0,751 0,852 -1,337 0,181 | 0,536 -0,173 0,862
OBSTRUCCION MODERADA | 0,671 0,702 0,483 1,442 -0,024 0,981 | 1,002 0,592 0,554
OBSTRUCCION GRAVE 0,709 0,385 0,7 2,101 -0,453 0,651 | 1,442 0,223 0,824
OBSTRUCCION MUY GRAVE | 0,879 1,094 0,274 2,686 -0,306 0,759 | 1,945 0,355 0,723
Binario Multivariag}ﬁ;rsii%nificativas Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
FVC% 1,004 0,985 1,024 0,978 0,883 1,083 | 0,980 0,933 1,030
FEV1% 0,996 0,975 1,017 1,005 0,842 1,201 | 1,045 0,963 1,135
FEV1/FVC% 0,980 0,950 1,011 0,925 0,76 1,126 | 0,937 0,845 1,040
TEST BD POSITIVO 0,847 0,303 2,364 0,32 0,06 1,701 | 0,911 0,319 2,605
3%%?;%%?0’\] 1,601 0,430 5,968 0,966 0,057 16,297 | 1,809 0,254 12,886
OBSTRUCCION GRAVE 1,314 0,328 5,270 0,386 0,006 23,741 | 1,379 0,082 23,282
8gi\T/FéUCC'ON MY 2,615 0467 14,653 0439 0002 84,936 [ 1,994 0044 90,206

2.5.- Clasificaciéon de la EPOC

En relaciébn a la clasificacion de la EPOC se observa que ninguna de las
variables influye de manera significativa en la ansiedad. Si se tienen en cuenta
los resultados de los 84 pacientes con diagnéstico de trastorno mental previo y
se observan los valores del riesgo y sus intervalos (riesgo de 2,7 a 4,7), aunque
no se obtenga significacion estadistica en ninguno de los analisis realizados, se
puede concluir que con un mayor niumero de pacientes la clasificacion GOLD si
podria ser un factor de riesgo asociado a la ansiedad. Los resultados se
muestran en la tabla 77.

Tabla 77.-Andlisis bivariante y multivariante comparado de la influencia las variables de la
clasificacion de la EPOC.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valorp | EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald  Valor p
RIESGO (GESEPOC) ALTO 0,432 0,749 0,454 0,743 -0,704 0,482 | 0,564 -0,744 0,457
FENOTIPO AGUDIZADOR 0,484 1574 0,116 0,749 -0,041 0,967 0,618 0,56 0,575
GOLD B 0,652 0,198 0,843 0,825 0,817 0,414 | 0,662 0,284 0,776
GOLD C 0,648 1,553 0,121 0,987 1,418 0,156 | 0,787 1,36 0,174
GOLD D 0,648 1,553 0,121 1,12 1,385 0,166 | 0,825 1,344 0,179
Binario Multivariaggﬁa(ﬁi(?)nificativas Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) | OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
RIESGO (GESEPOC) ALTO | 1,382 0,593 3,223 0,593 0,138 2,545 | 0,657 0,218 1,986
FENOTIPO AGUDIZADOR 2,143 0,829 5,540 0,97 0,223 4,211 1,414 0,421 4,745
GOLD B 1,137 0,317 4,079 1,963 0,389 9,898 | 1,207 0,33 4,423
GOLD C 2,737 0,768 9,756 4,057 0,586 28,096 | 2,916 0,623 13,642
GOLD D 2,737 0,768 9,756 4,715 0,525 42,323 | 3,029 0,601 15,259
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3.- Andlisis multivariante de la probabilidad de padecer depresién

3.1.- Variables poblacionales

En el analisis de los 208 pacientes que no presentan diagnostico psiquiatrico
alguno frente a los 57 con diagndstico previo de depresion, se observo que el
género, vivir solo y la edad aumentan la posibilidad de padecer depresion. El test
de Wald indica que el género y vivir solo influyen de manera positiva, es decir
gue aumentan la posibilidad, mientras que la edad influye de manera inversa, es
decir, a menor edad hay mayor probabilidad de padecer depresion. Los
resultados se muestran en la tabla 78.

Tabla 78.- Analisis bivariante y multivariante comparado de la influencia las variables
personales.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald  Valor p EE Wald Valor p EE Wald  Valor p EE Wald  Valor p
GENERO MUJER 0,341 2,520 0,012 0,428 1,833 0,067 0,708 2,145 0,032 | 0,463 1,579 0,114
DOMICILIO URBANO 0,302 -0,275 0,783 0,455 -0,336 0,737 10,321 -0,037 0,971
VIVE SOLO 0,338 4,014 0,000 0,421 3,015 0,003 0,563 3,167 0,002 037 3576 0,000
EDAD 0,014 -2,013 0,044 0,017 -1,066 0,286 0,027 0,180 0,857 0,017 -0,644 0,519
PESO 0,010 -0,771 0,440 0,038 1,505 0,132 0,11 -0,248 0,804
IMC 0,028 -0,511 0,610 0,103 -1,183 0,237 10,297 0,222 0,825
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
GENERO MUJER 2,362 1,21 4,609 2,192 0,947 5,073 4,569 1,140 18,316 2,077 0,838 5,145
DOMICILIO URBANO 0,92 0,51 1,662 0,858 0,352 2,093 0,988 0,526 1,856
VIVE SOLO 3,88 2,001 7,522 3,561 1,56 8,133 5947 1,973 17,925 BN(5] 1,817 7,736
EDAD 0,971 0,944 0,999 0,982 0,949 1,016 1,005 0,954 1,059 0,989 0957 1,022
PESO 0,992 0973 1,012 1,059 0,983 1,141 0973 0,785 1,207
IMC 0,986 0,933 1,041 0,886 0,724 1,083 1,068 0,597 1,911

En el analisis del riesgo se observa que las mujeres tienen una probabilidad de
padecer depresion 2,3-4,5 veces mas que los hombres, al igual que los
pacientes que viven solos, entre 3-6 veces mas que los que viven acompafiados.
Aungue la variable género desaparece en algunos de los andlisis realizados, si
se observa que el riesgo es alto en el caso de las mujeres. En el caso de la edad
el valor es inferior a 1 lo que indica que por cada afio menos de edad el riesgo
de padecer depresibn aumenta en un punto (1/0,971= 1,029), aunque esta
influencia no es muy fuerte ya que esta muy proxima a 1 y desaparece en todos
los analisis multivariantes.

3.2.- Consumo de tabaco

En el caso del consumo del tabaco Unicamente se observan influencias
estadisticamente significativas asociadas al diagndstico de la depresion para los
fumadores activos que tienen entre 2 y 4,3 veces mas probabilidades de
padecer depresion que los no fumadores, y este hecho se mantiene
independientemente del test realizado o de las variables incluidas en el analisis.
Los resultados se muestran en la tabla 79.
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Tabla 79.- Analisis bivariante y multivariante comparado de la influencia del consumo de tabaco.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
FUMADOR ACTIVO | 0,309 2,355 0,019 0,423 2,212 0,027 0,575 2,539 0,011 0,318 2,425 0,015
ANOS FUMANDO 0,013 0,192 0,848 0,037 0,261 0,794 0,028 -0,05 0,96
CIGARRILLOS DIA | 0,011 0,509 0,611 0,053 0,724 0,469 0,04 1,164 0,244
IPA 0,005 0,459 0,646 0,025 -0,369 0,712 0,022 -1,034 0,301
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
FUMADOR ACTIVO 2,07 1,13 3,792 2,547 1,112 5,834 4,3 1,394 13,262 2,16 1,159 4,025
ANOS FUMANDO 1,002 0,978 1,028 1,01 0,939 1,086 0,999 0,945 1,055
CIGARRILLOS DIA 1,005 0,985 1,027 1,039 0,937 1,153 1,048 0,968 1,135
IPA 1,002 0,993 1,012 0,991 0,944 1,04 0,978 0,936 1,021

3.3.-Manifestaciones clinicas

En cuanto a las variables relacionadas con la clinica de la EPOC se observan
influencias positivas del CAT y del BODEX. El riesgo seria en el CAT de 1 vez
mas, y 1,2 veces mas en el caso del BODEX, aunque esta influencia no es muy
fuerte ya que el valor de la OR estd muy préximo a 1 significando que no hay
asociacion entre las variables. Los resultados se muestran en la tabla 80.

Tabla 80.- Andlisis bivariante y multivariante comparado de la influencia de las variables clinicas.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
CAT 0,022 3,627 0,000 0,029 1,998 0,046 0,046 2,239 0,025 | 0,034 3,276 0,001
DISNEA (MRC) 0,147 1,674 0,094 0,407 -2,04 0,041 0,274 -1,673 0,094
MARCHA DISTANCIA | 0,002 -1,504 0,132 0,002 -0,816 0,415 0,002 -0,812 0,417
BODEX 0,073 2,800 0,005 0,134 -0,641 0,522 0,267 0,931 0,352 0,14 1,295 0,195
EXACERBACIONES 0,091 1,780 0,075 0,18 -2,592 0,010 0,129 -0,733 0,464
Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
CAT 1,084 1,038 1,132 1,06 1,001 1,121 1,107 1,013 1,211 1,118 1,046 1,195
DISNEA (MRC) 1,28 0,959 1,709 0,436 0,196 0,968 0,633 0,37 1,082
MARCHA DISTANCIA 0,998 0,995 1,001 0,998 0,994 1,003 0,999 0,995 1,002
BODEX 1,228 1,064 1,418 0,918 0,706 1,193 1,282 0,76 2,161 1,199 0,911 1,578
EXACERBACIONES 1,176 0,984 1,406 0,628 0,442 0,893 0,91 0,706 1,172

3.4.- Funcion pulmonar

Respecto del estudio de la funcion pulmonar, que en el analisis bivariante
mostraba diferencias significativas en los pacientes con obstruccion muy grave,
dichas diferencias no se mantienen en el multivariante. Al analizar las OR, que
eran de casi 5 veces mas en el caso de los pacientes con obstruccion muy grave
en el andlisis bivariante, en el multivariante Unicamente parece existir cierta

Tesis doctoral 119 Enrique Barrueco Otero



Resultados

Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC

influencia de la obstruccion muy grave. Los resultados se muestran en la tabla

81.

Tabla 81.- Analisis bivariante y multivariante comparado de la influencia de las variables de la

funcion pulmonar.

Multivariante (significativas

Binario binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p EE Wald Valor p
FVC% 0007 -1,92 0,055 0032 -1196 0232 | 0019 1,18 0236
FEV1% 0008  -1,94 0,052 0064 0474 0635 | 0032 1048 0295
FEV1/FVC% 0012 -1353 0,176 0059 -0601 0548 | 0033 -0594 0552
TEST BD POSITIVO 0438 -1486 0,137 0632 -187 0062 | 0446 -1256 0,209
,a(B)ISDTEFfQLA%i'ON 0535 091 0,363 1241 0,133 0894 | 0748 1,145 0252
82i\T/EUCC'ON 054 1347 0178 1725 -031 0757 | 104 12384 0217
%?ggivcéo’\' 0646 2398 0016 | 0873 107 0285 | 2134 0116 0908 | 1,389 1523 0128
Binario Multivariaggﬁérsiicgnificativas Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
FVC% 0986 0972 1,000 0962 0903 1,025 | 0978 0943 1,014
FEV1% 0984 0969 1,000 1031 091 1168 | 1,034 0971 1101
FEVL/FVC% 0985 0963 1,007 0965 086 1,083 | 0981 0920 1,046
TEST BD POSITIVO 0522 0221 1,231 0307 0089 1059 | 0571 0239 1,369
3%%2;%%?0’\' 1626 0570 4,636 0848 0074 9652 | 2354 0544 10,196
gSf\\T/'EUCC'ON 2070 0718 5963 0586 002 17,222 | 3607 0470 27,699
33?5:&%“ 4708 1327 16702 | 2,545 0460 14083 | 128 002 83872 | 8207 0545 126,333

3.5.- Clasificacion de la EPOC

Los resultados del andlisis bivariante se recogen en la tabla 82. Estos resultados
indican que los pacientes de riesgo alto segun GesEPOC tienen 3,2 veces mas
probabilidades de padecer depresion que los de riesgo bajo, y este riesgo es de
2,2 veces mayor en los pacientes con fenotipo agudizador frente a los no

agudizadores.

Sin embargo, en el analisis multivariante parece que esta influencia se pierde.
Una vez mas, al observar los OR e indices de confianza se puede concluir que
la tendencia es que el riesgo alto y el fenotipo agudizador si podrian influir en la
posibilidad de desarrollar depresion.

Tabla 82.- Andlisis bivariante y multivariante comparado de la influencia de las variables de la
clasificaciéon de EPOC.

Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)

EE Wald Valorp EE Wald Valor p EE Wald Valorp EE Wald  Valor p
RIESGO (GESEPOC) ALTO | 0,376 3,135 0,002 0,571 1,347 0,178 0,776 1,616 0,106 | 0,456 1,378 0,168
FENOTIPO AGUDIZADOR 0,355 2,342 0,019 0,497 1,081 0,280 0,641 0989 0,323 0,45 0,303 0,762
GOLD B 0,581 1,848 0,065 0,842 1,614 0,106 0,59 1,588 0,112
GOLD C 0,595 2,958 0,003 0,736 1,274 0,203 0,905 1,544 0,123 | 0,666 1,969 0,049
GOLD D 0,593 3,068 0,002 0,815 0,663 0,507 1,036 1,79 0,073 | 0,678 1,95 0,051
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Binario Multivariante (significativas binario) Multivariante (todas) Multivariante (por grupos)
OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%) OR IC (95,0%)
RIESGO (GESEPOC) ALTO 3,248 1,555 6,783 2,157 0,705 6,603 3,503 0,765 16,027 | 1,874 0,767 4,578
FENOTIPO AGUDIZADOR 2,297 1,145 4,604 1,711 0,646 4,530 1,885 0,537 6,62 1,146 0,475 2,766
GOLD B 2,925 0,937 9,13 3,896 0,747 20,304 | 2,554 0,803 8,123
GOLD C 5,816 1,811 18,678 2,553 0,604 10,801 4,045 0,686 23,854 | 3,712 1,006 13,69
GOLD D 6,158 1,928 19,67 1,717 0,347 8,481 6,388 0,839 48,655 | 3,748 0,993 14,141

Lo mismo sucede en relacién con la clasificacion GOLD donde en el andlisis
bivariante se observaban probabilidades 6 veces superiores en los grupos Cy D,
y aunque en el andlisis multivariente esta influencia desaparece la tendencia de
los riesgos y los intervalos de confianza nos hace suponer que estas variables si
son un factor de riesgo para la depresion. Los resultados se muestran en la tabla
82.

Sensibilidad, especificidad, curvas ROC, valor predictivo positivo y
negativo, cocientes de probabilidad positivo y negativo de los test GADS y
HADS en la poblacion objeto de estudio

A continuacién, se exponen los resultados observados con los test GADS y
HADS en la poblacién incluida en el estudio. En la primera parte de este
apartado se exponen los observados con el test GADS y posteriormente los
observados con el test HADS.

1.- Test GADS
1.1.- Test GADS escala de ansiedad

Se estudiaron el grupo de pacientes con diagnostico previo de ansiedad (n=27) y
sin diagnéstico previo (n=265). El punto de corte esta establecido en 4 0 mas
puntos. La tabla 79 recoge los valores observados en cada uno de los indices
estadisticos. Se observa que el indice de Youden, o el mejor compromiso entre
sensibilidad y especificidad, se establece en el punto de corte de 2,50 a 3,50.
Con estos puntos el VP+ es muy bajo, en cambio el VP- es alto, por lo que
mostraria mas utilidad para descartar la sospecha de ansiedad que para
confirmarla.

Tabla 83.- indice de Youden, sensibilidad, especificidad y valores predictivos de la escala de ansiedad del
test GADS.

Coordenadas de la curva

Positivo si es mayor o igual que® indice de Youden Sensibilidad 1-Especificidad VP+(%) | VP-(%) | CP+ | CP- | Validez (%)
-1,00 1,000 1,000
0,50 0,852 0,638
1,50 0,778 0,415
2,50 0,37 0,778 0,411 16,15 96,30 | 1,89 | 0,38 60,62
3,50 0,24 0,630 0,389 14,17 94,19 | 1,62 | 0,61 61,30
4,00 0,24 0,629 0,388 14,17 94,19 | 1,62 | 0,61 61,30
4,50 0,593 0,306
5,50 0,407 0,219
6,50 0,259 0,155
7,50 0,074 0,079
8,50 0,037 0,026
10,00 0,000 0,000
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Curva ROC
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b. Hipétesis nula: area verdadera = 0,5
Figura 47.- Curva ROC para el test GADS en la subescala de ansiedad.

La figura 47 muestra la curva ROC correspondiente. El area bajo la curva fue de
0,667(IC 95%: 0-568-0.767).

1.2.- Test GADS escala de depresién

Se estudiaron el grupo con (n=57) y sin (n=235) diagndstico previo de depresion.
El punto de corte esta establecido en 2 o0 mas puntos. La tabla 80 recoge los
valores observados en cada uno de los indices estadisticos. Se observa que el
indice de Youden, o el mejor compromiso entre sensibilidad y especificidad, se
establece en el punto de corte de 2,50 a 3,50. Con estos puntos el VP+ es muy
bajo, en cambio el VP- es alto, por lo que mostraria mas utilidad para descartar
la sospecha de depresion que para confirmarla.

Tabla 84.- indice de Youden, sensibilidad, especificidad y valores predictivos de la escala de depresion del
test GADS.

Coordenadas de la curva

Positivo si es mayor o igual que® indice de Youden Sensibilidad 1-Especificidad VP+(%) | VP-(%) | CP+ | CP- | Validez(%)
-1,00 1,000 1,000
0,50 0,842 0,681
1,50 0,807 0,634
2.00 0,17 0,807 0,637 23,59 88,66 | 1,27 | 0,53 45,21
2,50 0,22 0,789 0,574 25,00 89,29 | 1,37 | 0,49 49,66
3,50 0,28 0,702 0,417 28,99 88,96 | 1,68 | 0,51 60,62
4,50 0,544 0,298
5,50 0,211 0,170
6,50 0,105 0,072
7,50 0,088 0,038
8,50 0,053 0,013
10,00 0,000 0,000
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Resultados

Sensibilidad
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0,641 0,040 0,001 0,563 0,718

b. Hipétesis nula: area verdadera = 0,5

Figura 48.- Curva ROC para el test GADS en la sub-escala de depresion.

La figura 48 recoge la curva ROC correspondiente. El area bajo la curva fue de

0,641 (IC 95%: 0,563-0,718).

1.3.- Test GADS Global

Se estudiaron el grupo con diagnéstico previo de ansiedad y/o depresion (n=84)
y sin diagnéstico previo (n=208). La tabla 81 recoge los valores observados en
cada uno de los indices estadisticos. Se observa que el indice de Youden, o el
mejor compromiso entre sensibilidad y especificidad, se establece en el punto de
corte de 5,5 a 6,5.

Tabla 85.- indice de Youden, sensibilidad, especificidad y valores predictivos del test GADS.

Coordenadas d

elacurva

Positivo si es mayor o igual que® indice de Youden Sensibilidad | 1-Especificidad | VP+(%) | VP-(%) | CP+ | CP- | Validez(%)
-1,00 1,000 1,000
0,50 0,940 0,764
1,50 0,857 0,659
2,50 0,845 0,601
3,50 0,845 0,538
4,50 0,750 0,457
5,50 0,726 0,409 41,78 84,25 1,78 | 0,46 63,01
6,50 0,619 0,346 41,94 80,95 1,79 | 0,58 64,38
7,50 0,583 0,288
8,50 0,560 0,240
9,50 0,452 0,192
10,50 0,369 0,168
11,50 0,286 0,115
12,50 0,214 0,077
13,50 0,167 0,038
14,50 0,095 0,024
15,50 0,048 0,014
16,50 0,024 0,014
17,50 0,024 0,000
19,00 0,000 0,000
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Curva ROC
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Figura 49.- Curva ROC para el test GADS global.

La figura 49 recoge la curva ROC correspondiente. El area bajo la curva fue de
0,702 (IC 95%: 0,637-0,767).

1.4.- Test GADS Global en pacientes con edad 2 65 anos

Se estudiaron el grupo de pacientes con edad = 65 afios con (n=49) y sin
(n=140) diagndstico previo de ansiedad y/o depresion. La tabla 82 recoge los
valores observados en cada uno de los indices estadisticos. Se observa que el
indice de Youden, o el mejor compromiso entre sensibilidad y especificidad, se
establece en el punto de corte de 7,5.

Tabla 86.- indice de Youden, sensibilidad, especificidad y valores predictivos del test GADS en pcientes
con edad =65 afos.

Coordenadas de la curva

Positivo si es mayor o igual que® indice de Youden Sensibilidad | 1-Especificidad | VP+(%) | VP-(%) | CP+ | CP- Validez(%)
-1,00 1,000 1,000
0,50 0,959 0,786
1,50 0,857 0,671
2,50 0,837 0,600
3,50 0,837 0,529
4,50 0,34 0,776 0,436 38,38 87,78 | 1,78 | 0,40 61,90
5,50 0,33 0,735 0,400 39,13 86,60 | 1,84 | 0,44 63,49
6,00 0,31 0,612 0,298 42,86 83,19 | 2,05 | 0,55 67,76
6,50 0,28 0,633 0,350 38,75 83,49 | 181 | 0,57 64,55
7,50 0,33 0,612 0,286 42,86 84,03 | 2,14 | 0,54 68,78
8,50 0,571 0,243
9,50 0,429 0,207
10.00
10,50 0,327 0,179
11,50 0,245 0,129
12,50 0,224 0,086
13,50 0,184 0,057
14,50 0,102 0,036
15,50 0,041 0,021
16,50 0,020 0,021
17,50 0,020 0,000
19,00 0,000 0,000
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La figura 50 recoge la curva ROC correspondiente. El area bajo la curva fue de
0,699 (IC 95%: 0,616-0,781).
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b. Hipétesis nula: area verdadera = 0,5
Figura 50.- Curva ROC para el test GADS global en pacientes con edad = 65 afos.

2.- Test HADS

2.1.-Test HADS escala de ansiedad

Se estudiaron el grupo de pacientes con diagndstico previo de ansiedad (n=27) y
sin diagnostico previo (n=265). El punto de corte de casos posibles se ha
establecido en 10 puntos. La tabla 83 recoge los valores observados en cada
uno de los indices estadisticos. Se observa que el indice de Youden, o el mejor
compromiso entre sensibilidad y especificidad, se establece en el punto de corte
de 6,5. Con estos puntos el VP+ es muy bajo, en cambio el VP- es alto, por lo
gue mostraria mas utilidad para descartar la sospecha de ansiedad que para
confirmarla.

Tabla 87.- indice de Youden, sensibilidad, especificidad y valores predictivos en la escala de ansiedad del
test HADS.

Coordenadas de la curva

Positivo si es mayor o igual que® indice de Youden Sensibilidad | 1-Especificidad | VP+(%) VP—(%) | CP+ | CP- | Validez(%)
-1,00 1,000 1,000
0,50 1,000 0,815
1,50 0,963 0,702
2,50 0,889 0,611
3,50 0,852 0,528
4,50 0,37 0,815 0,449 15,60 96,69 1,81 | 0,34 57,53
5,50 0,36 0,741 0,381 16,53 95,91 1,94 | 0,42 63,01
6,50 0,40 0,704 0,306 19,00 95,83 2,30 | 0,43 69,52
7,50 0,556 0,264
8,50 0,556 0,223
9,50 0,519 0,204
10,50 0,481 0,181
10.00 0,31 0,518 0,203 20,59 94,20 2,54 | 0,60 77,05
11,50 0,370 0,121
12,50 0,259 0,087
13,50 0,222 0,079
14,50 0,185 0,060
15,50 0,074 0,030
16,50 0,000 0,026
17,50 0,000 0,004
19,00 0,000 0,000
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Curva ROC
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Figura 51.- Curva ROC para el test HADS en la sub-escala de ansiedad.

La figura 51 recoge la curva ROC correspondiente. El area bajo la curva fue de
0,742 (IC 95%: 0,656-0,829).

2.2.-Test HADS escala de depresion

Se estudiaron el grupo con (n=57) y sin (n=235) diagndstico previo de depresion.
El punto de corte se ha establecido en 10 puntos. La tabla 84 recoge los valores
observados en cada uno de los indices estadisticos. Se observa que el indice de
Youden, o el mejor compromiso entre sensibilidad y especificidad, se establece
en el punto de corte de 6,5. Con estos puntos el VP+ es muy bajo, en cambio el
VP- es alto, por lo que mostraria mas utilidad para descartar la sospecha de
depresion que para confirmarla.

Tabla 88.- indice de Youden, sensibilidad, especificidad y valores predictivos en la escala de depresién del
test HADS.

Coordenadas de la curva

Positivo si es mayor o igual que® indice de Youden Sensibilidad | 1-Especificidad | VP+(%) | VP-(%) | CP+ | CP- | Validez(%)
-1,00 1,000 1,000
0,50 0,947 0,851
1,50 0,895 0,689
2,50 0,807 0,604
3,50 0,737 0,532
4,50 0,22 0,684 0,460 26,53 87,59 1,49 | 0,58 56,85
5,50 0,24 0,632 0,387 28,35 87,27 1,63 | 0,60 61,64
6,50 0,24 0,561 0,319 29,91 86,49 1,76 | 0,64 65,75
7,50 0,544 0,277
8,50 0,509 0,243
9,50 0,456 0,187
10,00 0,27 0,456 0,187 37,14 86,04 244 | 0,67 74,32
10,50 0,439 0,162
11,50 0,333 0,119
12,50 0,211 0,068
13,50 0,158 0,030
14,50 0,140 0,017
15,50 0,088 0,009
16,50 0,070 0,000
17,50 0,053 0,000
19,00 0,035 0,000
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La figura 52 recoge la curva ROC correspondiente. El area bajo la curva fue de
0,682 (IC 95%: 0,604-0,761).
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b. Hipétesis nula: area verdadera = 0,5
Figura 52.- Curva ROC para el test HADS en la sub-escala de depresion.

2.3.- Test HADS escala global

Se estudiaron el grupo con diagnéstico previo de ansiedad y/o depresion (n=84)
y sin diagnéstico previo (n=208). La tabla 85 recoge los valores observados en
cada uno de los indices estadisticos. Se observa que el indice de Youden, o el
mejor compromiso entre sensibilidad y especificidad, se establece en el punto de
corte de 12,5.

Tabla 89.- indice de Youden, sensibilidad, especificidad y valores predictivos en el test HADS.
Coordenadas de la curva

Positivo si es mayor o igual que® indice de Youden Sensibilidad | 1-Especificidad | VP+(%) | VP-(%) | CP+ | CP - Validez(%)
-1,00 1,000 1,000
0,50 0,988 0,918
1,50 0,976 0,837
2,50 0,929 0,760
3,50 0,905 0,668
4,50 0,893 0,587
5,50 0,857 0,548
6,50 0,833 0,500
7,50 0,798 0,476
8,50 0,762 0,442
9,50 0,32 0,738 0,413 41,89 84,72 1,79 | 0,45 63,01
10,50 0,34 0,690 0,351 44,27 83,85 1,97 | 0,48 66,10
11,50 0,33 0,643 0,317 45,00 82,56 2,03 | 0,52 67,12
12,50 0,36 0,631 0,269 48,62 83,06 2,34 | 051 70,21
13,50 0,583 0,245
14,50 0,536 0,226
15,50 0,536 0,197
16,50 0,524 0,163
17,50 0,500 0,154
18,50 0,464 0,144
19,50 0,440 0,120
20,50 0,417 0,096
21,50 0,405 0,077
22,50 0,333 0,072
23,50 0,274 0,053
24,50 0,238 0,038
25,50 0,202 0,029
26,50 0,131 0,029
27,50 0,095 0,024
28,50 0,060 0,019
30,00 0,060 0,014
31,50 0,060 0,000
32,50 0,048 0,000
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La figura 53 recoge la curva ROC correspondiente. El &rea bajo la curva fue de
0,744 (IC 95%: 0,682-0.807).
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b. Hipétesis nula: area verdadera = 0,5

Figura 53.- Curva ROC para el test HADS global.

2.4.- Test HADS global en pacientes con edad 2 65 anos

Se estudiaron el grupo de pacientes con edad = 65 afios con (n=49) y sin
(n=140) diagnostico previo de ansiedad y/o depresion. La tabla 82 recoge los
valores observados en cada uno de los indices estadisticos. Se observa que el
indice de Youden, o el mejor compromiso entre sensibilidad y especificidad, se
establece en el punto de corte de 12,5.

Tabla 90.- indice de Youden, sensibilidad, especificidad y valores predictivos en el test HADS en pacientes

con edad = 65 afios.
Coordenadas de la curva

Positivo si es mayor o igual que® indice de Youden Sensibilidad | 1-Especificidad | VP+(%) | V—(%) | CP+ |CP - | Validez(%)
-1,00 1,000 1,000
0,50 0,980 0,907
1,50 0,980 0,829
2,50 0,918 0,771
3,50 0,898 0,671
4,50 0,878 0,586
5,50 0,857 0,543
6,50 0,837 0,507
7,50 0,796 0,479
8,50 0,755 0,436
9,50 0,35 0,755 0,407 39,36 87,37 | 1,85 | 0,41 63,49
10,00 0,35 0,755 0,407 39,36 87,37 | 1,85 | 0,41 63,49
10,50 0,32 0,694 0,371 39,53 8544 | 1,87 | 049 64,55
11,50 0,35 0,673 0,321 42,31 8559 | 2,10 | 0,48 67,72
12,50 0,37 0,653 0,279 45,07 8559 | 2,34 | 0,48 70,37
13,50 0,592 0,250
14,50 0,510 0,236
15,50 0,510 0,207
16,50 0,490 0,164
17,50 0,469 0,150
18,50 0,469 0,143
19,50 0,449 0,121
20,50 0,429 0,100
21,50 0,408 0,079
22,50 0,347 0,071
23,50 0,265 0,050
24,50 0,224 0,036
25,50 0,224 0,029
26,50 0,143 0,029
27,50 0,082 0,029
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Resultados

La figura 54 recoge la curva ROC correspondiente. El area bajo la curva fue de

0,740 (IC 95%: 0,658-0,821).
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b. Hipétesis nula: area verdadera = 0,5

Figura 54.- Curva ROC para el test HADS global en pacientes con edad = 65 afos.
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Prevalencia de Ansiedad y Depresion en pacientes con EPOC Discusién

|.- POBLACION INCLUIDA EN EL ESTUDIO

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) es una enfermedad muy
prevalente que afecta entre el 9 y el 12% de los adultos mayores de 30 afios en
Espafia®®, con gran morbi-mortalidad y con un infradiagndstico muy elevado®.
En los ultimos afios ademas de la preocupacion por el infradiagnéstico, se ha
centrado el interés en otros aspectos como Su reconocimiento como una
enfermedad sistémica y la importancia de las agudizaciones y comorbilidad
(concurrencia con otras patologias y complicaciones) en el curso evolutivo de la
enfermedad.

Desde el punto de vista de las caracteristicas demogréficas, clinicas, funcionales
y diagndsticas el grupo de pacientes incluido en este estudio se adapta tanto a
las caracteristicas poblacionales de los pacientes EPOC que son atendidos
habitualmente en las consultas hospitalarias (con predominio de los casos
moderados y graves) como a las tipologias de los pacientes incluidos en
estudios similares tal y cdmo se ha expuesto en el apartado de resultados. En
cuando al posible perfil sociodemografico y clinico de la muestra, predominan los
hombres, exfumadores, con domicilio urbano, que viven acompafados, con
disnea grado Il o Ill (MRC), BODE <4, con obstruccion moderada y grave, de
riesgo alto y fenotipo agudizador (GeseEPOC) y grados B, C y D de la
clasificacion GOLD, cémo se ha observado en estudios previos*”.

Existen distintos test disefiados para valorar el impacto de la enfermedad en la
calidad de vida de los pacientes con EPOC entre los que el destaca el CAT>®,
utilizado para determinar el impacto de la enfermedad en la calidad de vida de
los pacientes, y que es posiblemente el méas utilizado, y el test Disnea-12%
destinado a medir los componentes sensorial y emocional de la disnea. En este
estudio hemos incluido ambos test.

El CAT que, por su sencillez, se ha implantado en los ultimos afios de forma
generalizada en la clinica diaria, es un test fiable (intra e interobservador) y
reproducible, habiendo sido validado y revisado sistematicamente comparandolo
con otras escalas también ampliamente validadas como el SGRQ (St. George
Respiratory Quetionnaire), utilizado para valorar la calidad de vida o el MRC
(Medical Research Council)? utilizado para determinar el grado de disnea.

Hemos escogido el test Disnea-12 al ser un cuestionario validado en
castellano™® tras haber sido aplicado y comparado con otros test en otros
paises®. A priori nos parecio interesante para un estudio que relacionaba EPOC
y trastornos mentales ya que incluia en un mismo test la calidad de vida
percibida del paciente (puntuacién sensorial) y cémo el paciente siente
emocionalmente esta vivencia (puntuacion afectiva).

En el CAT el valor medio observado en la poblacién incluida en el presente
estudio fue de 14,6+6,9 similar al publicado por Marc Miravitlles et al.**! que
observan un valor medio de 14,4+8,6 y muy proximo al observado por Radul
Galera et al.'® que encuentran puntuaciones de 16+9 y de 11+7 en pacientes
EPOC con y sin hiperinsuflacion dinamica, o los publicados por Maria Koreny et
al.’3, que en un estudio para analizar los patrones de progresion de la actividad
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fisica en pacientes con EPOC observa valores de 12.9+7.6. En nuestro estudio
se observa como la puntuacion en el CAT aumenta a medida que lo hace el
grado de obstruccion de la via aérea, aunque ya hemos sefialado que las
diferencias no alcanzan la significacion estadistica. Por tanto, en este sentido, el
CAT muestra valores muy similares a los obtenidos con estudios previos,
corroborando la fiabilidad del test.

En funcién de las puntuaciones observadas el 28,3% de los pacientes no
refieren impacto en su calidad de vida, o este es muy bajo, mientras que el
71,6% acusan algun tipo de repercusion en su calidad de vida: 162 (55.3%) un
impacto medio, 40 (13.6%) alto y 8 (2,73%) muy alto, es decir que de forma
determinante y objetiva la EPOC tiene un impacto en la calidad de vida de los
pacientes incluidos en el estudio.

En relacion con el test Disnea-12 el estudio de validacion del cuestionario
realizado por Amado et al*?® con una poblacién similar a la nuestra la puntuacion
media fue de 12,45+7,6 puntos, obteniendo en su estudio una puntuacién media
de 7,49+4,31 en la escala sensorial y 4,96+4,01 en la emocional. En el presente
estudio la puntuacion media de toda la poblacién estudiada fue de 9,3+7,6 algo
inferior. ElI 13,3% de los pacientes presentan una puntuacion mayor de 18
considerada como punto de corte, siendo el valor medio de la puntuacion en
este grupo de pacientes de 23,6+3,8. Al analizar el apartado sensorial el 20,8%
de los pacientes tienen una puntuacién superior a 9, considerada como punto de
corte, con un valor medio de 12+1.9 y en el apartado emocional el 10,5%
puntian mas de 9 puntos, con un valor medio de 12,3+3,9. En los pacientes
incluidos en el estudio este test posiblemente haya sido menos sensible que el
CAT y ello pueda deberse a la mayor dificultad en la cumplimentaciéon del mismo
por parte de pacientes con el perfil sociodemografico de nuestra muestra.

Como ya se ha sefialado en la introduccion, no esta clara la linea que separa las
manifestaciones clinicas propias de la enfermedad de las producidas por las
comorbilidades asociadas y el papel que pueden desempefiar estas ultimas en
la morbimortalidad de los pacientes diagnosticados de EPOC®. Existen
comorbilidades que suelen relacionarse mas directamente con la mortalidad®
como las enfermedades cardiovasculares y el cancer de pulmén, y otras que
estan mas relacionadas con el deterioro de la calidad de vida de los pacientes™.

No esta claramente definida la existencia de una relacién causal entre la EPOC
y determinados trastornos mentales, habiéndose postulado diversas teorias que
oscilan desde una mayor vulnerabilidad genética para estas enfermedades en
este tipo de pacientes hasta el caracter reactivo, es decir la falta de adaptacion
de los pacientes a las limitaciones de su enfermedad respiratoria.

Las Guias de Practica Clinica de la EPOCY? sefialan la depresién y la ansiedad
como comorbilidades importantes que se asocian con un peor curso evolutivo de
la enfermedad, que se traduce en una pérdida de la calidad de vida, un
incremento de las exacerbaciones graves e ingresos hospitalarios y un aumento
de la mortalidad®”***. Sin embargo, con frecuencia en la préactica clinica real
estas comorbilidades en la salud mental de las personas con EPOC no son

diagnosticadas ni tampoco tratadas'®®, existiendo limitaciones al respecto
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derivadas, entre otros motivos, de carecer de un instrumento que permita
establecer un diagnéstico de certeza al margen de las Unidades de Salud
Mental, por lo que se utilizan un nimero muy amplio de cuestionarios basados
en sintomas, o bien datos registrados en las historias clinicas de los pacientes,
aunque esta practica es mucho mas registrada en los estudios de investigacion
gue en la clinica diaria en las consultas de Neumologia o de Atencidn Primaria.

Por ello, en el presente estudio hemos pretendido comprobar, en primer lugar, la
prevalencia de estas comorbilidades presumiblemente infradiagnosticadas como
la propia EPOC. Por ello, hemos tratado de comprobar la utilidad de estos
cuestionarios a la hora de su aplicacion en el screening o cribaje de los
trastornos mentales en los pacientes con EPOC estable que acude a este tipo
de consultas.

Prevalencia de trastornos mentales en pacientes con EPOC

El diagnéstico de los trastornos mentales es clinico y se realiza por los
profesionales sanitarios en las unidades de salud mental mediante una
entrevista psiquiatrica estructurada. No obstante, existe una amplia bateria de
test e instrumentos que, utilizados por facultativos que no sean psiquiatras ni
especialistas en salud mental, como neumologos o médicos de atencion primaria
en este caso, pueden servir para realizar diagnosticos de presuncion y derivar al
paciente al facultativo especialista en salud mental para establecer el
diagndstico de certeza. Este tipo de test de cribado son muy diferentes entre siy
son validos para el diagnéstico tanto de personas sanas, sin patologia aparente,
como en personas con diferentes tipos de enfermedades fisicas, como por
ejemplo el cancer o la EPOC y por ello han sido utilizados en el presente
estudio, cuyos datos han sido recogidos en consultas externas de neumologia
por facultativos de especialidades no relacionadas directamente con la salud
mental.

Se ha observado que los trastornos mentales son mas prevalentes en pacientes
con EPOC que en la poblacién general y mas en mujeres que en hombres™®y;,
para su deteccion en un grupo concreto de pacientes, existen diversos
procedimientos siendo el registro de historias clinicas y cuestionarios especificos

los mas cominmente utilizados.

El registro de historias clinicas, especialmente cuando estan informatizadas,
permite conocer diagnésticos de certeza previamente establecidos y es un
procedimiento utilizado en algunos de los estudios consultados en la revision
bibliografica pertinente para nuestro planteamiento. En nuestro caso, este
procedimiento permiti6 observar que 84 pacientes (28,66%) presentaban un
diagnostico clinico previo de trastorno mental, establecido por la Unidad de
Salud Mental correspondiente, porcentaje ligeramente inferior a los sefalados
por Gonzélez-Gutiérrez et al.”*® que, utilizando también el registro de historias
clinicas en una poblacion espafiola de caracteristicas similares, detectaron
mediante este método una prevalencia del 36% Yy, lo que es muy importante, que
en el 76% de los casos se desconocia dicho diagnéstico por parte de los
meédicos responsables del seguimiento de la EPOC. Por tanto, mas de tres
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cuartas partes de los neumodlogos que seguian a los pacientes con EPOC no
conocian si presentaban un trastorno mental diagnosticado previamente.

No obstante, cabe sefalar que utilizando exclusivamente este procedimiento se
infravalora el porcentaje de pacientes que pueden padecer un trastorno mental.

En nuestro caso, por razones asistenciales, no ha sido posible recuperar a
posteriori la informacién de los casos remitidos a las correspondientes unidades
de salud mental de todos aquellos pacientes cuyos resultados con los test
aplicados sugerian la posibilidad de padecer un trastorno mental, lo que hubiera
permitido disponer de un gold standard con el que comparar los casos en los
gue se estableci6 el diagnéstico de sospecha. Por este motivo en el estudio se
utilizé como tal el grupo de pacientes con diagndstico previo.

Ya hemos sefalado las dificultades que presenta deslindar la ansiedad de la
depresion en un porcentaje muy elevado de pacientes, que incluso puede tener
ambos procesos comorbidos, motivo por el que se creyd interesante en el
presente estudio agrupar a todos ellos en este apartado. En todo caso la
prevalencia de ansiedad fue inferior a la prevalencia de depresién con cualquiera
de los dos test utilizados. A continuacion, se exponen por separado los
resultados observados después de realizar la distincion en los pacientes
individualizando los dos diagnésticos.

Prevalencia de ansiedad en pacientes con EPOC

Como ya se ha sefalado la ansiedad es una comorbilidad psiquiatrica frecuente
en pacientes con EPOC**!, También aqui se observan las mismas dificultades
para el diagndstico siendo el establecido en las Unidades de Salud Mental el
gold estandar y los diferentes test un método de cribado para establecer un
diagnéstico de sospecha desde equipos de atencion primaria y especialidades
no relacionadas directamente con la salud mental, como es el caso de la
neumologia.

Los rangos de prevalencia de ansiedad publicados en pacientes con EPOC
oscilan entre 13% y el 96%, aunque Kihl et al.®®’ encuentran tnicamente un
5,6%. El estudio de Gonzalez-Gutiérrez et al.”** encuentra una prevalencia de
ansiedad del 26,5% (el 7,6% presentaban un trastorno mixto de ansiedad y
depresién), Xiao T et al.**® del 8,1%: 2,2% en hombres y 12,8% en mujeres, con
una probabilidad seis veces superior de padecer un trastorno de ansiedad en el
caso de las mujeres respecto a los hombres.

En los resultados del EPISCAN 11**°, un estudio poblacional y que, por tanto, no
se realiz6 en el ambito de la atencion sanitaria en las consultas de neumologia,
pero que utiliz6 también el test HADS, no encuentran diferencias en la
prevalencia de la ansiedad entre los pacientes diagnosticados de EPOC vy el
grupo considerado control, ni en los considerados como posibles (16,7% versus
15,2% respectivamente) ni tampoco en los considerados probables casos
(10,7% versus 11,3% respectivamente). No obstante, la prevalencia global
observada en el grupo EPOC fue del 27,4%.
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En la presente muestra se hallan 27 pacientes (9.2%) con un diagndstico previo
establecido de ansiedad. Estas cifras son superiores a las de Kiihl et al.™>’ que
valida sus resultados mediante la valoracion de un psicélo%o clinico y similares o
inferiores a los de Xiao T et al.**® o el estudio EPISCAN 11*° que utilizaron el test
HADS para definir sus casos de depresion y/o ansiedad.

La prevalencia estimada de ansiedad observada en el presente estudio al
emplear el test GADS fue del 41,2% y con el test HADS del 28,9%. EIl valor
medio de la escala GADS en su apartado de ansiedad en la totalidad de los
pacientes fue de 2.8+2.9 y el nimero de pacientes que superaron el punto de
corte de cuatro o mas puntos fue de 121 (41,2% de la muestra). Con el test
HADS el valor medio en la escala de ansiedad es de 5.45+4.8 con un total de 85
pacientes (28,9%) con un resultado igual o superior a ocho puntos, es decir
casos probables de ansiedad. Igual que sucede con el estudio de la depresion el
test GADS estima porcentajes mas elevados de posibles diagnosticos de
ansiedad que el HADS. Estos valores son similares a los observados por
Gutiérrez et al.'®. En cambio, Yohannes et al.'® y Kiihl et al.™®” obtuvieron
porcentajes de ansiedad inferiores a los observados en este estudio. Todas
estas divergencias probablemente son debidas a la utilizacién de distintos
métodos de valoracion.

También, al igual que sucede en el apartado de depresion, el test GADS detecta
un mayor numero de casos posibles (41,3% vs 28,9%) que el HADS test,
probablemente porque sus puntos de corte sean mas sensibles que los del
HADS.

En resumen, la prevalencia de ansiedad en pacientes EPOC en el presente
estudio fue superior a la de la poblacién general*®* (9,2% de nuestra muestra
frente a 6,7%) en base a los pacientes con un diagnostico previo ya establecido.
Atendiendo a los resultados de los test GADS y HADS el niumero de posibles
casos de ansiedad se eleva hasta el 28,9 y el 41,2% respectivamente,
superiores a los hallados en otros estudios como ya se ha comentado.

Correlacion entre los test GADS y HADS y el diagnostico previo de
ansiedad.

Con la sub-escala de ansiedad del test GADS se establecié el diagnostico de
sospecha en 121 pacientes, un 41.3% de los incluidos en el estudio mientras
gue en los pacientes con diagnostico previo este porcentaje se elevd hasta el
62.9%. Con la sub-escala de ansiedad del test HADS se establecio el
diagnostico de ansiedad en el 28.9% de la muestra global y en el 55.5% de los
pacientes con diagnostico previamente establecido.

Por tanto, al analizar los resultados de los test GADS y HADS en la muestra de
pacientes con diagnéstico previo de ansiedad se obtuvieron diferencias
significativas (p=0.000) en las puntuaciones de ambos respecto a los pacientes
sin diagnostico previo. La puntuacion en el GADS y HADS test en los pacientes
con ansiedad previamente diagnosticada fue de 2.14 y 4,9 puntos mas elevados
respecto de la muestra global. Asi pues, utilizar los dos test aumenta la
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sensibilidad y la capacidad de deteccion del trastorno de ansiedad en personas
con EPOC.

Prevalencia de depresion en pacientes con EPOC

La depresion es uno de los trastornos mentales mas prevalentes en pacientes
con EPOC. Laurin et al.*®® encontraron un 17% de casos de depresién en su
muestra basandose en un cribado mediante entrevista estructurada por
facultativos especialistas en Psiquiatria. El juicio clinico de un psiquiatra siempre
facilita el diagnéstico definitivo de depresion y supuestamente mostrarad mayor
especificidad que cualquiera de los test empleados, pero existe una limitacion
evidente determinada por la dificultad de que las Unidades de Salud Mental
ambulatorias puedan absorber el volumen de pacientes diagnosticados de
EPOC y que pudieran padecer depresion.

Por ello, para la realizacion de estudios clinicos destinados a conocer la
prevalencia de depresion en pacientes con EPOC se utilizan, generalmente,
diferentes test y escalas validados para tal fin. La prevalencia detectada
mediante los cuestionarios diagnésticos es muy variada. Uno de los mas
utilizados es el HADS. Gonzélez-Gutiérrez et al.**® utilizando este test
encuentran que del 36% de pacientes con EPOC que padecen comorbilidad
psiquiatrica el 9,8% tiene depresion aislada y el 7,3% un trastorno mixto de
ansiedad y depresion. Otros autores encuentran diferentes porcentajes: Kuhl et
al.™®" el 25%, porcentaje inferior al 47% observado por Yohannes et al.'®® o el
17% de Laurin et al.™®®. En estos dos Ultimos estudios el porcentaje de mujeres
(50%) fue muy elevado respecto a otros estudios, sobrevalorando posiblemente
la representacion de las mismas en la poblacion con EPOC. En este estudio el
porcentaje de mujeres fue del 21,8%. Esta sobre-representacion de mujeres es
un aspecto que quizas pueda explicar mejor la mas elevada prevalencia de
ansiedad y depresién que encuentran los citados autores ya que esta bien
documentado que ambos trastornos mentales son mas prevalentes en las
mujeres. Laurin et al.**® encuentran en pacientes con EPOC en fase estable una
prevalencia superior de trastornos mentales en mujeres, tanto de ansiedad (56%
vs 35%) como de depresion (18% vs 7%).

El estudio EPISCAN 11**°, ya citado, que utilizé6 también el test HADS, tampoco
encuentra diferencias en la prevalencia de la depresion entre los pacientes
diagnosticados de EPOC y el grupo considerado control, ni en los considerados
como posibles (10,1% versus 7,3% respectivamente) ni tampoco en los
considerados probables (4,4% versus 3,4% respectivamente). La prevalencia
global observada en el grupo EPOC seria del 7,8%. Posiblemente esta
prevalencia tan baja se deba a que el disefio del estudio, de caracter
poblacional, pretendia detectar personas que pudieran tener una EPOC y no
estuvieran diagnosticadas, lo que significa que se trataria fundamentalmente de
EPOC leves, muy diferentes a los pacientes que acuden a las consultas de
neumologia de cualquier nivel asistencial, que presentan estadios mas
avanzados de la enfermedad y por ello presentan también mayor nimero de
comorbilidades.
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No sélo existen diferencias en la prevalencia global de trastornos mentales
publicadas por distintos autores, también difieren las prevalencias de ansiedad o
depresion. Yohannes et al.*®® observan mayor prevalencia de depresién que de
ansiedad, al igual que Miravitlles et al.*®* que sefialan un 9,8% de pacientes con
dePresién, mientras que Kuhl et al.*®” Gonzalez-Gutiérrez et al.'** y Laurin et
al.**® encuentran prevalencias similares de ambos trastornos mentales. Estas
divergencias pueden explicarse por las diferencias en las muestras de los
pacientes estudiados y por los diferentes instrumentos utilizados para la
deteccion: la Escala breve de valoracidon de la depresion con tarjetas (BASDEC),
la Escala global de animo (GMS) por Yohannes et al.'® y el Listado de
comprobacién de sintomas - 90 (SCL-90R) por Kuhl**? respectivamente.

En la muestra de este estudio 57 pacientes (19,45%) presentaban un
diagnodstico ya establecido de depresion. Son cifras muy similares a las de
Laurin et al.'® (que realizaron su andlisis basandose en entrevistas clinicas
realizadas por facultativos especialistas en psiquiatria) e inferiores a las
obtenidas mediante el cribado mediante los test ya citados anteriormente.

La prevalencia de depresion observada en el estudio utilizando el test GADS fue
del 66,8% y con el test HADS del 32,7% mostrando gran variabilidad. Estos
resultados muestran prevalencias similares a las establecidas por distintos
autores, con horquillas muy amplias y muestran también como en un mismo
grupo de pacientes los resultados varian en funcién del test utilizado, lo que
constituye una limitacion evidente a la hora de interpretar los resultados. Como
hemos sefialado anteriormente resulta muy dificil comparar resultados entre los
distintos estudios debido a que los grupos de pacientes no son homogéneos y a
gue los diferentes estudios utilizan diferentes test para detectar la ansiedad o
depresion, pero se puede observar que dentro de una misma poblacién los
resultados de dos test distintos son también diferentes.

En un estudio reciente llevado a cabo en 2018 en Shangai, Xiao T et al**®
encontraron una prevalencia de depresion del 13,1% utilizando como método el
test HADS. En nuestra muestra esa cifra utilizando el mismo test fue de un
32,76% con los mismos puntos de corte que el estudio de Xiao T et al. Una
posible explicacion de la mayor prevalencia observada en este estudio es la
mayor edad media de la muestra (68 afios frente a 61,5 afios del estudio de Xiao
et al.).

En sentido contrario Bratas Ola et al.'®® comparan la efectividad de dos
cuestionarios (HADS y General Health Questionnaire-20) en pacientes con
diagnaostico de EPOC y no encuentra diferencias significativas entre ambos test
en la deteccién de casos de trastorno mental, aspecto que como ya hemos
sefialado no sucede en el presente estudio. Estudios similares comparando
distintos tipos de cuestionarios se encuentran ampliamente representados en la
bibliografia médica consultada. La disparidad de cuestionarios utilizados dificulta
de forma extrema la comparacion de resultados y por tanto conocer la
prevalencia real, aunque en todo caso si permite afirmar que se trata de
prevalencias relativamente elevadas.
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En el test HADS un 23,76% de los pacientes obtuvieron una puntuacion igual o
superior a 8 puntos siendo el valor medio de 8.61+0.5 para dicho grupo. Dentro
de ese grupo 70 pacientes (23,9%) obtuvieron un resultado =10 que
corresponde a casos con sospecha fundada de depresion.

Para cerrar este aspecto referido a las distintas prevalencias interesa volver a
remarcar que la gran variabilidad demografica entre las distintas muestras
analizadas incluyendo la presente, asi como la variabilidad de test diagnosticos
utilizados pueden explicar resultados tan dispares como los que se observan en
la bibliografia médica consultada y como los que nosotros mismos hemos
encontrado.

En cualquier caso, la prevalencia de depresion observada mediante los test
utilizados fue muy superior a la prevalencia en la poblacién general. Segun
estudios citados anteriormente, la prevalencia de depresion en la poblacion
general espafiola es de alrededor del 9% frente a al 19% (mas del doble) en
base al diagndstico clinico de depresion ya establecido que se observa en esta
muestra, y el 66,9% y 23,76% de posible prevalencia segun los test GADS y
HADS. Por tanto, las personas con diagnéstico de EPOC podrian presentar una
prevalencia mayor de depresion respecto a la poblacion general, segun los
resultados observados.

Correlacién entre los test GADS y HADS y el diagnéstico previo de
depresion.

Como ya se ha sefialado en el apartado dedicado al analisis y discusion de la
ansiedad, debido a la variabilidad observada con distintos cuestionarios nos
planteamos comparar las diferencias de puntuacién observadas con cada uno
de los test utilizados. Para ello comparamos las puntuaciones obtenidas por los
pacientes durante el estudio con las obtenidas en diagndsticos clinicos
establecidos previamente.

Utilizando la sub-escala del GADS el 80,7% de los pacientes con diagndstico
previo de depresion obtuvieron un resultado =2 en el apartado de depresion
(frente al 66,9% de la muestra global) y utilizando la sub-escala del HADS un
54,3% de dicho grupo obtuvo un resultado = 8 en el apartado de depresién
frente a 23,76% del conjunto de pacientes estudiados. Es decir que ambos test
mostraban puntuaciones significativamente mas altas en los pacientes con
diagnéstico establecido de depresion.

Tanto con el test GADS de Goldberg como con el HADS se observaron
diferencias significativas (p=0.000) entre los pacientes diagnosticados
previamente de depresion y los pacientes sin diagnostico psiquiatrico previo. La
puntuacion media de los pacientes previamente diagnosticados es de 1,5 puntos
mas alta en el test GADS y de 3,8 puntos mas en el HADS. Estos resultados
permiten observar la mayor precision y sensibilidad de los test empleados en la
muestra de pacientes con trastorno depresivo ya diagnosticado, pudiendo
deducir la utilidad de ambas herramientas a la hora de detectar posibles casos
de depresion en los pacientes EPOC.
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.- ANALISIS DE LOS PACIENTES PREVIAMENTE DIAGNOSTICADOS POR
UNA UNIDAD DE SALUD MENTAL

Un total de 84 pacientes presentaban un diagnostico previo establecido por una
Unidad de Salud Mental. De ellos 27 presentaban diagnostico establecido de
ansiedad y 57 de depresion. Ya hemos sefialado que consideramos a estos
pacientes como un grupo control para observar la puntuacion que alcanzaban y
poder compararla con el grupo sin patologia previa diagnosticada.

Las puntuaciones medias en los test GADS y HADS de estos pacientes se
recogen en el apartado de resultados y fueron superiores a los puntos de corte
establecidos para ambos test en las correspondientes subescalas de ansiedad y
depresion, demostrando ser Utiles para confirmar el diagndstico en el caso de la
ansiedad en el 62,9% y 55,5% respectivamente y en el caso de la depresién en
el 80,7% y 54,3% respectivamente.

Este analisis se realizé6 para demostrar la utilidad de dichos test para confirmar
los casos previamente establecidos, no obstante, este analisis presenta algunos
problemas que limitan los resultados obtenidos ya que, dentro de los pacientes
previamente diagnosticados y tratados hay que presuponer que una parte
importante de ellos se encontraban en situacion estable en el momento del
estudio en base a los tratamientos instaurados por lo que este analisis presenta
serias limitaciones y no es valido para obtener conclusiones por si mismo. Por
tanto, sus resultados Unicamente resultan de utilidad como referencia de
comparaciéon con los pacientes sin diagndstico previo y en algunas cuestiones
concretas.

Por otra parte, los resultados ponen de manifiesto que un namero elevado de
pacientes que, supuestamente estaban en tratamiento para su trastorno mental,
continuaban puntuando valores altos en dichos test, lo que podria significar que
estando bien diagnosticados no estaban bien controlados o presentaban
sintomatologia residual, algo también frecuente en este tipo de trastorno, aun a
pesar del tratamiento. Este aspecto escapa del analisis de los pacientes ya que
no se recogieron datos referidos al tratamiento.

Se realizé también un analisis comparativo de las puntuaciones obtenidas con
ambas escalas entre los pacientes sin y con diagndéstico previo de trastorno
mental, ansiedad o depresion, observandose siempre puntuaciones mas altas y
con diferencias significativas entre ambos grupos.

En el estudio de la ansiedad con el test GADS las puntuaciones en el grupo sin y
con diagnéstico previo fueron de 2,26+2,73 y 4,40+2,69 respectivamente y con
el test HADS de 4,40+4,18 y 9,18+4,66 respectivamente siendo altamente
significativas las diferencias con ambos test (p=0,000).

En el estudio de la depresion con el test GADS las puntuaciones en el grupo sin
y con diagnostico previo fueron de 2,68+2,49 y 4,14+2 42 respectivamente y con
el test HADS de 4,59+4,28 y 8,38+5,56 respectivamente siendo también la
significacion estadistica de p=0,000 con ambos test.
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En resumen, los pacientes del presente estudio con un trastorno mental ya
diagnosticado previamente obtuvieron puntuaciones de casi el doble en los
instrumentos utilizados. Esto concuerda con el hecho de que estos pacientes
deben obtener resultados mayores respecto a una muestra global.

Resultados y significacion estadistica similar se observa con las puntuaciones
globales de ambos test.

Como ya hemos sefialado quizés resulta sorprendente que los pacientes con
trastorno mental ya diagnosticado, aun estando diagnosticados y bajo
tratamiento, continden obteniendo una puntuacion alta en los test. Al margen de
gue un paciente con depresion, en una fase estable de la enfermedad siga
percibiendo sintomas, es importante sefialar que esto también puede significar la
necesidad de una mejor comunicacion entre los Servicios de Neumologia y las
Unidades de Salud Mental para un abordaje conjunto o paralelo de estos
pacientes y que las revisiones en las consultas de Neumologia constituyen una
oportunidad para detectar estos casos y remitirlos a las Unidades de Salud
Mental para retomar un abordaje especifico e independiente respecto al
tratamiento de la EPOC, que redundara a su vez no solo en un mejor control del
trastorno mental sino también de la propia EPOC.

.- VARIABLES ASOCIADAS AL DESARROLLO DE TRASTORNOS
MENTALES

En este apartado se discuten las variables que puedan influir en el desarrollo de
una enfermedad mental, de ansiedad o de depresion, en los pacientes con
EPOC, comparando con los resultados observados con la bibliografia.

En el primer apartado que corresponde a los pacientes con algun trastorno
mental (en el que hemos incluido la suma de los pacientes con diagnéstico
previo de ansiedad o depresion) de forma similar a la mayoria de las
publicaciones recogidas en la bibliografia, que tampoco realizan esta separacion
y, cuando se refieren a trastornos mentales engloban ansiedad, depresion, o a la
suma de estos dos procesos ademas de otros trastornos mentales como
esquizofrenia, por ejemplo. En nuestro caso bajo en este epigrafe se incluyen
Unicamente la suma de pacientes con ansiedad y/o depresion, excluyéndose del
estudio cualquier otro tipo de patologia psiquiatrica como los trastornos
psicoticos u otro tipo de trastornos mentales graves. Por este motivo, las
referencias bibliograficas han sido incluidas mayoritariamente en este primer
apartado y en menor medida en los apartados de ansiedad o depresion para
evitar ser reiterativos. En todo caso el proceso de discusion de resultados sigue
el mismo orden en los tres apartados en los que se ha agrupado la patologia
psiquiatrica.

Variables asociadas al desarrollo de una enfermedad mental

Al realizar el andlisis de los resultados de la muestra se estudi6 la influencia de
las variables personales y clinicas recogidas en el estudio en la probabilidad o
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en la asociacion respecto a la presentacion de un trastorno mental (ansiedad y/o
depresion). Para ello inicialmente se realizd un analisis bivariante y
posteriormente un multivariante comparando el grupo de pacientes sin un
diagnostico previo (n=208) con los diagnosticados de algun trastorno mental
(n=84).

1.- Variables poblacionales

Dentro de este grupo se estudiaron edad, género, domicilio urbano o rural, vivir
solo o acompafiado, peso e IMC (indice de masa corporal). No se incluyeron
otras variables como el nivel de estudios, el nivel socioeconémico, la profesion o
disponer de ayuda domiciliaria que pudieran actuar como variables de confusion
en nuestro estudio. El andlisis bivariante muestra que ser mujer, vivir solo y tener
menos peso se asocian con la presentacion de un trastorno mental en las
personas con EPOC. En el andlisis multivariante el peso pierde significacion
estadistica.

Al analizar globalmente la edad no se observo influencia alguna de esta variable
en la posibilidad de padecer un trastorno mental. Otros autores tampoco
encuentran asociaciéon alguna con la edad excepto Gutiérrez et al**3, que
encuentran mayor incidencia en los pacientes mas jovenes.

La bibliografia recoge la importancia del género en la prevalencia de ciertos
trastornos mentales. Un metaanalisis de Salk et al'®*, publicado en el afio 2017,
midié la magnitud del efecto de género en el desarrollo de depresion en
poblacion general calculando un OR=1.94, es decir que las mujeres tienen el
doble de posibilidades que los hombres para desarrollar una depresion.

En un estudio reciente realizado en poblacion espafiola diagnosticada de EPOC
en un Servicio de Neumologia, Mayoral et al.*** encuentran que el 25,5% de las
mujeres diagnosticadas de EPOC incluidas en su estudio presentaban
antecedentes de depresion y el 43,1% de ansiedad. En ambos casos, la
prevalencia de pacientes con depresion y/o ansiedad fue significativamente
superior en los pacientes con enfermedad mas grave.

Estos resultados son concordantes, y tanto el analisis bivariante como el
multivariante, muestran que las mujeres tienen una probabilidad superior de 2,7
y 2,5 veces respectivamente, de presentar un trastorno mental afectivo, aunque
no existe mucha bibliografia especifica al respecto. Los resultados del estudio y
los de Mayoral concuerdan con los mas frecuentemente referidos en la
bibliografia médica para poblacién “sana” que sefialan una prevalencia de
depresion en mujeres entre 1,5 y 2,5 veces superior, tal y como se ha
comentado y referenciado previamente en la introduccion®”>"* de este trabajo.
Es decir que padecer EPOC no modifica de forma significativa la distribucion en
funcién del género.

Por tanto, la presencia de EPOC no modifica la preponderancia de género
femenino en el trastorno mental comun (ansiedad y depresion). Por ello, se
puede considerar el género un factor asociado independiente para desarrollo de
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trastorno mental en los pacientes con EPOC segun los resultados del presente
estudio.

Vivir solo esta referido en la bibliografia como una variable que aumenta
moderadamente la posibilidad de padecer una depresion en la poblacion
general. Sin embargo, un metaanalisis del afio 2018 mostré que el hecho de vivir
solo tenia Unicamente un efecto moderado en el desarrollo de trastornos

mentales y depresion™®®.

Llama la atencion que el hecho de vivir s6lo o acompafado sea un factor
escasamente estudiado en trabajos similares al nuestro llevados a cabo en
pacientes con EPOC. En el estudio de Kuhl et al.™®’ sélo el 5% de los pacientes
vivian solos; en nuestro estudio el porcentaje fue del 19,5%. En la presente
muestra existe por tanto un importante nimero de pacientes que viven solos. La
OR observada en el analisis binario indica que los pacientes que viven solos
tienen 3 veces mas riesgo de presentar un trastorno mental que los que viven
acompafados, riesgo que se mantiene en el andlisis multivariante (OR: 2,9), por
tanto, la soledad se revela como un factor independiente que se asocia a la
ansiedad y/o la depresion en los pacientes con EPOC.

En los pacientes estudiados se observa que tanto en el analisis bivariante como
en el multivariante un peso menor se asocia con el diagndstico de depresion: por
cada kg menos de peso el riesgo aumenta un punto, aunque la influencia es mas
débil que en las otras variables poblacionales y podria ser consecuencia del
tamafio de la muestra dado que, ademas, pierde significacion estadistica en el
multivariante.

Sin embargo, existe un gran numero de estudios que relacionan el exceso de
peso y la depresién en poblacién general. Luppino et al.*®® sefialan en su estudio
que el riesgo de desarrollar depresion se encontraba incrementado en un 55%
(OR 1.55 p>0.05) en las personas con obesidad. En otro sentido en Pub Med,
utilizando los términos depression and undernutrition, se recoge un nimero muy
amplio de publicaciones (3307) que relacionan la carencia de Vitamina D,
magnesio, zinc y otros nutrientes y su posible relacion con el desarrollo de
trastorno mental’®’. En todo caso, peso méas bajo y desnutricién no siempre se
encuentran asociados y tampoco hemos encontrado referencias relativas al peso
en pacientes con EPOC, no obstante, es posible que los resultados observados
en nuestro estudio estén relacionados con el hecho de que un gran nimero de
pacientes presentan bajo peso al corresponder al fenotipo de enfisema, que
destaca por el bajo peso de los pacientes. Por lo tanto, esta peculiaridad de la
muestra, puede contrarrestar la influencia del sobrepeso, como podiamos
esperar en concordancia con la bibliografia revisada: aumento de la prevalencia
de trastorno mental.

2.- Consumo de tabaco
La prevalencia del consumo de tabaco entre personas con trastornos mentales

es mas elevada que en la poblacion general. Los trastornos mentales se han
asociado con mayor consumo de tabaco.
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Existe una relacion directa y suficientemente documentada entre el consumo de
tabaco y diferentes patologias psiquiatricas, siendo los trastornos psicéticos, los
afectivos y de ansiedad y el consumo de otras sustancias psicoactivas en las
gue se ha demostrado mayor consumo de tabaco. La probabilidad de que una
persona que padezca un trastorno mental fume es aproximadamente el doble de
la de un no fumador’®®. Queda por estudiar de forma mas especifica la
asociaciéon a trastornos concretos, ya que como sefialan Rojas et al.'® se
esperaria una asociacion mayor con trastornos depresivos por el efecto
estimulante de la nicotina.

A pesar de lo comentado, el resultado de una revision sisteméatica de Fluharty et
al.'’® concluye que se considera inconsistente la relacién entre el consumo de
tabaco y la probabilidad de padecer ansiedad y/o depresion.

El tabaco es también el principal factor de riesgo para desarrollar una EPOC. En
nuestro estudio la totalidad de los pacientes fumaba o habia sido fumador. Esta
variable por tanto carece ya de valor en los resultados puesto que es universal y
la presentan todos los individuos de la muestra.

Se pudo observar un incremento significativo del riesgo de desarrollo de
trastorno mental en funcion de continuar como fumador activo y del nimero de
cigarrillos consumidos, con una OR de 1,8, aunque esta relacion desaparece en
el andlisis multivariante. No se encontrd relacion entre el consumo de tabaco
previo del paciente (IPA) y la presencia de trastorno mental ni tampoco el resto
de las variables relacionadas con el consumo de tabaco demostraron alguna
influencia en la posibilidad de desarrollar un trastorno mental.

3.- Variables clinicas

Al estudiar las variables relacionadas con la clinica de EPOC se observan
influencias de asociacién positiva con el CAT (calidad de vida), el indice BODEX
(Body mass index, Obstruction, Dyspnea, Exercise) y el numero de
exacerbaciones, indicadores que traducen mayor gravedad de la EPOC.

3.1.- CAT, BODEx y exacerbaciones

El incremento de la puntuacion en el CAT y en el BODEX muestra un aumento
del 7,3% en el riesgo de presentar trastorno mental. En un estudio de Miravitlles
et al.'®" se encontr6 una asociacién entre la puntuacién del CAT, nimero de
exacerbaciones, BODEX y la presencia de depresion en pacientes EPOC. En
nuestro estudio el analisis bivariante mostré los mismos resultados con OR de
1,1, 1,2 y 1,2 respectivamente, que en el multivariante no se mantienen por lo
gue esta influencia conjunta de estas variables es débil.

Las exacerbaciones influyen en el curso evolutivo de la EPOC. Estamos
acostumbrados a una visidn fisica y organicista de las causas de las
agudizaciones en los pacientes con EPOC, incluyendo entre los agentes
desencadenantes las infecciones respiratorias, el tabaco y factores
medioambientales. Sin embargo, los factores psicolégicos'™ 2 pueden
contribuir también directa o indirectamente al desarrollo de agudizaciones. Por
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otra parte, y en sentido inverso, las exacerbaciones y los ingresos hospitalarios
tienen una fuerte influencia sobre el estado de animo de estos pacientes. Las
enfermedades mentales pueden presentar una asociacion de caracter
bidireccional y contribuir en el desarrollo de las agudizaciones o estar influidas
por las mismas. De hecho, la depresion aumenta significativamente tras padecer
una agudizacién o ingreso hospitalario'”*, en este caso probablemente se tratara
de cuadros depresivos de tipo adaptativo, secundarios al propio agravamiento
de la EPOC

3.2.- Funcion pulmonar

En relacion a la gravedad de la funciébn pulmonar determinada mediante
espirometria en los pacientes EPOC, se observd una correlacion positiva en los
pacientes con obstruccién muy grave (FEV1 <30%). En este grupo de pacientes
la posibilidad de presentar un trastorno mental (ansiedad y/o depresién) es casi
4 veces superior (OR 3,923) al resto de pacientes menos graves, pero esta
significacién se pierde en el andlisis multivariante.

Los pacientes con obstruccién grave pueden mostrar asociados otros factores
en nuestra muestra que no se relacionan con la presencia de un trastorno
mental, respecto a los otros pacientes clasificados segun su grado de
obstruccion.

Aungque no lo hemos analizado estadisticamente de forma concreta, los
pacientes con obstruccion grave podrian no vivir solos por ser mas dependientes
0 ser mayoritariamente hombres por sus factores de riesgo para el desarrollo de
EPOC, lo cual no se asocia con la mayor prevalencia de trastornos mentales.
Existen diversos estudios epidemioldgicos que podrian justificar la asociacion de
factores de riesgo poblacionales de depresion y ansiedad a los fenotipos mas
graves. En todo caso los factores de confusion han determinado las diferencias
entre el estudio bivariado y multivariante en el andlisis de los resultados del
estudio.

Existen estudios como el de Medina Amoros et al.*"* que sefialan la asociacion
de factores de riesgo poblacionales de trastornos mentales a los fenotipos mas
graves de la EPOC.

3.3.- Clasificaciéon de la EPOC

La clasificacion de los pacientes mediante el grado de obstruccién que
presentan es biolégica. Se utilizan pruebas de funcion pulmonar para valorar el
estado de los pacientes. Las clasificaciones GOLD y GeseEPOC afiaden un
enfoque multidimensional incluyendo factores como el grado de disnea MRC, las
exacerbaciones o las hospitalizaciones.

Las clasificaciones como GesePOC o GOLD han demostrado ser Utiles para
valorar el pronostico de los pacientes y el riesgo de exacerbaciones. Cabe
pensar que, por ello, muestren en nuestro estudio una mayor correlacién para
asociar la presencia de trastorno mental. Clasificaciones como el GOLD han
demostrado correlacionar también con la calidad de vida.
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Al utilizar los criterios GOLD para la clasificacion de los pacientes se observo
gue en el andlisis binario practicamente todas las variables analizadas
incrementaban el riesgo, que oscilaba entre 2 veces mas en los pacientes
clasificados como GOLD B hasta 4,2 y 4,4 en los clasificados como C y D.
Igualmente, los pacientes con riesgo alto o agudizadores segun la clasificacién
GesePOC muestran una asociacion 2 veces mayor de la posibilidad de
presentar un trastorno mental respecto a los pacientes con riesgo leve o no
agudizadores respectivamente. En el analisis multivariante se mantienen las OR
observadas previamente en el bivariante.

Variables asociadas al desarrollo de ansiedad

Al estudiar las comorbilidades psiquiatricas que influyen en la EPOC es més
frecuente pensar en la depresion que en la ansiedad, mientras que en el asma
sucede exactamente lo contrario. Sin embargo, la ansiedad es una comorbilidad
frecuente en la EPOC y con un impacto importante en la calidad de vida y la
supervivencia de estos pacientes. De hecho, el indice COTE (COPD Specific
Comorbidity Test) incluye la ansiedad dentro de las comorbilidades especificas
asociadas a la EPOC que determinan incrementos en la mortalidad™.

Al realizar el andlisis de los resultados de la muestra se estudio la influencia de
las variables incluidas en el estudio en la posibilidad de asociacion con la
ansiedad. Para ello, inicialmente se realizé un andlisis bivariante y
posteriormente un multivariante. Se analizaron las variables que influyen en el
desarrollo de trastornos mentales comparando el grupo de pacientes sin un
diagndstico previo (n=208) con los diagnosticados de ansiedad (n=27).

1.- Variables poblacionales

Dentro de este grupo se estudiaron género, domicilio urbano o rural, vivir solo o
acompafado, edad, peso e IMC. El andlisis bivariante muestra que ser muijer, la
disminucién de peso e IMC presentan asociacién positiva para desarrollar
ansiedad. EI género muestra una asociacion positiva mientras que el peso y el
IMC esta asociacion es negativa, es decir que cada kg menos de peso aumenta
en un punto la posibilidad de padecer ansiedad. No obstante, en nuestro estudio
la influencia del peso y el IMC es débil y desaparece en el andlisis multivariante.

La edad no mostr6 influir en la ansiedad, ni en el analisis binario ni en el
multivariante. En las revisiones de la literatura tampoco se ha observado
asociacion de esta variable con la posibilidad de padecer ansiedad.

Como ya hemos sefialado con anterioridad el género muestra una asociacion
positiva entre ser mujer y ansiedad. En el estudio de Mayoral'®*, anteriormente
citado, entre las mujeres diagnosticadas de EPOC el 43,1% tenian antecedentes
de ansiedad. En nuestro caso 27 pacientes estaban diagnosticados de ansiedad
y en el andlisis binario las mujeres presentan un riesgo 3,5 veces superior,
riesgo que se mantiene en el multivariante. No encontramos ninguna justificacion
concreta que pueda explicar esta asociacion en los pacientes con EPOC, mas
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all4 del hecho de que también sea asi en la poblacion general y por tanto guarde
mas relaciéon con el género que con la EPOC.

2.- Consumo de tabaco

Ya se ha sefalado que existe una relacion directa entre el consumo de tabaco y
la ansiedad. Tanto el analisis bivariante como el multivariante han mostrado
asociacion significativa entre ser fumador activo incrementando el riesgo de
padecer ansiedad hasta el doble respecto a los pacientes sin habito tabaquico o
en abstinencia tabaquica.

No hay una evidencia clara entre si el tabaco favorece la ansiedad, o al contrario
si es la ansiedad la que favorece el consumo de tabaco, precisando estudios
prospectivos en personas fumadoras.

3.- Variables clinicas

Al estudiar las variables relacionadas con la clinica de EPOC no se observan
Unicamente influencias de asociacién positiva en el CAT y el BODEX, aunque el
incremento del riesgo es débil y desaparece en el analisis multivariante.

3.1.- CAT, BODEX y exacerbaciones

El incremento de la puntuacién en el CAT y en el BODEX muestra un aumento
del 7,3% en el riesgo de presentar trastorno mental. En nuestro estudio el
analisis bivariante mostr6 OR de 1,1; 1,2 y 1,2 respectivamente, que en el
multivariante no se mantienen por lo que esta influencia no es muy fuerte con
ninguna de las variables.

3.2.- Funcion pulmonar

No se observa ninguna relacién entre la gravedad de la obstruccién de la via
aérea y el incremento del riesgo de padecer ansiedad y ello sucede tanto en el
analisis bivariante como en el multivariante.

3.3.- Clasificaciéon de la EPOC

Al utilizar los criterios GOLD para la clasificacion de los pacientes se observé
que en el andlisis bivariante practicamente todas las variables analizadas
aumentaban el riesgo, que oscilaba entre 2 veces mas en los pacientes
clasificados como GOLD B hasta 4,2 y 4,4 en los clasificados como C y D.
Igualmente, los pacientes con riesgo alto o agudizadores segun la clasificacion
GeseEPOC muestran una asociacion 2 veces mayor para la posibilidad de
presentar un trastorno mental respecto a los pacientes con riesgo leve o no
agudizadores respectivamente. En el analisis multivariante se mantienen las OR
observadas en el bivariante.
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A diferencia de la funcion pulmonar en la que no encontramos correlacion, los
estadios GOLD y GesePOC si muestran asociacion. Esto se debe
probablemente a la influencia de mas variables, independientemente de las
meramente fisiologicas de cada estadio de la enfermedad. Coincide
sustancialmente con los criterios de las guias de practica clinica relativas a la
necesidad de emplear indices multifuncionales mas que estudio del grado de
obstruccion

Los resultados observados detectan de forma significativa y directa como con el
aumento de la gravedad con cada estadio los resultados en los test de deteccion
de sintomas de ansiedad y depresion de los pacientes empeoran de forma
directa.

Variables asociadas al desarrollo de depresion

Al realizar el analisis de los resultados de la muestra se estudio la influencia de
las variables incluidas en el estudio con la probabilidad de padecer una
depresion, que es probablemente la patologia psiquiatrica mas conocida de las
comorbilidades mentales que se asocian a la EPOC, aunque como ya hemos
sefalado en el apartado de discusion de la ansiedad sea la que incluye el indice
COTE (CO-morbidity Test). Para ello inicialmente se realiz6 un analisis
bivariante y posteriormente un multivariante. Se analizaron las variables que
influyen en el desarrollo de la depresion comparando el grupo de pacientes sin
un diagndstico previo (n=208) con los diagnosticados de depresion (n=57) tal y
como se ha comentado en metodologia y resultados.

1.- Variables poblacionales

Dentro de este grupo se estudiaron género, domicilio urbano o rural, vivir solo o
acompafado, edad, peso e IMC.

El analisis bivariante muestra que ser mujer, y vivir solo presentan una
asociacion positiva para la presentacion de depresion (OR de 2,3 y 3,8
respetivamente), mientras que la asociacion con la edad es significativamente
negativa en el sentido de que tener menos edad aumenta muy ligeramente la
posibilidad de presentar una depresion.

A diferencia de lo observado al estudiar la asociacién entre edad y ansiedad, en
el caso de la depresion observamos que la posibilidad de desarrollar una
depresion es mayor en los pacientes mas jovenes, pero con una significacion
muy débil. Esta asociacion con la edad coincide con la mostrada por Gutiérrez et
al*** que observaron en un grupo de pacientes EPOC con ansiedad y/o
depresion que los pacientes con depresion eran mas jovenes. Por tanto, este
hallazgo se confirma en nuestro estudio, aspecto que no se observaba en los
pacientes con ansiedad y, al contrario de la observada en otras muestras de
poblacién general en que el aumento de la edad se correlaciona directamente
con la presencia de trastornos mentales®">’’. Quiza en el caso de las personas
con EPOC las reacciones afectivas se producen en etapas mas tempranas de la
enfermedad, a modo de reaccion, mejorando con el aumento de la edad y la
adaptacion a la propia evolucion de la EPOC.
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Por lo que respecta al género se observa la influencia de esta variable, tanto en
el analisis binario como en el multivariante. En el primero la OR es de 2,3y en el
multivariante es de 3,7, siendo la variable con mayor fuerza estadistica. Dado
que la depresién es también mas prevalente en mujeres, una vez mas no
podemos delimitar si la influencia que tiene ser mujer es el factor determinante.

Por lo que respecta al hecho de vivir solo o acompafiado se observa en el
andlisis bivariante que vivir solo incrementa cuatro veces la posibilidad de
padecer una depresion, que se mantiene en el analisis multivariante en el que la
probabilidad es seis veces superior. Es por tanto una variable con enorme
influencia en el caso de la depresion, influencia claramente superior a la
observada en la ansiedad que era de 1,7 y 1,8 respectivamente.

2.- Consumo de tabaco

Al igual que ya sucedia al analizar conjuntamente los pacientes con trastorno
mental o con ansiedad, en el grupo de pacientes con depresion Unicamente se
observa una asociacion estadistica con el hecho de ser fumador activo, tanto en
el andlisis bivariante como en el multivariante, pero no se observan asociaciones
significativas con ninguna de las otras variables referidas al tabaco.

Estos resultados contrastan ampliamente con los recogidos en la bibliografia
donde se recoge que la depresién se relaciona de forma directa con el consumo
de tabaco. No ha sido asi en nuestro estudio. En una revision sisteméatica del
afio 2017%"° se sefiala esta correlacién, aunque se observé inconsistencia en la
asociaciéon ya que la influencia entre tabaco y depresiébn puede resultar
bidireccional, recomendando nuevos estudios con diferentes metodologias para
extraer inferencias causales mas solidas. En todo caso es tal la prevalencia de
fumadores previos en las personas que padecen EPOC que probablemente esta
propia prevalencia suponga un sesgo en la evaluacién de esta variable.

Tal y como se observa en nuestro estudio una parte importante de los pacientes
con EPOC y depresion continan fumando, de hecho, la existencia de depresion
se ha demostrado que limita la efectividad de los programas de deshabituacién
tabaquica'’”.

3.- Variables clinicas

Al igual que sucedia al analizar los trastornos mentales conjuntamente, al
estudiar las variables relacionadas con la clinica de EPOC en el analisis
bivariante se observan influencias de asociacion positiva, aunque mas débiles,
en el CAT y BODEX, pero en este caso tampoco se observa relacién con las
exacerbaciones ni en el binario ni en el multivariante. En el estudio de Miravitlles
et al.'® encontraron asociacién entre la puntuacién del CAT, nimero de
exacerbaciones, BODEX y la presencia de depresion en pacientes EPOC. Quint
et al'” describen que la depresién aumenta significativamente tras padecer una
agudizacion o ingreso hospitalario. Como hemos sefialado, en nuestro caso no
fue asi y de las variables clinicas Unicamente CAT y BODEX mostraron
asociacion con la depresion.
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3.1.- Funcion pulmonar

En relacion a la gravedad de la funcion pulmonar determinada mediante
espirometria en los pacientes EPOC, se observo una correlacion positiva en los
pacientes con obstruccién muy grave (FEV1 <30%). En este grupo de pacientes
la posibilidad de presentar una depresion es casi 5 veces superior (OR 4,7), pero
esta significacion tan alta pierde fuerza en el analisis multivariante al igual que
sucedia al analizar los trastornos mentales (depresion y ansiedad) agrupados.

3.2.- Clasificacion de la EPOC

Al utilizar los criterios GOLD para la clasificacion de los pacientes se observo
que en el analisis bivariante practicamente todas las variables analizadas
aumentaban el riesgo, que oscilaba entre 2,9 veces mas en los pacientes
clasificados como GOLD B hasta 5,8 y 6,1 en los clasificados como C y D.
Igualmente, los pacientes con riesgo alto o agudizadores segun la clasificacion
GesEPOC muestran unas OR de 3,2 y 2,2 respectivamente. En el andlisis
multivariante se mantienen las OR observadas en el bivariante, siendo por tanto
la gravedad multifuncional un factor determinante de la posibilidad de que los
pacientes con EPOC padezcan depresion.

Factores como las agudizaciones o los ingresos hospitalarios han mostrado
aumentar entre un 20% y un 40% la prevalencia de depresion'’®!’’ Estos se
encuentran incluidos en ambas clasificaciones junto con puntuaciones en
escalas como las mMMRC que tienen en cuenta la calidad de vida del paciente.
Ya hemos sefialado que en nuestro estudio no hemos observado un incremento
significativo del riesgo en funcién del nimero de agudizaciones, ni en el analisis
binario ni en el multivariante.

En un metaandlisis realizado por Matte et al. }’® se observd cémo con el
aumento de la severidad de la EPOC segun la escala GOLD aumentaba la
prevalencia de depresién en los pacientes EPOC.

IV.- SENSIBILIDAD, ESPECIFICIDAD Y VALORES PREDICTIVOS DE LOS
TESTS GADS Y HADS PARA EL DIAGNOSTICO DE SOSPECHA DE
ANSIEDAD Y/O DEPRESION EN PACIENTES CON EPOC

Los test empleados en este estudio han sido enumerados con anterioridad.
Estos han sido validados para su empleo en distintas situaciones utilizandose
valores ya establecidos con el fin de obtener el punto de corte con mayor
sensibilidad y especificidad.

En nuestro estudio, la poblacion estudiada posee unas caracteristicas
especificas, concernientes como eje a la presencia de EPOC en todos los
pacientes de la muestra. Este hecho nos ha facilitado analizar mediante técnicas
estadisticas los puntos de corte en los distintos test e instrumentos utilizados en
el estudio. Asumimos que existen ya puntos de corte establecidos vy
referenciados ampliamente en la bibliografia’***'°y que con una muestra de 293
pacientes resultaria arriesgado, aunque se arrojen datos estadisticamente

Tesis doctoral 151 Enrique Barrueco Otero



Discusién Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC

significativos, extrapolar los resultados a cualquier poblacion diagnosticada de
EPOC.

No obstante, resultaba de interés estudiar los puntos de corte de los pacientes
incluidos en el estudio respecto de los ya establecidos y, por otra parte,
determinar la sensibilidad y especificidad de los test utilizados como una
aproximacion a su utilizacién en consultas de Neumologia y/o Atencidén Primaria,
tanto para sospechar la posible comorbilidad psiquiatrica (sensibilidad y valor
predictivo positivo), que recomendaria remitir los pacientes a una Unidad de
Salud Mental especializada, como para descartar esta patologia (especificidad y
valor predictivo negativo), que haria innecesaria la derivacion. Todo ello como
punto de partida para estudiar en una poblacion mucho mas amplia la aplicacion
de estos cuestionarios a los pacientes diagnosticados de EPOC.

A continuacién, se comentan los resultados observados mediante el analisis de
sensibilidad, especificidad, curvas ROC, valor predictivo positivo (VP+) y
negativo (VP-), cocientes de probabilidad positivo y negativo de los test GADS y
HADS en la poblacion objeto de estudio.

Test GADS

1. Test GADS escala de ansiedad y depresion

La sensibilidad y la especificidad del test GADS en nuestra muestra, utilizando
como punto de corte los valores originales, es de un 62% y 38,8% para la
ansiedad, con un valor predictivo positivo muy bajo y negativo muy alto. En el
caso de la depresion se observan resultados similares con sensibilidad del
70,2% y especificidad del 41,7%, es decir que nuevamente el valor predictivo
positivo es bajo y el negativo es alto. Estos resultados difieren a la baja respecto
a los publicados por Montén et al.'® con los que se validé el test GADS en
castellano, los cuales obtuvieron una sensibilidad del 83% y una especificidad de
81,8%, con un valor predictivo positivo del 95%.

La muestra empleada por Montén et al.'*® estaba integrada por 444 pacientes
estratificados por edad y sexo, y no por enfermedad, a diferencia de la del
presente estudio, que consto Unicamente de pacientes EPOC. El menor nimero
de participantes en nuestro estudio, o la estratificacién a partir de la enfermedad
(la muestra del presente estudio contiene pacientes de mas edad y una
proporcion mayor de hombres) pueden haber constituido factores que hayan
reducido el valor de la sensibilidad y especificidad de este instrumento en
nuestro estudio.

El punto de corte establecido para este test esta fijado en 4 o mas puntos'® en
la escala de ansiedad y 2 0 mas puntos en la escala de depresion. Al realizar el
analisis estadistico se observa que en nuestra muestra el mejor compromiso
entre sensibilidad y especificidad se obtiene entre 2.5 y 3.5 puntos en ambas
subescalas. Con estas puntuaciones, el valor predictivo positivo y negativo son
mejores que con los valores originales de 4 y 2 puntos respectivamente. El valor
predictivo positivo resulta bajo y el valor predictivo negativo alto, siendo por tanto
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el test mas util para descartar que para confirmar sospecha de ansiedad y/o
depresion.

La ansiedad y la depresion son entidades que, como hemos mencionado
anteriormente, en numerosas ocasiones necesitan de confirmacion clinica por
parte de un facultativo de Salud Mental para su diagndstico. El presente estudio
ha sido realizado por parte de facultativos de otras especialidades, actuando un
meédico especialista en psiquiatria como consultor, buscando detectar posibles
casos en una muestra, no concretando un diagnostico de confirmacion preciso.

Por ello, dentro de una sistemética de cribado de ansiedad o depresion en
pacientes EPOC, el valor predictivo negativo alto puede ser mucho mas util para
descartar que para confirmar el diagndstico, evitando derivaciones innecesarias
a la Unidad de Salud Mental.

En los pacientes mayores de 65 afios de edad se observa que el indice de
Youden, o el mejor compromiso entre sensibilidad y especificidad, se establece
en el punto de corte de 7,5. Esto supone 3 puntos y medio por encima de los
puntos de corte de referencia.

2. Test GADS Global

Aungue el test GADS no tiene establecidos puntos de corte a nivel global, nos
pareci6 interesante buscar en nuestra muestra los puntos que mostraban mejor
compromiso entre sensibilidad y especificidad. Asi segun el indice de Youden el
mejor compromiso se establece entre 5.5 y 6.5 puntos. En los pacientes
mayores de 65 afios el mejor compromiso se establece en 7.5 puntos.

Test HADS

1. Test HADS escala de ansiedad y depresion

El punto de corte establecido y validado*** para la deteccién de un caso
posible de ansiedad o depresion utilizando este test es de 8-9 puntos para casos
posibles y de 10 o mas puntos para casos probables. Son puntos de corte que

han mostrado una sensibilidad préxima al 80% en estudios validados**>.

En nuestro estudio la sensibilidad y especificidad resultaron ser del 51,8% y
20,3% para ansiedad y 45,56% y 18,7% para la subescala de depresion. Estos
resultados se obtuvieron refiriéndonos a casos probables (10 o mas puntos).
Estos valores son inferiores a los publicados en diversos estudios, aunque,
como ya se ha sefialado pueden deberse al tamafio o las caracteristicas de
nuestra muestra.

Al realizar un ajuste estadistico se encontr6 un mejor compromiso entre
sensibilidad y especificidad reduciendo el punto de corte a 6.5 puntos tanto en
ansiedad como en depresion. Con estos puntos el VP+ es muy bajo, en cambio
el VP- es alto (95,83%), por lo que seria de mas utilidad para descartar la
sospecha de depresion que para confirmarla.
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Un valor predictivo negativo alto nos permitiria utilizar los test dentro de una
sistematica de cribado en los pacientes EPOC, permitiendo descartar, pero no
confirmar el diagndstico, que, en cualquier caso, como hemos sefialado
anteriormente, en muchos casos debera realizarlo un facultativo especialista en
Salud Mental. Es decir que seria de mas utilidad para descartar patologia
afectiva grave, lo cual favoreceria el seguimiento del paciente en la comunidad y
en las consultas de Neumologia sin precisar un seguimiento especifico de Salud
Mental.

2. Test HADS global

Aungue en su version original este cuestionario no tenia una puntuacion global,
Terol et al.™* en su adaptacién del test HADS recomendé el uso del test de
forma global para el cribado de distrés psicologico, aunque no especificaba
ningun punto de corte concreto.

Por estos motivos resultd de interés la busqueda de la puntuacion que mejor
compromiso entre sensibilidad y especificidad nos ofrecia en nuestra muestra.
Este se obtuvo tanto en la muestra global cémo en los mayores de 65 afios en
12.5 puntos. Constantini et al*’® propusieron en 1999 un punto de corte de 10
puntos como cribado de distress psicologico (concepto que incluye factores
como ansiedad, depresion, problemas de suefio y pérdida de confianza en uno
mismo).

Consideraciones finales

Como sefialan Izquierdo et al.®®® en un articulo recientemente publicado en
Archivos de Bronconeumologia, es dificil valorar el impacto de la comorbilidad
en el curso evolutivo de la EPOC en la vida real, incluyendo ingresos y
mortalidad, pero posiblemente la ansiedad y la depresién sean las menos
valoradas de todas ellas, como demuestra que en el andlisis mediante BIG Data
de los procesos que figuran en los diagnésticos asociados al ingreso en una
cuantia superior al 10% no figure el trastorno depresivo, posiblemente porque
esta comorbilidad no se recoge en las historias clinicas.

Si no se piensa en la posibilidad de que el paciente tenga un trastorno depresivo
dificilmente se va a incluir en los diagndsticos secundarios y se va a intervenir
sobre ella y, por tanto, dificilmente van a ser enviados a una Unidad de Salud
Mental para recibir un tratamiento adecuado para estas patologias que, sin
embargo, pueden determinar la evolucion y el pronostico de la propia
enfermedad respiratoria. Buen ejemplo de ello es que las guias de practica
clinica de la EPOC no incluyen recomendaciones especificas acerca de como
tratar estas patologias'®. Sucede algo parecido al infradiagndstico del
tabaquismo ya que, como sefalan las GPC, existe evidencia suficiente de que
los médicos que incluyen este dato en sus historias estan también mas
predispuestos a intervenir sobre el tabaquismo.

Si en el futuro de la EPOC la calidad asistencial es clave, como sefialan
Ancochea y Soriano®? es preciso prestar un mayor interés, en las GPC v,
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especialmente, en la préctica clinica real al papel de comorbilidades como la
ansiedad y la depresion.

Dada la alta prevalencia e infradiagnodstico de esta comorbilidad en la salud
mental de los pacientes con EPOC y la dificultad para su remision a las
Unidades de Salud Mental, resultaria de gran interés la realizacion de un estudio
multicéntrico, con un nimero mucho méas elevado de pacientes, que permitiera
confirmar los hallazgos observados en nuestro estudio antes de recomendar la
implementacion en la practica clinica de estrategias de busqueda de factores
predictores en pacientes que acudan a las consultas de neumologia para
diagnostico y seguimiento de la EPOC.

La utilizacion para ello de cuestionarios ya existentes, como el HADS, aunque
segiin Novak et al.*®®® no es un instrumento adecuado para discriminar en
pacientes con EPOC la ansiedad y la depresién, no es menos cierto que es,
posiblemente, el mas utilizado, aunque quizas seria necesario definir mejor los
puntos de corte en este tipo de pacientes dado que los sintomas respiratorios se
solapan en gran medida con los sintomas de ansiedad o depresiéon'®*, como
hemos podido observar en nuestro estudio donde los valores predictivos

observados son muy bajos, aunque los negativos muestren valores aceptables.

Por otra parte, dada la prevalencia estimada de este tipo de patologias en los
pacientes respiratorios diagnosticados de EPOC y también el elevado consumo
de recursos sanitarios que suponen gque estos pacientes, mayor en los estadios
avanzados de la enfermedad*®® y la influencia de la ansiedad y la depresion en
el curso evolutivo de la EPOC, posiblemente tendria interés el desarrollo de test
especificos para el diagnéstico de la ansiedad y la depresion en estos pacientes,
pero dada la complejidad del desarrollo de este tipo de pruebas y la necesidad
de validacion de las mismas, excederia los objetivos de esta tesis doctoral. No
obstante, podria ser el objetivo de un estudio multidisciplinar posterior en el que
pudieran involucrarse médicos de familia, neumélogos, psiquiatras y psicologos.

Por tanto, disponemos de pocas certezas y todavia muchas incertidumbres en
relacion a la asociacion de EPOC, ansiedad y depresion, y por ello es necesario
continuar investigando a este respecto™®.

Tesis doctoral 155 Enrique Barrueco Otero






CONCLUSIONES






Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC Conclusiones

1.- Ansiedad y depresibn son comorbilidades frecuentes en pacientes
diagnosticados de EPOC. Entre el 30 y el 40% de las personas con EPOC
presentan sospecha de cuadros de ansiedad y depresion.

2.- La prevalencia de ambos trastornos mentales es variable y difiere en los
distintos estudios, dependiendo del método utilizado para establecer el
diagnostico, pero en todo caso se observan prevalencias superiores a las
observadas en la poblacion general.

3.- Existe un infradiagndstico importante de ambos trastornos mentales,
independientemente del método utilizado para detectarlo. El registro de
historias clinicas no es un procedimiento suficiente para su deteccion, En su
historial clinico casi el 20% de las personas con EPOC estan diagnosticadas
de depresion y casi un 10% de ansiedad.

4.- Los pacientes EPOC con diagnostico de ansiedad o depresion ya
establecidos tienen resultados significativamente peores en los test HADS y
GADS. Por tanto, los sintomas de depresidn y ansiedad tienden a la
cronicidad en las personas con EPOC.

5.- En nuestro estudio el test GADS detecta un mayor nimero de casos
posibles de ansiedad y depresion que el HADS test, mostrando una mayor
sensibilidad.

6.- Los test HADS y GADS pueden constituir una herramienta de cribado util
a la hora de descartar posibles casos de ansiedad y/o depresion en
pacientes con EPOC. En ambos test se observa un valor predictivo negativo
(VPN) alto y un valor predictivo positivo (VPP) mas bajo; por lo que su mayor
utilidad puede ser para descartar la sospecha diagnéstica.

7.- Padecer EPOC no modifica de forma significativa la distribucion en
funcién del género. El género femenino resulta un factor independiente en su
asociacion con la comorbilidad de depresion y ansiedad.

8.- La soledad destaca como un factor independiente para la presencia de
ansiedad en las personas con EPOC.

9.- En personas con EPOC que viven solas, el riesgo de padecer depresion
es hasta seis veces mayor al de la poblacion general. Soledad y EPOC
podrian considerarse factores potenciadores para el desarrollo de la
depresion en esta poblacion.

10.- Los marcadores funcionales de gravedad muestran escasa influencia de
asociacién positiva ante la posibilidad de padecer ansiedad o depresion. Por
el contrario, las clasificaciones GOLD y GeseEPOC muestran una asociacion
positiva. Las personas con EPOC con mayor gravedad sintomatica presentan
mayor prevalencia de comorbilidad psiquiatrica.
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11.- Existe una asociacion positiva entre una peor calidad de vida y una
mayor prevalencia de depresion y ansiedad en las personas que sufren
EPOC.

12.- La elevada prevalencia de comorbilidad ansiosa y depresiva en
personas con EPOC justifica una investigacion activa de esta sintomatologia,
especialmente conforme la enfermedad avanza.

13.- Dada la variabilidad de la prevalencia detectada en funcion de los test
utilizados se sugieren investigaciones futuras que permitan el desarrollo de
instrumentos especificos que puedan evaluar de forma méas precisa los
sintomas depresivos y ansiosos en las personas con EPOC.

14.- Existe una asociacion positiva entre una peor calidad de vida y una
mayor prevalencia de depresion y ansiedad en las personas que sufren
EPOC.

15.- La formacién de los equipos de Atencion Primaria y de Neumologia en la
deteccion de sintomas ansiosos y depresivos de las personas con EPOC
puede mejorar la calidad de vida de esta poblaciéon; por tanto, este es un
tema para futuros desarrollos no solamente investigadores, sino también
clinicos y asistenciales.
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Comité Etico de Investigacion con E-mail: comite.etico.husa@saludcastillayleon.es
Medicamentos
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DICTAMEN DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS DEL AREA
DE SALUD DE SALAMANCA,
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medicamentos del Area de Salud de Salamanca,
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PREVALENCIA DE ANSIEDAD Y DEPRESION EN PACIENTES CON EPOC
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del Servicio de Neumologia
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estudio puede ser realizado sin repercusioén negativa sobre la actividad asistencial

ordinaria del Servicio.

Salamanca, a 02 de marzo de 2020

Investigador Principal Jefe de Servicio

Fdo.: Miguel Barrueco Ferrero do.: Miguel Barrueco Ferrero

V°. B°. Direccién Médica

EL DIRE
/e >
omez de Q@eméﬂ
1%,
\g hm' Sacyl 3

Fdo.!

\

s

“D) Junta de
Castilla y Leon

Enrique Barrueco Otero 182 Tesis doctoral



Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC Anexos

==GOBIERNO salud

- DE ARAGON —-nservmo aragones

de salud
Departamento de Sanidad

CARTA PERMISO DIRECCION HOSPITAL

A la atencidn de la Direccion del Hospital de Barbastro.

Estimados sefiores:

Soy Enrique Barrueco Otero, médico interno residente de la Unidad Docente
Huesca II de Huesca. Me gustaria realizar el estudio “Prevalencia de Ansiedad y
Depresion en pacientes EPOC” cuyo objetivo es conocer la prevalencia de ansiedad
y depresion en pacientes EPOC en el sector de Salud de Barbastro, teniendo como
finalidad una tesis doctoral.

Solicito permiso para revisar los registros de pacientes EPOC del hospital de
Barbastro (en caso de realizar algin tipo de intervencién sobre los pacientes /
asistencia sanitaria, ésta debe constar y detallarse). Los datos recogidos se trataran
de acuerdo a lo dispuesto en la Ley Organica de Proteccion de Datos de Caracter
Personal, identificando en todo momento a los pacientes mediante codigos
numéricos, siendo el abajo firmante la Ginica persona con acceso a los mismos.

Una vez finalizado el estudio, me comprometo a informaros y enviaros los
resultados obtenidos del mismo.

Para cualquier consulta o duda, no dudéis en poneros en contacto conmigo.

Gracias por vuestra colaboracion.

Barbastro a 20 de octubre de 2019

° 4, Nt r_..E,wm
- 1. 240, e/,
< "*J (Huoaca)

Firma Firma
Enrique Barrueco Otero Gerente Sector Barbastro
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ESTUDIO SOBRE PREVALENCIA DE ANSIEDAD Y DEPRESION EN PACIENTES CON EPOC

Introduccidn

Hos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigacion en el que s le
invita a participar. 5u participacian es woluntaria. Por favor, tdmese el tiempo que
necesite para leer la siguients informacidn v consultar o gque desee. Pregintele al
investigador de este estudio =i hay algo que no le gueda claro o si desea obtener mas
informacidn.

Objetivo del estudio
El objetivo del estudio es analizar la existencia de ansiedad y/o depresién en pacientes
como usted dizgnosticados de EPOL.

Procedimientos del estudio y posibles riesgos y molestias

El umico procedimiento a realizar si usted acepta participar en el estudio es contestar
unos cuestionarios gue se utilizan normalmente para el diagndstico de |a ansiedad o la
depresion en cualguier tipo persona, independientemente de gue tengan o no otras
enfermedades. Estos cuestionarios solo tendra que contestarlos una vez

La participacidn en este estudio no produciria ninguna molestia, ¥ no implica riesgo
alguno para la salud.

Toda la informacidn sobre este estudio se almacenard codificada, y se empleard
exclusivamente para los fines agul especificados. En caso de gque sus datos sean
cedidos a otros grupos de investigacidn, se realizard siempre segin la legislacion
vigente, manteniendo sus datos codificados, para realizar estudics relacionados con
los objetivos de este trabajo, y con previa autorizacidn del Comité de Etica de la
Investigacion con medicamentos de Salamanca. Em caso de gque los objetivos del
trabajo de investigacion propuesto por otros grupos de investigacidn sean diferentes a
los del presente proyecto, se le solicitara un nuevo consentimisnto.

Participacidn y retirada voluntarias

Usted puede decidir libremente si desea o no tomar parte en este estudio, la
participacidn es totalmente woluntaria. 5 decide participar, sigue teniendo la
posibilidad de retirarse en cualguier momento, sin tener que dar explicaciones, ¥ sin
penalizacidn alguna ni consecuencias negativas para Ud. 5i cambiara de opinidn en
relacidn con sus muestras o sus datos, tiene derecho a solicitar su destruccién o
anonimizacion, a través de su médico. No obstante, debe saber que los datos Que se
hayan obtenido en bos andlisis realizados hasta ese momento podrén ser utilizados
para bos fines solicitados y podréan conservarse en cumplimiento de las obligaciones
legales cormespondientes.

Posibles beneficios

Ho se espera un beneficio directo por su participacian en el estudio. 5in embargo, la
informacidn que se obtenga de este proyecto de investigacidn puede contribuir al
avance médico y podriz ayudar a otros pacientes en el futurc. Mo percibird ningan
beneficio econdmico por la cesidn de los datos proporcionados ni tendrd derechos
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sobre posibles beneficios comerciales de los descubrimientos que puedan conseguirse
como resultado de la investigacion efectuada.

Proteccidn de datos y confidencialidad

Toda la informacién sobre sus resultados se tratard de manera estrictaments
confidencial. Tanto el Centro como el eguipo ineestigador son responsables del
tratamiento de sus datos y s compromeaten a cumplir con la normativa de proteccidn
de datos en vigor, actualmente la Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de
Proteccion de Datos Personales y garantia de los derechos digitales y €l Reglamento
(UE}] 2016/679 del Parlamento euvropeo y del Consejo de 27 abril de 2016 de
Proteccion de Datos (RGPD). Los datos recogidos para el estudio estardn identificados
mediante un codigo, de forma gue no se incluya informacion que pueda identificarle, y
sdlo el equipo investigador podra relacionar dichos datos con usted. El eguipo
investigador analizard sus datos basdndose en el interés plblico y/o legitimo de lograr
laz finalidades del estudio. Posteriormente, su informacion personal solo e conservara
por el centro para el cuidado de su salud y por el equipo investigador para otros fines
de investigacion cientifica si usted hubiera otorgado su consentimiento para ello y si
asi lo permite la ley y reguisitos &ticos aplicables.

5i los resultados del estudio fueran susceptibles de publicacion en revistas cientificas,
en ningdn momento s& proporcionaran datos personales de los participantes en esta
investigacion. Le informamos gue tiene derecho a derecho a acceder, rectificar o
cancelar sus datos, y pusde limitar el tratamiento de datos gue sean incorrectos,
solicitar una copia o que se trasladen a un tercero los datos gue Ud. ha facilitado para
e| estudio. Para ejercitar sus derechos, o en caso de gue el participante desee ampliar
informacion sobre el tratamiento de sus datos personales, se podrd dirgir al
investigador principal del estudio cuyos datos se especifican al final de este dooumento
al Delegado de Proteccion de DOatos dela Gerencia Regional de Salud
{dpd @saludcastillayleon.es)] o nuestro centro  |dpd.husa@saludcastillayleon.es).
Asimizmo, tiene derecho a dirigirse a la Agencia de Proteccidn de Datos =i no quedara
satisfecho.

Informaciin sobre resultados

En el caso de que wsted lo solicite, al final del estudio y de acuerdo con el articulo 27
de la Ley 14,2007 de Investigacion Biomedica, se le podra facilitar informacion sobre
los resultados de este trabajo de investigacidn.
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CONSENTIMIENTD INFORMADD

Prevalencia de ansiedad y depresién en pacientes con EPOC

Yo (Nombre y Apellidos)

* He podido hacer preguntas sobre el estudio.

# He recibido suficiente informacion sobre el estudio.
# He leido la hoja de informacidn gue s& me ha entregado

*+ He hablado con elfla Investigadora

« Comprendo gue mi participacidn es voluntaria.
* Comprendo gue puedo retirarme del estudio:
1# Cuando guiera
2% 8in tener que dar explicaciones

3% Sin gue tenga ninguna repercusion negativa

Acepto woluntariamente participar en el Proyecto y auvtorizo el use de toda la
informacion obtenida. Entiendo que recibiré una copia firmada de este consentimiento

informado.
Firma del participante Fecha
Hombre y firma del investigador Fecha
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Sector Sanitario HOSPITAL
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ALANMANCA

ESTUDIO DE LA PREVALENCIA DE ANSIEDAD Y DEPRESION
EN PACIENTES CON EPOC.

IDENTIFICACION NOMBRE.

HC:

TELEFONO:

DOMICILIO
Edad: __ afos. Hombre_ Mujer__ . Peso:  kg. Talla: _ cm. IMC:
Domicilio: urbano , rural . Vive solo . acompaifiado

HISTORIA TABAQUICA

Fumador activo de cigarrillos/dia. Exfumador desde hace afos. IPA .
EVALUACION RESPIRATORIA:
CAT: . Disnea (MRC) grado . Test de la marcha: distancia m. Bodex: .

NUmero de exacerbaciones:

Espirometria postBD:

FVC cc(__ %); FEV1 cc (___%); FEV1/FVC (__ %). TestBD (+/-)
Obstruccién: Leve Moderada Grave Muy grave
ESTRATIFICACION RIESGO (GESEPOC): Alto . Bajo
DIAGNOSTICO EPOC: si . No

FENOTIPO (Gesepoc): No agudizador ____ Ag BC ____ Ag enfisema___ Mixto: ___
CLASIFICACION (coLp): A B C D

Tratamiento actual LABA __, LAMA __, Corticoide inhalado __, Oxigenoterapia .
Afios transcurridos desde diagndstico EPOC: afnos.

Analitica: Albumina g/dL. Vitamina D ng/mL.

CUESTIONARIOS

Resultado GADS Goldberg: Parte 1 (A) . Parte 2 (D)
Total
Resultado HADS: Parte 1(A) Parte 2 (D) Total

Resultado escala Disnea-12:

DIAGNOSTICO PSIQUIATRIA

Diagnostico previo por USM: Si_ ;No___ Seguimiento actual: Si__;No___
Tipo: Depresion Ansiedad Otro

Tratamiento con medicacién por USM: Si . No .

Gravedad de trastorno mental: Leve __ ; Moderado ___; Grave

Ingresos en UCE de USM: Si ; No
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SALANANCA

GADS GOLDBERG TEST

Hoja para rellenar por el paciente
Conteste marcando si 0 no alas siguientes preguntas

PREGUNTAS ESCALA ANSIEDAD SI|NO

1.- ¢, Se ha sentido muy excitado, nervioso o en tension?

2.- ¢Ha estado muy preocupado por algo?

3.- ¢ Se ha sentido muy irritable?

4.- ¢ Ha tenido dificultad para relajarse?

(Si hay 2 0 mas respuestas afirmativas, continue rellenando)
5.- ¢Ha dormido mal, ha tenido dificultades para dormir?
6.- ¢ Ha tenido dolores de cabeza o nuca?

7.- ¢Ha tenido alguno de los siguientes sintomas:
temblores, hormigueos, mareos, sudores, diarrea?

8.- ¢ Ha estado preocupado por su salud?

9.- ¢ Ha tenido alguna dificultad para conciliar el suefio,
para quedarse dormido?

PUNTUACION ESCALA ANSIEDAD

PREGUNTAS ESCALA DEPRESION Sl | NO

1.- ¢ Se ha sentido con poca energia?
2.- ¢Ha perdido usted su interés por las cosas?
3.- ¢ Ha perdido la confianza en si mismo?

(Si hay alguna respuesta afirmativa, continte rellenando)
4.- ¢ Ha tenido dificultades para concentrarse?
5.- ¢ Ha perdido peso? (a causa de su falta de apetito)
6.- ¢, Se ha estado despertando demasiado temprano?
7.- ¢ Se ha sentido usted enlentecido?
8.- ¢ Cree usted que ha tenido tendencia a encontrarse
peor por las mafanas?
PUNTUACION ESCALA DEPRESION

[PUNTUACION TOTAL

INTERPRETACION:
Punto de corte = 4 para la escala de ansiedad y = 2 para la depresion.
En poblacién = 65 aflos como escala unica el punto de corte es = 6
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ESCALA HDAS

Hoja para rellenar por el paciente

Cada pregunta debe puntuarse de 0 a 3 marcando la
casilla correspondiente.

ITEMS 01|23

1.- Me siento tenso o0 nervioso

2.- Todavia disfruto con lo que antes me gustaba

3.- Tengo sensacion de miedo, como si algo horrible me
fuera a suceder

4.- Puedo reirme y ver el lado divertido de las cosas

5.- Tengo mi mente llena de preocupaciones

6.- Me siento alegre

7.- Puedo estar sentado tranquilamente y sentirme
relajado

8.- Me siento como si cada vez estuviera mas lento

9.- Tengo una sensacion extrafia, como de aleteo en el
estbmago

10.- He perdido el interés en mi aspecto personal

11.- Me siento inquieto, como si no pudiera parar de
moverme

12.- Me siento optimista respecto del futuro

13.- Me asaltan sentimientos repentinos de panico

14.- Me divierto con un buen libro, la radio o un
programa de TV

INTERPRETACION: )
En las dos escalas (ANSIEDAD y DEPRESION) la puntuacién es: 0-7 normal, 8-
10 dudoso, = positivo.

PUNTUACIQN ESCALA ANSIEDAD: (items1,3,5,7,9,11,13):
PUNTUACION ESCALA DEPRESION: (items 2,4,6,8,10,12,14):
PUNTUACION TOTAL:
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CUESTIONARIO DISNEA-12

Hoja para rellenar por el paciente.

Lea cada punto y marque la casilla que mejor se adapte a su situacion
respiratoria actual. Si no experimenta alguno de los puntos, marque la
casilla “nada”. Por favor, conteste a todos los puntos.

PREGUNTA NADA | POCO | BASTANTE | MUCHO

0 1 2 3

ASPECTOS SENSORIALES

1. Cuando cojo aire no consigo llenar del
todo los pulmones.

2.- Tengo que hacer mas esfuerzo para
respirar.

3.- Siento que me falta el aire.

4.- Me resulta dificil recuperar el aliento.

5.- No soy capaz de coger suficiente aire.

6.- Me resulta incébmodo respirar.

ASPECTOS EMOCIONALES

7.- Respirar me agota.

8.- Mi forma de respirar me hace estar
decaido.

9.- Mi forma de respirar me hace estar
abatido.

10.- Mi forma de respirar me preocupa.

11.- Mi forma de respirar me hace estar
angustiado

12.- Mi forma de respirar me hace estar
irritable.

INTERPRETACION:

La puntuacion del cuestionario se calcula al puntuar cada uno de los items del
mismo (O si el sintoma es leve, 3 si el sintoma es grave). Seis de las preguntas
hacen referencia a aspectos sensoriales y 6 hacen referencia a aspectos
emocionales de la disnea. La puntuacion total varia entre 0 y 36, siendo 36 la
maxima gravedad posible y 0 la minima posible.

PUNTUACION ASPECTOS SENSORIALES: puntos.

PUNTUACION ASPECTOS EMOCIONALES: puntos.

Hoja para rellenar por el paciente.

Enrique Barrueco Otero 190 Tesis doctoral



Prevalencia de Ansiedad y Depresién en pacientes con EPOC Anexos

S alu d Sector Sanitario ‘ HOSPITAL
a f Sacyl UNIVERSITARIO
DAIUL de Barbastro l. y D SALAMANCA

CUESTIONARIO CAT
Ponga una X en la casilla que mejor describa como se
encuentra.

{Como es la EPOC que padece? Realizacion del COPD
AssessmentTest™ (CAT)
Este cuestionario les ayudara a usted y al profesional sanitario encargado de tratarle a medir el impacto que la EPOC
(enfermedad pulmonar obstructiva cronica) esta teniendo en su bienestar y su vida diaria. Sus respuestas y la
puntuacion de la prueba pueden ser utilizadas por usted y por el profesional sanitario encargado de tratarle para
ayudar a mejorar el maneje de la EPOC y obtener el miximo beneficio del tratamiento.
Para cada uno de los siguientes enunciados, ponga una X en la casilla que mejor describa su estado actual. Asegurese de
seleccionar una sola respuesta para cada pregunta.
Ejemplo: Estoy muy contento O @ O O O Q Estoy muy triste
PUNTUACION
4 N [ A
—— (OIS semprs st ssnt
\_ J \ J
.
( Tengo el pecho 1 ( )
No tengo flema (mucosidad)
et OOEDEIDE) mieameretna
\ " \ J
.
'S N 3
No siento ninguna opresién Siento mucha opresion en el
en el pecho (CDDIIEI(E) pacha
\_ J \ J
.
Cuando subo una pendiente Cuando subo unpendenﬁe‘ ( )
© un tramo de escaleras, © un tramo de escaleras, me
o un tramo do esc @OM@I(@(S) guntramo do e
\_ J \ J
- < ~
No me siento limitado para Me siento muy limitado ( )
realizar actividades para realizar actividades
el s 0000008 -
\ 7 \ J
.l
(" No me siento nada seguro N[ N
Me slento seguro al salir de al salir de casa debido a la
casa de la afeccién .
cas apesar delasteccion (0)(D (DA ateceion pumonar que
L padezco )
( N
Tengo problemas para
Duermo sin problemas OOOOOO dormir debido a la afeccién
pulmonar que padezco
\_ J \ J
.
s N \
Tengo mucha energia No tengo ninguna energia
5o w  OOOOW®
o VRN J
'SR
El cuestionarnio de evaluacion de la EPOC CAT y su logotipo es una marca registrada
del grupo de compaiiias GlaxoSmithKline. PUNTUACION
© 2009 Grupo de compaiiias GlaxoSmithKline. Reservados todos los derechos. TOTAL
Last Updated: February 26, 2012 \ )
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