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Resumen

Introduccidn: La enfermedad pulmonar obstructiva crénica es una afeccion con alta prevalencia a nivel mundial. Prevenible y tra-
table, pero con niveles de sub-diagndstico muy altos. Es imperioso a utilizacion de herramientas de tamizacion; de facil aplicacion,
interpretacion y validadas en diferentes poblaciones, que ayudan no solo al clinico a la sospecha diagnostica, sino también al paciente
a tomar conciencia sobre su enfermedad. Se busca validar el cuestionario COPD-Population Screener Questionnaire (COPD- PS) en
una poblacion colombiana.

Materiales y métodos: Se realizd un estudio de cohorte prospectivo. Los participantes debian ser mayores de 40 afios, tener una
espirometrfa de buena calidad y haber realizado el cuestionario COPD-PS en dos oportunidades. La EPOC fue definida como un VEF1/
CVF < 0,7y el antecedente de exposicion a cigarrillo. Se realizé un analisis de reproducibilidad y validez.

Resultado: De un total de 2199 sujetos potenciales, 1662 ingresaron al andlisis final; la prevalencia de la EPOC en el estudio fue
de 21,1%. Con el punto de corte de cuatro del cuestionario COPD-PS la sensibilidad fue del 77,2% y la especificidad de 46,3% con
un drea bajo la curva de caracteristicas operativas del receptor de: 0,66(1C95%:0,63-0,69) (p < 0,01). Se obtuvo un coeficiente de
correlacion intraclase de 0,817(1C95%:0,79-0,84) y un coeficiente kappa de: 0,45(1C95%:0,31-0,59) (p < 0,01).

Conclusidn: El cuestionario COPD-PS es una herramienta con alta sensibilidad y buena reproducibilidad para la tamizacion de la EPOC,
y podria ser una herramienta que oriente a la toma de espirometria en la blisqueda de sujetos no diagnosticados con esta patologia.

Palabras clave: Enfermedad pulmonar obstructiva crénica; Cuestionario; Reproducibilidad de resultados; Test de funciéon pulmonar.

Introduccion

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es la cuarta causa de mortalidad a nivel mun-
dial. Se calcula que afecta a méas del 5 por ciento de la poblacién mundial! y del 8-10% en personas
mayores de 40 anos**. sin embargo, a pesar de ser una enfermedad altamente frecuente y conocida en
la practica médica, es altamente subdiagnosticada. Los motivos de estos subdiagnésticos son debidos a
que los pacientes no acuden a consulta porque se han acostumbrado a los sintomas, o no estan seguros
de si la EPOC puede tratarse. Ademas, la espirometria puede ser dificil de interpretacion por algunos
proveedores de atencién médica y en ocasiones el asma y la EPOC pueden confundirse, ya que ambos
pueden presentar obstruccion fija del flujo de aire®”.
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Dentro de los cuestionarios utilizados se ha desarrollado el Chronic Obstructive Pulmonary Di-
sease-Population Screener (COPD-PS) (5). El cual consta de cinco items; tres items en relacién con
sintomatologia (disnea, tos productiva y limitacién para la actividad); un cuarto item relacionado con
historia de tabaquismo (100 o mas cigarrillos fumados durante la vida); y un dltimo item en relacién
con la edad. Con puntaje maximo de 10 puntos. El cual mostro en su estudio de validacién inicial en
los Estados Unidos realizado en el ano 2008 con un punto de corte de > 5, una sensibilidad del 84,4% y
una especificidad del 60,7%. Posteriormente fue validado en el ano 2012 y 2014 en los paises de Espana
y Japén obteniendo resultados con un punto de corte de 4, una sensibilidad del 93,6% y especificidad
del 64,8% en el pais ibérico®.

La EPOC en Colombia es una enfermedad prevalente, donde la historia clinica o el uso de cuestionarios
de tamizacién pueden servir en la bisqueda de pacientes con la enfermedad® > 16, sin embargo, para la
utilizacién de instrumentos de cribado es necesario estudios de validacion de los mismos idealmente en
poblaciones donde pretenden ser utilizados. En el pais, datos de rendimiento diagndstico de cuestionarios
especificos como el COPD-PS son escasos, por lo anterior, este estudio tiene como objetivo determinar
la reproducibilidad y validez del cuestionario COPD-PS en una poblaciéon colombiana.

Metodologia

Se realiz6 un estudio de cohorte prospectivo, con el objetivo de determinar la reproducibilidad y validez
del cuestionario COPD-PS en una poblacién colombiana quienes asistieron a consulta externa de la
Clinica Universidad de La Sabana en Chia, Colombia. El reclutamiento de los participantes se realiz6
entre los anos 2015-2020.

Poblacion

Se incluy6é mayores de 40 anos, a quienes se les solicité espirometria independientemente de su indi-
cacién para ser realizada en el laboratorio de funcién pulmonar de una clinica de tercer nivel y que
disponian del tiempo suficiente y dieran su consentimiento para la realizacién de un cuestionario de
funcién pulmonar. Se excluyeron los sujetos con espirometria con falta de criterios de aceptabilidad o
reproducibilidad de acuerdo con las guias de la American Thoracic Society (ATS), sujetos con algtn tipo
de limitacién para la comunicacién que dificultara el desarrollo de cuestionarios clinicos. La espirome-
tria fue realizada por el mismo personal del laboratorio de funcién pulmonar debidamente calificado
y entrenado, con la calibracién previa de los equipos utilizados. Se defini6 EPOC como la presencia de
obstruccioén fija al flujo aéreo con una relaciéon VEF1/CVF menor de 0,7 posterior a la administracién del
broncodilatador, segtin la definicion de la ATS y antecedente de tabaquismo de mas de 10 paquetes ano.

Variables de estudio y toma de datos

La toma de datos const6 de un primer encuentro donde se obtuvieron datos demograficos de edad, sexo,
raza, peso, talla, escolaridad, sintomas respiratorios, antecedentes de exposicién a humo de tabaco,
humo de lena u otros ocupacionales, antecedente de diagnéstico médico confirmado o no de EPOC o
asma, y los valores de funcién pulmonar. Se realiz6 la aplicaciéon del cuestionario COPD-PS al final de
la espirometria y en un segundo encuentro con una diferencia minima de 15 dias donde se repetia el
cuestionario para el analisis de reproducibilidad.

Cuestionario COPD-PS

El cuestionario COPD PS en su versién traducida al espanol consta de las siguientes 5 preguntas: 1.
Durante las tltimas 4 semanas, icuantas veces sintié que le faltaba el aliento?, 2. (Alguna vez expulsa
algo al toser, como mucosidad o flema?, 3. Durante el Gltimo afo éha reducido sus actividades cotidia-
nas debido a sus problemas respiratorios?, 4. {Ha fumado al menos 100 cigarrillos en toda su vida?,
5. ¢Cuéantos anos tiene? Cada pregunta tiene multiples respuestas que puntian de 0 a 2 con un total
maximo de 10 puntos, un valor mayor o igual a 4 se considera alto riesgo de enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC) y necesidad de pruebas complementarias.
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Tamano de muestra

Para el calculo del tamano de muestra se utilizaron los datos de los estudios de Martinez FdJ, donde se
encontré una sensibilidad del 84,4% y una especificidad del 60,7% (5) para el cuestionario COPD-PS,
Miravitlles M, quien resporté una sensibilidad del 93,6% y especificidad del 64,8%, y de Tsukuya G,
quien encontro6 una sensibilidad del 67.1% y una especificidad de 72,9% para el mismo cuestionario (11).
Con estos valores, para una prevalencia de la EPOC del 8,9%(4), nivel de confianza del 95% y precisién
del 2% se requeria un minimo de 2012 sujetos. El ingreso de los sujetos al estudio fue de manera secuen-
cial y los que no cumplian criterios de inclusién eran reemplazados hasta superar el tamano muestral.

Andlisis de datos

Los datos fueron obtenidos a través de la plataforma REDCap (plataforma web de construcciéon y manejo
de bases de datos y encuestas online), para finalmente ser analizados con el programa estadistico SPSS
version 25, se realizé una descripcion inicial de las variables cualitativas en frecuencias y porcentajes,
y una descripcion de las variables cuantitativas utilizando promedio y desviasion estandar si su dis-
tribucién era normal o mediana y rango intercuartil si era no normal. En segunda instancia se realizé
la comparacién y analisis de las variables cuantitativas mediante la prueba t de student o U de Mann-
Withney segtin su distribucién, y una comparacién de las variables cualitativas mediante prueba de chi
cuadrado. Se realizé el calculo de la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP), valor
predictivo negativo (VPN), razén de verosimilitud positiva (LR+), la razén de verosimilitud negativa
(LR+), nimero necesario a tamizar y nimero necesario a tamizar mal, para evaluar la reproducibilidad
se calcul6 el coeficiente kappa y el coeficiente de correlacion intraclase (CCI). Por tltimo, se construyé
el area bajo la curva de caracteristicas operativas del receptor (ACOR) con los valores del cuestionario
COPD-PS. Se calcularon para las medidas de reproducibilidad obtenidos los intervalos de confianza
del 95% y se considero6 una p estadisticamente significativa < 0,05.

Consideraciones éticas

El protocolo de investigacion sigié las pautas éticas internacionales de la declaracién de Helsinki, las
consideraciones éticas del pais de la resolucion 8430 de 1993 y de la ley 1581 de proteccién de datos. Fue
presentado y aprobado por el comité de investigacién de la Universidad de La Sabana y por el comité
de ética de la Clinica de la Universidad de La Sabana.

Resultados

De un total de 2199 sujetos potencialmente elegibles para el estudio, 1662 ingresaron al analisis final.
En la Figura 1 se muestra el flujo de ingreso de sujetos al estudio con las respectivas exclusiones.

Sujetos potencialmente elegibles n = 2199
Exclusiones:
Menor de 40 afios 168
No respondio cuestionario 341
No realizé espirometria buena calidad 28

Ingreso analisis final n = 1662
_ 352 : _ 1310
EPOC n= 21.2% Sin EPOC n= 78,8%

Figura 1. Flujo de ingreso de sujetos al estudio.
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Caracteristicas generales de la poblacion

La edad promedio fue de 70,04 anos (DE:10,8), el 86,1% eran de raza mestizo, el 56,8% de sexo mas-
culino y la prevalencia de EPOC fue de 21,2%. El 89,04% habian referido presentar algiin sintoma
respiratorio y el 51,9% de la poblacién habian terminado la educacién béasica primaria. En la Tabla 1
se muestran las caracteristicas de la poblacién, los sintomas respiratorios, antecedentes y los resultados
de las pruebas de funciéon pulmonar de los sujetos.

TABLA 1. Caracteristicas clinicas y valores de funcién pulmonar de la poblacién

Poblacién Total EPOC No EPOC Valor p
(N = 1662) (N =352) (N =1310)

Edad X (DE) 65,5 (11,7) 70,0 (10,8) 70,0 (10,8) < 0,01
Sexo masculino N (%) 747 (45) 200 (57) 200 (57) < 0,01
Anos completos estudio X (DE) 9,01 (5,57) 7,35 (5,47) 7,35 (5,47) < 0,01
Sintomas clinicos
Sintomas respiratorios N (%) 1398 (81) 319 (89) 319 (89) < 0,01
Edad inicio sintomas X (DE) 58 (16,92) 58 (19,3) 58 (19,3) 0,15
Antecedentes N (%)
Tabaquismo N (%) 787 (47) 185 (53) 185 (53) 0,11
Edad inicio fumar X (DE) 19 (6,38) 18 (5,21) 18 (5,21) < 0,01
Edad fin fumar X (DE) 42 (16,27) 45(16,63) 45(16,63) < 0,01
IPAM (RIQ) 6,2 (1,25-22,5) 12 (2,9-35) 12 (2,9-35) < 0,01
Fumador pasivo N (%) 298 (18) 65(18) 65(18) < 0,01
Exposicion humo de lefia N (%) 9583 (57) 239(68) 239(68) < 0,01
Afios de exposicion X (DE) 22 (4,73) 25(4,59) 25(4,59) < 0,01
Historia de atopia N (%) 473 (28) 141(40) 141(40) < 0,01
Sibilancias N (%) 473 (28) 141 (40) 141 (40) <0,01
Diagnéstico previo de EPOC N (%) 426 (26) 171 (49) 171 (49) < 0,01
Diagndstico previo de Asma N (%) 211 (13) 64 (18) 64 (18) < 0,01
Valores de Funcion Pulmonar
Peso Kg X (DE) 70,73 (13,57) 68,23 (13,48) 68,23 (13,48) < 0,01
Talla cm X (DE) 159,9 (9,28) 160,0 (9.13) 160,0 (9.13) 0,74
CVF Litros pre B2 X (DE) 2,98 (0,99) 2,74 (0,92) 2,74 (0,92) < 0,01
CVF Litros post B2 X (DE) 3,06 (0,96) 2,96 (0,97) 2,96 (0,97) 0,02
VEF1 Litros pre B2 X (DE) 2,22 (0,82) 1,57 (0,62) 1,57 (0,62) < 0,01
VEF1 Litros post B2 X (DE) 2,36 (0,82) 1,76 (0,65) 1,76 (0,65) < 0,01
VEF1/CVF % pre B2 X (DE) 74,4 (12,72) 57,1 (10,40) 57,1 (10,40) < 0,01
VEF1/CVF % post B2 X (DE) 77,9 (10,10) 59,4 (8,28) 59,4 (8,28) <0,01

EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica; IPA: Indice Paquetes/Afio, X: Promedio; DE:

CVF: Capacidad Vital Forzada; VEF1: Volumen Espiratorio Forzado en un segundo.

Desviacion Estandar; N: nimero o frecuencia,
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Resultados del cuestionario COPD-PS

Las respuestas del cuestionario COPD PS discriminada por cada una las preguntas y con el puntaje
total, tanto en los sujetos con y sin EPOC se muestran en la Tabla 2, se evidencia que cada una de las
preguntas y el puntaje promedio de los cuestionarios en los dos grupos, muestra un valor p estadisti-
camente significativo para el diagnoéstico de EPOC, el tiempo promedio de respuesta al cuestionario se
cuantificé en 1 minuto.

Resultados de reproducibilidad y validez del cuestionario COPD-PS

En Tabla 3. se muestra el analisis realizado con las caracteristicas de sensibilidad y especificidad a
diferentes puntos de corte del cuestionario COPD-PS,; el indice de Youden que determiné la mayor sen-
sibilidad y especificidad conjunta (0,77-0,46 respectivamente) fue a un punto de corte mayor o igual a 4.
Asimismo, se encontro para este punto de corte un valor predictivo positivo de 0,279 y valor predictivo
negativo de 0,883, razén de verosimilitud positiva 1,439, razén de verosimilitud negativa 0,490.

TABLA 2. Respuestas para el cuestionario COPD-PS

Poblacion Total EPOC No EPOC Valor p
(N = 1662) (N =352) (N =1310)
¢Durante las ultimas 4 semanas, cuantas veces sinti6 que le faltaba el aliento? N (%)
Nunca/ Pocas veces 856 (52) 127 (36) 729 (56) < 0,01
Algunas veces 439 (26) 98 (28) 341 (26) < 0,01
La mayoria de las veces/ Todo el tiempo 367 (22) 127 (36) 240 (18) < 0,01
¢ Alguna vez expulsa algo al toser, mucosidad o flemas? N (%)

No, Nunca/ Solo con resfriados o infec- 1031 (62) 178 (51) 853 (65) < 0,01
ciones del pecho ocasionales
Si, algunos dias del mes/ Si, casi todos 457 (27) 113 (32) 344 (26) < 0,01
los dias de la semana
Si, todos los dias 174 (10) 61(17) 113 (9) < 0,01

¢Durante este ultimo afio, ha reducido sus actividades cotidianas debido a problemas respiratorios? N (%)

No, en absoluto/ Casi nada/ No estoy 1068 (64) 193 (55) 875 (67) < 0,01
seguro

Si 425 (26) 99 (28) 326 (25) < 0,01
Si, mucho 169 (10) 60 (17) 109 (8) < 0,01

¢Ha fumado al menos 100 cigarrillos en su vida? N (%)
No/ No se 966 (58) 178 (51) 788 (6) < 0,01
Si 696 (42) 174 (49) 522 (40) < 0,01
¢ Cuantos anos tiene? N (%)
35 a 49 afios 190 (11) 21(6) 169 (12) < 0,01
50 a 59 afios 342 (21) 34 (10) 308 (24) < 0,01
60 a 69/ Mayor de 70 afos 1130 (68) 297 (84) 833 (64) < 0,01
Puntaje total

Puntaje COPD-PS X (DE) 4,05 (2,07) 5,06 (2,17) 3,78 (1,95) < 0,01
Puntaje COPD-PS > = 4 N (%) 975 (59) 272 (77) 703 (54) < 0,01
Puntaje COPD-PS < 4 N (%) 687 (41) 80 (23) 607 (46) < 0,01

X, Promedio; DE, Desviacion Estandar, N: nimero o frecuencia.
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TABLA 3. Caracteristicas individuales de los trasplantados
Puntaje Sensibilidad Especificidad VPP VPN LR+ LR- NNT NNTM
0 1 0 0,21 1 1
1 0,98 0,02 0,21 0,9 1,01 0,39 56,67 1,01
2 0,98 0,1 0,22 0,95 1,1 0,18 111 1,09
3 0,85 0,29 0,24 0,88 1,21 0,47 6,48 1,18
4 0,77 0,46 0,27 0,88 1,43 0,49 4,23 1,3
5 0,56 0,65 0,3 0,84 1,65 0,65 4,43 1,29
6 0,38 0,8 0,34 0,82 1,94 0,76 5,35 1,22
7 0,26 0,9 0,43 0,82 2,81 0,81 5,87 1,2
8 0,15 0,96 0,53 0,8 4,35 0,87 8,3 1,13
9 0,06 0,99 0,66 0,79 7,44 0,94 18,48 1,05
10 0,02 0,99 0,83 0,79 18,6 0,97 37,19 1,02

VPP, Valor Predictivo Positivo; VPN, Valor Predictivo Negativo; LR +, Razén de verosimilitud positiva ; LR -,
Numero necesario para tamizar; NNTM, NUimero necesario para tamizar mal.

Razén de verosimilitud negativa; NNT,

E1 ACOR del cuestionario COPD-PS fue de 0,666 (1C95%:0,633-0,699)(p < 0,01); En la Figura 2
se muestra el ACOR del cuestionario COPD-PS, el CCI de medidas simples fue de 0,817 (1C95%:0,79-
0,841) y el CCI de medidas promedio fue de 0,717 (1C95%:0,883-0,914)(p < 0,01), el coeficiente Kappa

fue de 0,45(1C95%:0,31-0,59) (p<0,01).

Sensibilidad

Figura 2
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Discusidn

En este estudio se evalda la validez del cuestionario COPD PS para el cribado de la EPOC en una
poblacién latinoamericana; el rendimiento mostrado es bueno cuando se compara con el valor de la
relaciéon del VEF1/CVF menor de 0,7 post-broncodilatador (ACOR:0,666 1C95%:0,633-0,699). Este
rendimiento fue similar al encontrado por Tsukuya G (11), quien en poblacién general saludable en-
contré un ACOR de 0,74, sin embargo, con este puntaje se han encontrado ACOR de hasta 0,88 el cual
fue reportado por Miravitlles M (10), en una poblaciéon de pacientes en primer nivel de atencién. La
sensibilidad en este dltimo estudio alcanza el 93,6%, 16,4 puntos mayor a la sensibilidad observada en
nuestro estudio, esta diferencia posiblemente debida a un mayor grado de exposicién a tabaquismo en
la poblacién espanola estudiada por Miravitlles M et al., donde la media de IPA fue de 42,79 el doble a
la encontrada en nuestro estudio (IPA:22).

La especificidad encontrada en nuestro estudio (46,3%) es la mas baja comparada con los estudios
de validaciéon del COPD PS anteriormente mencionados, al ser un cuestionario que evaliia sintomas
respiratorios, su capacidad depende de la expresion de estos; En nuestra poblacién puede eventual-
mente expresarse los sintomas respiratorios de forma diferente posiblemente a la alta frecuencia de
bronquitis crénica (BC) y eventualmente ser influenciada por la altitud. Los sujetos con BC pueden
tener grados de obstruccion leve y no expresar exposicién exclusiva a tabaco lo que puede afectar este
puntaje'” 8, Por otra parte, Horner, encontré que sujetos que viven en regiones geograficas superiores a
los 1500 m.s.n.m), expresaban menor sintomatologia respiratoria referida aun teniendo EPOC (19). Se
debe recordar que en las pruebas de tamizaje como es lo buscado en este cuestionario se espera mayor
sensibilidad que especificidad.

En validaciones anteriores a nuestro estudio, se utilizaron dos puntos de corte. En su primera vali-
dacién realizada en Estados Unidos, usaron un punto de corte de cinco puntos, el cual les reporto una
sensibilidad y una especificidad adecuadas*. Sin embargo, en validaciones posteriores en poblaciones
espanolas y japonesas, se seleccion6 un punto de corte cuatro, también utilizado en nuestro estudio, ya
que con este, se obtiene una mejor sensibilidad a expensas de una disminucién aceptable de la especi-
ficidad en estas poblaciones!® . Aunque no es clara la razén de estas diferencias, los puntos de corte
en diferentes pruebas diagnoésticas pueden cambiar dependiendo de las caracteristicas propias de las
poblaciones evaluadas de ahi la importancia de realizar las respectivas validaciones. El cuestionario
COPD PS mostré en nuestro estudio una reproducibilidad y fiabilidad excelentes en el retest, con coe-
ficientes de correlacion intraclase y coeficientes de kappa para las respuestas dicotémicas muy buenos,
tanto en la poblacién total como en el grupo con EPOC y sin EPOC. Lo que favorece la utilizacién de
esta herramienta.

En nuestro estudio, esta la prevalencia de la EPOC fue del 21,1%, similar a la prevalencia de EPOC
en el ambiente hospitalario reportada en el estudio PUMA y obviamente superior a la reportada en
poblacion general colombiana y de América latina; En el estudio PREPOCOL, realizado en poblacién
comunitaria 9 de cada 100 personas mayores de 40 afos cursaban con EPOC estableciéndose una pre-
valencia del 8,9%* 22! Es conocido que el incremento de la prevalencia afecta el valor predictivo positivo
y limita la extrapolacion del resultado del estudio a poblacién general, no obstante, este cuestionario
puede ser ttil en la evaluaciéon médica en los diferentes niveles de atencién donde las tasas de sub-
diagnésticos de la EPOC siguen siendo elevadas, como lo demuestra un estudio realizado en argentina
donde encontraron que la tasa de subdiagndstico era del 77.4%, asi mismo en el estudio PLATINO
existi6 una tasa del 88,7% 1% 2224,

Para el diagnéstico de la EPOC se requiere de herramientas que sean de facil aplicacién, acceso y
entendimiento para la poblacién en general, que puedan servir como tamizaje o deteccién de caso tanto
en la comunidad como en el ambiente hospitalario y no solo por especialistas en Medicina Interna y
Neumologia, con el fin, no solo de generar conciencia de su estado de salud a los pacientes, sino también,
una alerta en el equipo de salud que conlleve a la realizacién de una prueba como la espirometria para
un diagndstico temprano, medidas preventivas como el cese del tabaquismo y tratamiento oportuno.
A pesar de su validez, reproducibilidad y posibles beneficios como prueba de deteccién de pacientes
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con EPOC en nuestra poblacion, se deben tener en consideracién algunas debilidades; como son el tipo
de poblacion de estudio que puede limitar la extrapolacién de resultados, y la no realizaciéon de una
aproximacion de costos sobre la cual se hubiera podido fortalecer los hallazgos del estudio. En estu-
dios futuros en nuestra poblacién se podria incluir en la evaluacion de estos puntajes la evaluacién de
los factores de riesgo como la exposicién al humo de lenia y la evaluacion del impacto econémico en la
utilizacién de estas herramientas.

Conclusion

El cuestionario COPD-PS es una herramienta con alta sensibilidad y buena reproducibilidad para
la tamizacién de la EPOC, y podria ser una herramienta que oriente a la toma de espirometria en la
busqueda de sujetos no diagnosticados con esta patologia.
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