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.  INTRODUCCION

-1 ENFERMEDAD PULMONAR OBSTRUCTIVA CRONICA
| - 1.1 Definicion y epidemiologia.

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) se caracteriza por la presencia de
una obstruccidn crdénica y poco reversible al flujo aéreo, causada principalmente por una
reaccién inflamatoria frente al humo del tabaco. La enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) ha tenido importantes cambios conceptuales en la ultima década; entre
ellos, su reconocimiento como una enfermedad multidimensional con afectacion

extrapulmonar e importante heterogeneidad fenotipica .

La EPOC es la enfermedad respiratoria de mayor prevalencia e impacto socioeconédmico del
mundo ¥; constituye la cuarta causa de mortalidad mundial en la actualidad, y se calcula
gue para el afio 2030 serd la tercera causa de muerte ) y la quinta de discapacidad @ La
Guia Espafiola de la EPOC (GesePOC) (2) recoge datos sobre el impacto social y econdmico
de esta enfermedad en nuestro pais: la EPOC representa también en Espafa la cuarta
causa de muerte y globalmente los gastos derivados de la EPOC revisados en el documento
Estrategia en EPOC del SNS del Ministerio de Sanidad y Consumo se estima en 750-1000
millones de euros/afio, ya que es la causante del 35% de las consultas externas en

neumologia y supone unas 58.000 hospitalizaciones al afio.

La prevalencia de EPOC en la poblacién general espafiola con edades comprendidas entre
los 40 y los 80 anos se estima en un 10,2% segun el estudio epidemioldgico EPI-SCAN G sj
bien el porcentaje de fumadores esta en descenso en Espafia, el ritmo es lento: segun la
encuesta nacional de salud de 2011-2012, la tasa de tabaquismo bajo del 26,5% en 2006 al

24% en 2012. Por ello se espera que la prevalencia de EPOC no disminuya a medio plazo @
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I - 1.2 Diagndstico y clasificacion de la EPOC.

La caracteristica principal que define a la EPOC es la presencia de una limitacién crénica,
progresiva y en general poco reversible al flujo aéreo. El parametro funcional que mejor
mide esta alteracion es el VEF,, de tal suerte que tanto el diagndstico como la clasificacion,
el pronéstico, la respuesta al tratamiento y el concepto de progresién de la enfermedad se
sustentan en gran parte en este marcador. Ello implica que el diagnéstico de la EPOC se
basa en la disminucidn del flujo espiratorio, medido a través del VEF; y su cociente con la
capacidad vital forzada (VEF{/CVF). Se considera que hay obstruccion al flujo aéreo si al
dividir el VEF; entre el CVF tras broncodilatacion el resultado es inferior a 0,7. La limitacion

.2 | os estudios mas reciente de funcién

al flujo aéreo es generalmente progresiva
pulmonar en estos pacientes encuentra un descenso del VEF; en torno a los 30 ml al afio ®
N La espirometria sigue siendo uno de los mejores marcadores de la gravedad de la
obstruccidon bronquial y tiene significado prondstico. Clasicamente se ha clasificado la
severidad de la EPOC en base al valor del VEF; (Tabla 1). Pero en la actualidad se conoce

gue pacientes con un mismo VEF; presentan una clinica y una evolucion muy diferentes.

Tabla 1. Clasificacién de la EPOC segun la severidad de la obstruccion

Grado de gravedad VEF; posbroncodilatador
Leve > 80%
Moderado >50%y < 80%
Grave >30%y<50%
Muy grave <30%
0 <50% con insuficiencia respiratoria

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es una enfermedad multidimensional,
con una gran heterogeneidad fenotipica, que no puede ser representada adecuadamente
s6lo con un parametro funcional. La evaluacion de estos pacientes requiere el analisis de
multiples variables que engloben la afectacién respiratoria y la extrapulmonar. Integrar los
diferentes parametros que ha de incluir la evaluacidon del paciente con EPOC permite
obtener una visién mas completa del mismo, al tiempo que va a mejorar la capacidad

predictiva de cada uno de ellos. El indice BODE ®) es el indice sintético multidimensional
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gue cuenta con un mayor numero de estudios de validacion. Este indice integra la
informacién del IMC, el VEF;, la disnea y la capacidad de ejercicio (evaluada mediante
T6MM) (Tabla 2). Por tanto, valora tanto la funcién pulmonar (VEF;), como la percepcién

del paciente (MMRC) y la repercusion sistémica de la EPOC (IMC, TEMM).

Tabla 2. Calculo del indice BODE

Variables que Puntos en el indice de BODE
componen el BODE 0 1 2 3
VEF, (% tedrico) > 65 50-64 36-49 <35

Distancia caminada 6 min (m) | =350 | 250-349 | 150-249 | <149

MMRC escala de disnea 0-1 2 3 4

indice de masa corporal (IMC) | >21 <21

Sus componentes fueron seleccionados por haber demostrado ser predictores
independientes de mortalidad en la EPOC forma individual. El indice BODE ha demostrado
predecir la evolucién de los pacientes mejor que el VEF; de forma aislada. Un incremento
en un punto del indice BODE se asocia a un aumento del 34% en la mortalidad por todas las

causas y del 62% en la mortalidad de causa respiratoria (®) (Tabla 3).

Tabla 3. Implicacion prondstica del indice BODE

Puntuacion en escala BODE Mortalidad global al afio
0 -2 puntos 20%
3 -4 puntos 30%
5 -6 puntos 40%
7 a 10 puntos 80%

Para facilitar su aplicacién todos los en niveles asistenciales, se ha elaborado una versiéon
del BODE que sustituye el test de la marcha por el nimero de exacerbaciones sufridas en el

ultimo afio, el denominado indice BODEXx (9).
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Otra forma de evaluacion multidimensional es la estratificacién de la gravedad de la EPOC
en base a la clasificacion combinada de la GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive

Lung Disease) @ dela que se hablara también mas adelante (Tabla 4).

Tabla 4. Clasificacion combinada de la EPOC

Tipos Caracteristicas Clasificacion Exacerbaciones mMRC* CAT**
de EPOC espirométrica por aiio
A Riesgo bajo GOLD 1-2 0-1 0-1 <10
Menos sintomas
B Riesgo bajo GOLD 1-2 0-1 22 210
Mds sintomas
C Riesgo alto GOLD 34 22 0-1 <10
Menos sintomas
D Riesgo alto GOLD 34 22 >2 >10
Mads sintomas

I - 1.3 Sintomas y evolucion de la EPOC.

La EPOC es una enfermedad compleja cuya presentacion clinica es muy heterogénea. La
tos y la expectoracidon, junto con la disnea, son sintomas cardinales. Ademads de la
repercusion en sus actividades cotidianas, los pacientes con EPOC padecen sintomas
nocturnos que dificultan el suefio y no siempre se tienen en consideracion durante el

seguimiento médico (10,11)

La presencia de tos cronica y expectoracion suele preceder en varios afios a la obstruccién
de la via aérea. Se caracteriza por su inicio insidioso (aunque mas tarde aparece a diario),
ser de predominio matutino, suele ser productiva y puede no tener relacién con el grado

de obstruccion al flujo aéreo ni con la gravedad de la enfermedad.

La disnea se define como una sensacion desagradable que se experimenta al tener
dificultad para respirar. La padecen alrededor del 70% de los pacientes y constituye el
sintoma mas relevante de la EPOC, por la interferencia que produce en las actividades
diarias. En fases iniciales de la EPOC, la disnea se produce con esfuerzos intensos, pero

evoluciona de forma directa con la gravedad de la enfermedad y en las fases mas
4
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avanzadas los pacientes la perciben incluso en reposo. El aumento agudo de la disnea es
uno de los criterios basicos para definir la exacerbacidon de la EPOC. La medida de la disnea
es un marcador del impacto de la enfermedad sobre el paciente y se utiliza para valorar el
efecto de los tratamientos. Si bien existen varios instrumentos de evaluacion de la disnea,
el mas recomendado es la escala modificada del Medical Research Council (mMRC), ya que
es una herramienta sencilla, fiable y que ha demostrado predecir la calidad de vida y la
supervivencia de estos pacientes. Esta escala contempla cinco rangos, del 0 al 4, donde la
puntuacion mas alta expresa una mayor limitacién funcional (Anexo 1). Debido a su valor

prondstico demostrado, la escala de la mMRC es la utilizada en el calculo del indice BODE.

Si bien la severidad de la EPOC tradicionalmente se habia evaluado de acuerdo con el
grado de obstruccién al flujo aéreo, a igual limitacidon funcional medida por el VEF,, la
repercusion clinica de la enfermedad puede ser muy diferente entre pacientes. Para
reflejar esa heterogeneidad, la guia GOLD™ establece desde 2011 una clasificacion en
cuatro grupos, a partir de la combinacion del VEF; con otros parametros, incluida una

cuantificacién de los sintomas. Esta clasificacion se explica en el apartado siguiente.

| - 1.4 Objetivos terapéuticos en la EPOC.

Cladsicamente el tratamiento de la EPOC se centraba en frenar la disminucién del VEF;. En
los ultimos afios ha cambiado el paradigma, de modo que se pretende modificar la historia
natural de la enfermedad. Este concepto, aplicado a una enfermedad crdnica, engloba
aumentar la supervivencia de los pacientes y también su calidad de vida ® 2), pues se
considera que ambos aspectos deben ir intimamente ligados. Actuar sobre factores como
los sintomas, la tolerancia al ejercicio, la mejora de las actividades de la vida diaria, y sobre

todo las exacerbaciones y hospitalizaciones, contribuye a modificar la historia natural de

una EPOC m3s alla del valor del VEF;.

Este novedoso enfoque ha hecho posible que otros parametros de valoracion de la

repercusion de la enfermedad se hayan afiadido al VEF; (12)

, y refleja la complejidad de la
EPOC mejor que el analisis unidimensional de la espirometria. Hoy dia se recomienda el

tratamiento de la EPOC estable basado en una estrategia de valoracion combinada,
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teniendo en cuenta tanto la importancia de la sintomatologia percibida por el paciente,
como el riesgo futuro de progresion de la enfermedad. De este modo, la guia GOLD )
recomienda clasificar a los pacientes considerando el grado de obstruccién al flujo aéreo
(medido por el VEF4), junto con los sintomas (medidos mediante la escala mMMRC o
mediante el cuestionario CAT) y las exacerbaciones como expresion del riesgo alto o bajo
de morbimortalidad. Combinando estos parametros, los pacientes se clasifican en tipo A, B,

Co D (Figura1).
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Figura 1. Evaluacion combinada de la EPOC: asociacion entre sintomas, clasificacién espirométrica
y futuros riesgos de las exacerbaciones.

Grupo A: riesgo bajo, pocos sintomas; Grupo B: riesgo bajo, muchos sintomas; Grupo C: riesgo alto,
pocos sintomas; Grupo D: riesgo alto, muchos sintomas.
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Las recomendaciones sobre el manejo terapéutico de los pacientes con EPOC ofrecidas por

esta guia, se ajustan a dicha clasificaciéon (Figura 2).

Corticoide Inhalado + Corticoide Inhalado +
Agonista beta-2 de accién Agonista beta-2 de accién
< larga larga N

o o
3 3 I
© ° ° 2 g
L 2
> O T .. T . o
= 2 ™ Anticolinérgico accion larga Anticolinérgico accion larga a
c O 1)
o0 m
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Q= . - . . o
'g 4 Agonista beta-2 de accion Agonista beta-2 de accién = o
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E o
o

o Anticolinérgico accion corta Anticolinérgico accion larga
Sintomas
mMRC 0-1 mMRC >6=2
CAT< 10 CAT <6=10

Figura 2. Tratamiento farmacolégico de primera eleccién en base a la evaluacién combinada de la
EPOC.

En cuanto a las opciones terapéuticas, el abandono del tabaco ha demostrado que frena la
pérdida de funcion pulmonar y reduce la mortalidad (13, 14) Salvo el abandono del tabaco,
ninguna otra medida ha demostrado de forma clara que modifique la progresiéon del
deterioro del VEF; ni de otras variables funcionales. Los broncodilatadores de larga
duracién deben utilizarse como primer escalén en el tratamiento de todos los pacientes
con sintomas permanentes que precisen de tratamiento de forma regular, porque

permiten un mayor control de los sintomas y mejoran tanto la calidad de vida como la
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funcion pulmonar. En pacientes con bronquitis cronica y exacerbaciones, pueden no ser
suficientes estos broncodilatadores y se debe plantear un uso combinado con un farmaco
antiinflamatorio (corticoide inhalado o roflumilast) (1, 2). Respecto a los mucoliticos, la
evidencia cientifica encuentra un beneficio clinico pero discreto, y no se recomienda su uso

generalizado ™,

| - 1.5 Comorbilidades en la EPOC.

La definicion de la EPOC incluye que “la EPOC se caracteriza también por la frecuente
presencia de comorbilidades que pueden contribuir a la gravedad en algunos pacientes” ®
2 El tabaquismo y la inflamacién sistémica provocada por la propia EPOC favorecen su

aparicion.

Tanto la GOLD como la GeseEPOC recomiendan explicitamente que en la evaluacion de la
EPOC se identifiquen dichas comorbilidades, ya que su presencia empeora el prondstico y
es una causa frecuente de mortalidad en esta poblacidén. Recientemente se ha desarrollado
un nuevo indice, el indice COTE (COPD Specific Comorbidity Test) (16), integrado por doce
comorbilidades que influyen negativamente en la supervivencia. Entre ellas se encuentra la
ansiedad junto con otras como el cancer de pulmén, la fibrosis pulmonar o la insuficiencia
cardiaca congestiva. Ademds de la implicaciéon en el prondstico, la presencia de
comorbilidades puede ser la causa de que pacientes con una EPOC muy similar en cuanto a
la limitacion funcional y el resto de los componentes que mide el BODE, sean muy

diferentes desde el punto de vista de los sintomas.

Finalmente, existe un sdlido cuerpo de evidencia sobre el hecho de que la inflamacidn

(17)

pulmonar de la EPOC se asocia a inflamacion sistémica gue podria relacionarse con la

aparicion de manifestaciones extrapulmonares en la EPOC, en forma de comorbilidades.
Los pacientes presentan niveles elevados de mediadores proinflamatorios periféricos,

destacando el TNF-a *® |a IL-6, y la IL-8 19 También se encuentran elevados marcadores

R @0,

inflamatorios como la PC No se conocen los mecanismos que subyacen a este

fendmeno. Una teoria sugiere que estos mediadores son originados en la via aérea y el

(21)

parénquima y se vierten al torrente sanguineo “~'. En ese caso, el grado de inflamacién
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sistémica deberia correlacionarse de forma directa con el grado de inflamacidon pulmonar,
sin embargo esto no se ha podido demostrar. Otro mecanismo propuesto plantea que el
tabaco es el causante de la inflamacidn. Sin embargo, no explicaria por qué se encuentran
signos de inflamacién sistémica persistente en los exfumadores 22 También seria posible
gue cambios fisiopatoldgicos propios de la EPOC desencadenen esta inflamacién sistémica,

(23-25)

en concreto se ha implicado a la hipoxia y a la hiperinsuflacion (26.27) posiblemente el

origen de la inflamacién sistémica sea multifactorial.

| — 1.6 Calidad de vida en la EPOC.

Cuando nos referimos a calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) hablamos de cémo
se sienten los pacientes frente a la enfermedad y cdmo perciben las limitaciones que les
provoca. El impacto de la EPOC en la calidad de vida de los pacientes estad fuera de duda
dentro del marco de la evidencia cientifica, como se recoge en las guias de practica clinica

para esta enfermedad 2.

Como se ha mencionado anteriormente, mejorar la calidad de vida de los pacientes es un
objetivo cardinal en el manejo de la enfermedad. Los datos del estudio ISOLDE (28)
evidenciaron ya hace mas de diez afios que el paciente con EPOC pierde calidad de vida

anualmente.

Existen dos tipos de cuestionarios para evaluarla la CVRS: especificos y genéricos. Los
primeros estan especificamente disefiados para una determinada enfermedad o sintoma,
por lo que son mas sensibles en detectar los efectos de las intervenciones terapéuticas.
Ademas, son mejor aceptados por los pacientes, ya que incluyen sdélo aquellas dimensiones
relevantes de su patologia. Los genéricos estan disefiados para su empleo en pacientes con
diferentes patologias, por lo que cumplen un amplio rango de dimensiones, permiten
realizar comparaciones entre grupos de pacientes con distinta enfermedad y facilitan la
deteccion de problemas o efectos inesperados. Como principal desventaja frente a los

especificos encontramos su menor sensibilidad para detectar cambios.

(29)

Entre los cuestionarios genéricos destacan, el SF-36 por ser ampliamente utilizado en

| (30)

estudios cientificos (Anexo 2), y el EuroQo por ser una herramienta principal para

9
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andlisis de costo-efectividad en intervenciones de salud (Anexo 3). Entre los especificos,
uno de los mas conocidos es el St. George’s Respiratory Questionnaire (52) (Anexo 4), no
obstante requiere un cdlculo tan complejo que limita su utilizacion al ambito de la

investigacion cientifica.

Recientemente se ha desarrollado un instrumento que pretende cuantificar directamente
el impacto de la EPOC sobre la calidad de vida relacionada con la salud: el COPD
Assessment Test (CAT) 52) Se trata de un cuestionario estandarizado, breve y sencillo,
pensado para aplicarse en la practica clinica asistencial. Este instrumento tiene ocho
dominios (tos, flemas, opresidn toracica, disnea de esfuerzo, actividades limitantes en el
hogar, seguridad para salir de casa, suefio, energia) que se puntuan de forma individual
(Figura 3). Puede ser cumplimentado por los propios pacientes, permitiéndole describir sus
sintomas con mas precision. La clasificacion combinada de la EPOC de la guia GoLD !
contempla la utilizacion del CAT. Un valor en el CAT > 10 sitla a los pacientes en la parte

derecha del cuadrante, lo que corresponde a un mayor impacto de la enfermedad y tiene

implicaciones terapéuticas.

El CAT se considera el mejor cuestionario para evaluar la evolucién de un paciente. Pero si
el objetivo es discriminar entre los pacientes, son mejores otros cuestionarios de calidad de

vida como el SGRQ 3% 34,

Este cuestionario les ayudara a usted y al profesional sanitario encargado de tratarle a medir el impacto que le EPOC
(Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica) esta teniendo en su bienestar y su vida diaria)

Ejemplo:  Estoy muy contento nm Estoy muy triste Puntuacién
Nunca toso nnn Siempre estoy tosiendo [I]
No tengo flemas (mucosidad) _ Tengo el pecho completamente cargado
en el pecho nn de flema (mucosidad? ‘I]
Cuando subo una pendiente o un tramo Cuando subo una pendiente o un tramo
de escaleras, no me falta aire nnn de escaleras, me falta aire siempre II]
No me siento limitado para realizar Me siento muy limitado para realizar
actividades domésticas nnn actividades domésticas II]
Me siento seguro al salir de casa, No me siento nada seguro al salir E
a pesar de la afecciéon pulmonar 2|3 5 de casa, debido a la afeccién pulmonar
que padezco nn..n. que padezco
: Tengo problemas para dormir debido
MBI nn a la afeccion pulmonar que padezco E
Tengo mucha energia nn No tengo ninguna energia II]
Totalidad: E
Puntos

Figura 3. COPD Assesment Test (CAT)

10
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En los pacientes con EPOC avanzada los tratamientos actuales tienen una eficacia limitada.
Los pacientes padecen una disnea en la mayoria de los casos invalidante, pudiendo
desembocar en una insuficiencia respiratoria crénica dependiente de oxigenoterapia.
Constituye por tanto un proceso incurable, crdnico y debilitante en el cual deberia
priorizarse el aspecto paliativo, de acuerdo con las dltimas recomendaciones de la OMS %),
Todo tratamiento paliativo debe centrarse en mejorar la calidad de vida de los enfermos,
independientemente de la necesidad de otros tratamientos *®. Sin embargo en la EPOC, a
pesar de su alta morbilidad y mortalidad, la mayoria de los pacientes no reciben cuidados

adecuados de este tipo 57 como ejemplo, en un estudio (8)

gue comparaba la calidad de
vida de enfermos con EPOC en estadio muy avanzado y la de pacientes con cancer de
pulmén inoperable, los pacientes con EPOC mostraron peor calidad de vida tanto en el
aspecto fisico y social como en el emocional, con una mayor limitacion en su vida diaria y
mayor prevalencia de sintomas de ansiedad y depresidén que los pacientes con cancer. A

ninguno de los pacientes EPOC incluidos en ese estudio se les habia ofrecido atencion

paliativa especializada.

-2 ANSIEDAD Y DEPRESION EN LA EPOC.

I - 2.1 Teorias explicativas sobre su asociacion.

Existen diversas teorias explicativas sobre por qué la EPOC se asocia con frecuencia a
trastornos psicoldgicos. Sin embargo se carece de la suficiente evidencia cientifica al
respecto, ya que la mayoria de trabajos sobre esta asociacion son estudios descriptivos que

no permiten establecer una relacién causal.

Hipdtesis sobre la asociacidn entre EPOC y depresion:

La EPOC se asocia a la depresion con mayor frecuencia que otras enfermedades crénicas

(38-40) En cuanto a la etiopatogenia de esta relacion, Rachel J Norwood ha realizado una

completa revisidon que resume las tres principales hipotesis (41),

La asociacién entre EPOC y depresidn podria explicarse por existir una mayor proporcion

de sujetos con vulnerabilidad genética a la depresién entre los pacientes con EPOC, o por

11
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los efectos fisiopatoldgicos de la enfermedad sobre el SNC, o bien por la falta de

adaptacion del paciente a su enfermedad respiratoria crénica.

42 o5 mas

La primera teoria considera que la susceptibilidad génica a la depresion
frecuente entre los pacientes EPOC, y que el tabaquismo actuaria como factor explicativo
de la relacion. Esta hipdtesis contempla que la depresion de inicio precoz esta favorecida
por una susceptibilidad genética “s) gue a su vez favorece el tabaquismo y la adiccidon a la
nicotina en sujetos jovenes (44, 45) por tanto, esta susceptibilidad génica favoreceria que los
sujetos acumulen durante su vida un alto indice de consumo tabdaquico, lo que supone a su
vez el principal factor de riesgo para desarrollar EPOC. La posibilidad de una relacién
estrecha entre depresién y tabaquismo se apoya en datos de estudios prospectivos, que
han encontrado que la presencia de sintomas depresivos se asocian con una mayor

(46’48), y también que algunos fumadores desarrollan

probabilidad de inicio del tabaquismo
sintomas depresivos durante el intento de abstinencia, lo que se asocia con el fracaso en la
deshabituacion 9. Especialmente prometedoras son las investigaciones sobre la via de

(50)

neurotransmision dopaminérgica ~"'. Recientemente se ha identificado un alelo para un

subtipo de receptor dopaminérgico, el RD2A1, involucrado en la adiccion a la nicotina (51),
cuando también se conocen las implicaciones de la via dopaminérgica en la fisiopatologia
de la depresién G2 La probabilidad de que un adolescente progrese desde un contacto
inicial con la nicotina a un consumo regular se duplica por cada copia adicional que posea

de dicho alelo. También se encontré que la presencia de sintomas depresivos magnificaba

este efecto.

Otra teoria sugiere que en la EPOC, como en otras enfermedades médicas, se produce un
dafio isquémico cerebral que conduce a la aparicion de la depresidn. La depresion
secundaria a este tipo de dafio se englobaria dentro de la llamada “depresion de origen
vascular”. Se piensa que esta etiologia también participa en el desarrollo de depresion en
la demencia vascular y en pacientes con enfermedad coronaria. En el caso de la EPOC, los
episodios isquémicos recurrentes debidos a una pobre saturacion de oxigeno arterial
serian el principal causante del dafio, si bien ademds pueden estar involucrados el estrés
oxidativo y la mayor activacion plaguetaria (con posibles microtrombosis) que se producen
en esta enfermedad respiratoria. En base a la teoria de la “depresion vascular” se ha

desarrollado una linea de investigacion mediante técnicas de imagen con Resonancia

12
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Magnética Nuclear (RMN) cuyos hallazgos respaldan esta hipdtesis. Se indaga la presencia

de lesiones cerebrales por anoxia aguda‘®® >*

. Las lesiones se caracterizan por dar una
sefial hiperintensa en las dreas subcorticales cerebrales, que son especialmente
vulnerables a la isquemia, al encontrarse en las zonas marginales de los territorios de
aporte vascular. En ausencia de enfermedad vascular cerebral, se ha demostrado que las
lesiones subcorticales hiperintensas (LSH) estan relacionadas con el envejecimiento (54’,
pero son mas frecuentes en presencia de depresién, existiendo una asociacién significativa
entre LSH y depresién en ancianos (55:58) Se ha visto gue el VEF; disminuido y también el
tabaquismo se han asociado con una mayor presencia de estas hiperintensidades
subcorticales 7. Por ultimo, existe también una fuerte evidencia sobre la asociacion entre
EPOC y mayor severidad de las LSH G5 La depresion vascular es caracteristicamente una
depresidn de inicio tardio y parece que mas refractaria al tratamiento antidepresivo siendo

menos probable conseguir una remision sostenida de los sintomas (58),

La ultima teoria defiende el caracter reactivo de la depresién en la EPOC. Cualquier
enfermedad debilitante que produzca una limitacidn significativa conlleva una pérdida de
capacidades que deteriora la calidad de vida del paciente y disminuye su autoestima. El
grado en que estas pérdidas se correspondan con el desarrollo de sintomas depresivos
depende de los mecanismos de afrontamiento que desarrolle el sujeto, asi como del apoyo

(59)

social que éste perciba En este sentido, los programas de rehabilitaciéon y los

educacionales son beneficiosos.

Hipotesis sobre la asociacion entre EPOC y ansiedad:

La relacion entre la ansiedad y la EPOC esta menos explorada.

Se postula que la relacion entre ansiedad y disnea puede tener un papel importante en la
apariciéon de trastornos ansiosos tales como las crisis de panico. Estudios con técnicas de
imagen encuentran que las sensaciones desagradables relacionadas con la disnea se
procesan en las mismas areas cerebrales que procesan el miedo, el dolor y la ansiedad (60-
%2) Otra teoria ofrece una teoria psicologica, en lugar de fisioldgica: la del modelo cognitivo

®3) El modelo plantea que la ansiedad viene generada por una

de Clark sobre el panico
interpretacion catastrofica de ciertas sensaciones corporales como la disnea. La ansiedad
puede provocar sintomas somaticos similares a los de las enfermedades respiratorias,

13
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como es el caso de la dificultad respiratoria, y los pacientes que interpreten
exageradamente esos sintomas pueden tener un mayor riesgo de ansiedad. Por ultimo,
algunos aspectos relacionados con los sintomas respiratorios en incluso los tratamientos,
pueden hacer que el paciente sienta verglienza y favorecer la aparicion de una fobia social,

como por ejemplo la necesidad de oxigenoterapia portatil .

Inflamacidn sistémica en la EPOC vy las comorbilidades psicoldgicas:

Se ha postulado que la inflamacién sistémica asociada a la EPOC podria explicar la mayor
frecuencia de aparicion de ciertas comorbilidades en estos pacientes. Respecto a las
comorbilidades psicoldgicas, existen algunos trabajos sobre la asociacion entre la

inflamacion sistémica y la EPOC. El sTNFR — 1 ha mostrado una fuerte asociacién con la

(65)

presencia de depresion en estos pacientes ©’, sin embargo los datos sobre el TNF-a son

(66, 67)

contradictorios . Ademas se cuestiona si la presencia de inflamacion sistémica se

asocia verdaderamente a la depresion o las exacerbaciones frecuentes actlan como un

(65)

factor de confusidn Desconocemos la existencia de datos sobre mediadores

inflamatorios en la ansiedad como comorbilidad de la EPOC.
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I - 2.2 Impacto de las comorbilidades psicoldgicas en la EPOC.

Las guias de practica clinica en enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) ya
identifican |la depresién y la ansiedad como comorbilidades relevantes 68,69 Se asocian
con una mayor mortalidad, mayor nimero y mayor duracién de las hospitalizaciones por
exacerbacion y peor automanejo de la enfermedad 7°7%. También, un estudio reciente
encuentra que los trastornos psicologicos se encuentran entre las comorbilidades que mas

afectan a la calidad de vida de los pacientes con EPOC 75)

Las comorbilidades psicosociales alteran, no sélo la esfera emocional, sino también la
capacidad fisica de estos enfermos al aumentar la percepcién de sus sintomas (78) £y
cuanto a la disnea, en su percepcion intervienen multiples factores que interactian de
forma compleja, y entre ellos se encuentra la presencia de ansiedad o depresion (77.78) De
hecho, es bien conocido que no hay una buena correlacion entre la disnea que perciben los
pacientes con EPOC y el grado de obstruccion de la via aérea que reflejan las pruebas

funcionales 7). Este aspecto de la enfermedad siempre ha dificultado la valoracién de la

respuesta terapéutica real de los medicamentos disponibles.

Como se ha mencionado en epigrafes anteriores, actualmente se recomienda aplicar el
cuestionario CAT (COPD Assessment Tool) en la practica clinica habitual para cuantificar los
sintomas vy la calidad de vida de los pacientes con EPOC. En su estudio, Hilmarsen et al.,
encontraron que los pacientes con ansiedad y depresién obtenian una mayor puntuacion
en el cuestionario CAT que, como se ha explicado, mide sintomas y calidad de vida en la
EPOC ®). Esto es facilmente comprensible, dado que algunos sintomas que valora el CAT
pueden superponerse con sintomas de la esfera psicoldgica: la pérdida de energia, la
opresion toracica, la mala calidad de suefio o la inseguridad para salir de casa. Por tanto, en
algunos pacientes el CAT puede reflejar el impacto de la comorbilidad psicolégica mas que
a la gravedad de la enfermedad respiratoria. Paralelamente un reciente estudio encontré
que el 25% de los pacientes con EPOC eran clasificados de forma diferente segin se
considerase la escala de disnea mMRC o el CAT, al aplicar la clasificaciéon combinada de la
GoLD ®V. La posible interferencia de la ansiedad y la depresién en el CAT podria tener

repercusiones terapéuticas erréneas en algunos pacientes.
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Por ultimo, la ansiedad y la depresion tienen probablemente un papel importante tanto en
el inicio como en el mantenimiento del tabaquismo ®?. La evidencia sobre la asociacién
entre tabaquismo y depresion es mas fuerte que para la ansiedad. Los estudios
epidemioldgicos ofrecen datos consistentes sobre la alta asociacion de depresion vy
tabaquismo, independientemente de las caracteristicas de las muestras, el disefio de los
estudios, y si se considera la adiccion a la nicotina o el estatus tabaquico 62) Se estima que
la depresidn estd presente como comorbilidad del tabaquismo y de la adiccidn a la nicotina
entre un 20-65% (83), siendo el grado de dependencia a la nicotina lo que se asocia con mas

frecuencia a la depresion %

. La forma en que la ansiedad o la depresién se relacionan con
el inicio del habito tabaquico no esta establecida. Ya se ha mencionado que puede existir
una relacion causa-efecto o un factor comuin desencadenante de ambos, ya sea genético o
ambiental. En cuanto al abandono del tabaquismo, uno de los principales obstaculos es la
adiccién a la nicotina y existen estudios que implican a la ansiedad y la depresion como

(83, 85)

factores condicionantes de una mayor adiccidn nicotinica y encuentran una menor

tasa de abandono del tabaquismo en presencia de depresion (7).

I - 2.3 Manejo de la ansiedad y la depresion en pacientes con EPOC.

En las guias de practica clinica en EPOC, no existen recomendaciones especificas sobre
como tratar la ansiedad y la depresidn, salvo la opcidn de la rehabilitacidn respiratoria, que
solo es accesible para una pequefia proporcién de enfermos ®8) por tanto, no es extrafio

gue sélo una minoria de esos pacientes reciba una terapia adecuada (®7),

A continuacién se tratan las distintas opciones terapéuticas estudiadas. Si realmente Ila
etiopatogenia de la asociacion entre EPOC y depresion es heterogénea, y en cada paciente
puede deberse a un factor determinante concreto o una combinacién de varios,
deberiamos tratar de individualizar las estrategias para combatirla. Pero todavia queda

mucho que dilucidar en esta area.
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Terapia cognitivo-conductual

La terapia cognitivo-conductual es una intervencion psicolégica estructurada que plantea
gue los enfermos pueden mitigar el impacto negativo de la enfermedad si son capaces de
afrontar los sintomas habituales mediante estrategias adaptativas de tipo psicoldgico que
les permitan ejercer un control o dominio sobre los mismos 59 Las guias de salud mental
recomiendan este tipo de terapias como el tratamiento de eleccién de diferentes
trastornos del animo y de la ansiedad (e.g. National Institute for Health and Clinical
Excellence, NICE) 88, 8) En cuanto a su aplicacion en sujetos con EPOC, un reciente

metaanalisis ©°°

concluye que también resultan eficaces para aliviar los sintomas de
ansiedad y depresién, si bien globalmente la mejoria encontrada es ligera. Los autores
consideran que el estado cognitivo de los pacientes podria haber limitado dicha mejoria,
puesto que la mayoria de estudios reclutaban a personas mayores de 60 anos y que la
EPOC puede cursar con hipoxia que a su vez merma las funciones cerebrales, y por tanto
proponen tener en cuenta ese aspecto a la hora de seleccionar a los pacientes candidatos.
Por ultimo, se ha planteado si los programas de educacién en EPOC podrian ser
equivalentes en cuanto al alivio de los sintomas de ansiedad y depresion, pero hasta el

momento no hay datos concluyentes ©1)

Farmacos

En cuanto al tratamiento farmacoldgico, carecemos de ensayos de calidad para evaluar su

efecto en pacientes con EPOC 2.

Para el tratamiento de la depresiéon en pacientes con EPOC, dentro de la evidencia
disponible, los inhibidores selectivos de la recaptacién de la serotonina (ISRS) suelen ser el
medicamento de primera linea ®9) En EPOC existen estudios gue muestran que se pueden
utilizar con seguridad en estos pacientes y apuntan a que mejoran tanto los sintomas
depresivos como los resultados en calidad de vida (92’94), En los pacientes que no mejoran

con este tipo de farmacos, la siguiente opcidn seria o bien la venlafaxina o la mirtazapina

(92)
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Para la ansiedad, actualmente se recomienda la terapia cognitiva-conductual como
tratamiento de eleccidn en el caso del trastorno por ansiedad generalizada y de ansiedad

social ®¥. En cuanto al tratamiento farmacoldgico, los estudios disponibles presentan

(95)

muchas limitaciones Dentro de ese marco, se recomienda anadir un ISRS (53, 96)

(fundamentalmente escitalopram o paroxetina), si dicha terapia es ineficaz o inadecuada.
Cuando no son eficaces, se recomiendan imipramine o venlafaxina para el trastorno de

ansiedad generalizada, y sertralina, o fluvoxamina o venlafaxina para el trastorno de

| (89)

ansiedad socia . El uso de benzodiacepinas en la poblacién general se recomienda solo

durante tratamientos cortos para agudizaciones de los trastornos ansiosos (®3),

Rehabilitacién pulmonar:

Los programas de rehabilitacion en EPOC se han demostrado eficaces en ensayos clinicos

(97, 98)

para disminuir el grado de ansiedad y depresidon en estos pacientes , incluso cuando

no cuentan con un programa psicoterapico o cognitivo especifico (9]

Los programas de rehabilitacion incluyen detectar los problemas y objetivos de los
pacientes, el entrenamiento fisico, la educacidn, una intervencién nutricional y mejorar el
soporte psicosocial ®8) sy objetivo es restaurar el mejor nivel posible de autonomia para el
paciente. En la ultima década se ha comprobado que la rehabilitaciéon pulmonar disminuye
los sintomas de ansiedad y depresidn en pacientes con EPOC moderada o severa (1,100) gjpy
embargo, no esta claro cual de los componentes del programa de rehabilitaciéon es el que

confiere el beneficio psicoldgico (101) s desconoce si un programa de ejercicio en domicilio

obtendria un resultado similar.

Ejercicios de relajacién:

El propdsito de estas técnicas es facilitar la relajacion regulando el sistema nervioso

simpatico, y produciendo la estimulacién de ciertas regiones del hipotalamo (102)

Un metaanadlisis sobre estas terapias en pacientes con EPOC encontré diferencias

significativas, tanto en la percepcién de la disnea como el bienestar mental (102)
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Programas de automanejo:

Tienen como objetivo adiestrar a los pacientes sobre regimenes terapéuticos especificos
asi como en conductas saludables, para que controlen su enfermedad y mejoren su calidad

(103)

de vida . Los programas especificos para EPOC no han mostrado beneficios sobre la

ansiedad y la depresién segtn los datos disponibles %1%,

| - 2.4 Deteccion de comorbilidades psicologicas en la EPOC.

Aunque actualmente se recomienda una valoracion psicosocial especifica de los pacientes

con EPOC (8% 1%) 3 menudo, estas comorbilidades no son diagnosticadas ni tratadas %

107)

Un estudio mostré que sélo un tercio de los pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva y depresion o ansiedad clinicamente relevante estaba siendo tratado (108)
Algunos motivos que subyacen a esta situacidn son: el desconocimiento de esta fuerte
asociacién, el solapamiento de algunos sintomas guia de ansiedad y depresion con los
propios de la enfermedad respiratoria que dificulta el diagndstico diferencial ®8). 1a escasa
difusion de estrategias de cribado aplicables en la practica clinica (88) , de las que carecen

las guias de practica clinica en EPOC mas conocidas (1, 109), y que los propios pacientes con

frecuencia no refieren espontdneamente que padecen sintomas ansiosos o depresivos "%,

En los estudios sobre la presencia de ansiedad o depresién en la EPOC, muchos autores
recurren a aplicar cuestionarios disefiados para detectar sintomas de ansiedad o
depresion. Estos cuestionarios permiten ahorrar tiempo y pueden facilitar el diagndstico.
Pero algunos de los sintomas de ansiedad o depresiéon se solapan con los de las
enfermedades respiratorias, como serian la falta de energia, la fatiga, los problemas de

(111). Por eso es necesario

sueno, la pérdida de memoria o la dificultad de concentracién
validar el punto de corte mdas adecuado para estos pacientes. Dentro de los diferentes
cuestionarios utilizados, el Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) se recomienda

como herramienta de cribado en la EPOC %2,
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Establecer factores de riesgo de padecer ansiedad o depresidn asociadas a la EPOC puede
ayudar también a identificar a aquellos pacientes con alta probabilidad de presentar estas
comorbilidades y que podrian beneficiarse de medidas terapéuticas dirigidas en ese

sentido.

| - 2.5 Datos sobre la prevalencia de ansiedad y depresion en la EPOC.

Establecer con precisién qué porcentaje de pacientes con EPOC presentan ansiedad y/o
depresion resulta complejo. Un reciente articulo de revisidon publicado en 2014 reflexiona
sobre las limitaciones metodoldgicas de los estudios cientificos sobre esta asociacion (70)
Entre otras, identifica como limitaciones frecuentes el no contar con un diagndstico de
certeza para la ansiedad o la depresidn, o que la ansiedad y la depresidon no se consideran
dentro del objetivo principal del estudio. Otro importante obstdculo es la dificultad para
obtener tamafios de muestra adecuados. Finalmente con frecuencia los trabajos

publicados son dificiles de comparar debido a que se escogen grupos de pacientes en

diferentes rangos de edad y con distintos grados de enfermedad.

Por todos estos motivos, los estudios realizados hasta ahora arrojan resultados muy
variables entre si. En cuanto a la depresién, la bibliografia disponible sitia su prevalencia
en la EPOC entre el 20% y el 60% 113) 1o que, a pesar de la dispersidn, sugiere en cualquier
caso que la asociacion entre EPOC y depresion es muy frecuente. Si nos fijamos en los
estudios mas recientes y que han utilizado una entrevista psiquiatrica aplicando unos
criterios diagndsticos establecidos para estos cuadros (CIE 10, DSM Ill, DSM 1V...), aunque
son escasos, encontramos mas homogeneidad en los resultados estimandose la
prevalencia de depresidn clinicamente significativa en EPOC entre el 16.7%-33% (93, 114, 115)
Esta cifra es similar a la de los pacientes oncoldgicos avanzados en cuidados paliativos,
entre los que la prevalencia de depresién, en base a aquellos estudios que han realizado el
diagndstico mediante entrevista psiquiatrica y criterios diagndsticos establecidos, también
se sitia en torno al 20-30% “'®). Respecto a la prevalencia de trastornos ansiosos en
pacientes con EPOC, aungque existen aun menos estudios al respecto, también resulta alta

. particularmente del trastorno por ansiedad generalizada y las crisis de panico. En
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concreto, la prevalencia del trastorno por ansiedad generalizada asociada a EPOC se estima

entre un 10-16% utilizando procedimientos de diagndstico standard an

Por ultimo, la prevalencia de ansiedad y depresién asociadas a la EPOC vy las caracteristicas

(118 119) £p os Gltimos diez afios, en

de los pacientes muestran diferencias geograficas
Espafa se han publicado seis articulos que hacen referencia a la ansiedad y la depresion en
pacientes con EPOC, de acuerdo con la base de datos PubMed. De ellos, cuatro establecen

la presencia de comorbilidades psiquiatricas en base a cuestionarios sobre sintomas (120-

123} todos diferentes. Los otros dos son estudios poblacionales que recogen los
diagnédsticos de EPOC, ansiedad y depresiéon a partir de las historias clinicas y el
interrogatorio a los pacientes (124,125 "sglo cuatro se refieren a pacientes estables y solo

uno estd disefiado para explorar especificamente la depresidn en estos pacientes (123)

Son necesarios estudios mejor disefiados para conocer la relacién entre estas

enfermedades "2,

I-3 PLANTEAMIENTO DEL ESTUDIO

Este trabajo pretende calcular la prevalencia de ansiedad y depresién en pacientes con
EPOC estable, establecer el grado de infradiagndstico de estas comorbilidades en la
practica clinica habitual, y proponer estrategias para corregirlo. Para promover su
diagndstico, se identificardn los factores de riesgo de padecer dichos trastornos
emocionales asociados a la EPOC, y se evaluara el punto de corte mds adecuado para el
cuestionario autoadministrable Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS), aplicable en
la practica clinica. También se investigard el impacto que tienen la ansiedad y la depresién

sobre la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS).
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I. METODOLOGIA

I1-1 HIPOTESIS Y OBJETIVOS
Il - 1.1 Hipétesis.

La ansiedad y la depresion son comorbilidades frecuentes en la EPOC que deterioran la

calidad de vida de estos pacientes de forma significativa.
Il - 1.2 Objetivos.

Objetivo principal:

- Establecer la prevalencia de ansiedad y depresién en la Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Crénica en una muestra espanola de pacientes ambulatorios.

Objetivos secundarios:

Identificar si existe un problema de infradiagndstico de dichas comorbilidades en la
practica clinica, y en su caso proponer estrategias para corregirlo.

- Identificar factores de riesgo para presentar ansiedad y/o depresion como
comorbilidades asociadas a la EPOC

- Evaluar el grado de acuerdo entre el HADS positivo y el diagndstico psiquiatrico y
comparar los distintos puntos de corte propuestos para dicho instrumento.

- Analizar en qué grado la ansiedad y/o la depresion afectan a la calidad de vida
relacionada con la salud de los pacientes EPOC.

Il-2 DISENO DEL ESTUDIO

Estudio descriptivo transversal incluyendo consecutivamente pacientes diagnosticados de
EPOC de acuerdo con los criterios GOLD (1), en fase estable de su enfermedad, atendidos

en una consulta ambulatoria de neumologia de un hospital de tercer nivel de Granada.

Se calculd el tamafo de muestra en base a una prevalencia estimada de depresién del 17%
(93, 126, 127) .. R , ETRT ,
, dado que era la comorbilidad psicolégica sobre la que habia mds bibliografia

disponible. Para una precision del 5,0% y un intervalo de confianza asintdtico normal al
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95% bilateral, seria necesario incluir 215 pacientes en el estudio. El reclutamiento se llevé a

cabo entre junio de 2012 y noviembre de 2013.

Il-3 SELECCION DE SUJETOS

Il - 3.1 Criterios de seleccidn de pacientes:

Criterios de inclusion:

a) Relacién volumen forzado espirado en el primer segundo (VEF,) y capacidad vital forzada
(CVF) < 0,7, tras broncodilatacion, en una espirometria realizada no mas de tres meses

antes de la entrada en el estudio.

b) antecedente de tabaquismo con un indice de consumo acumulado de tabaco (ICAT)
mayor o igual a 20 paquetes-afio, u otra exposicion relacionada con la patogenia de la

EPOC (biocombustibles, exposicion laboral a irritantes inespecificos u otros)

c) estabilidad clinica definida como no haber precisado ningin cambio en el tratamiento

neumoldgico habitual en los ultimos tres meses.

Criterios de exclusion:

a) Descompensacion de alguna comorbilidad o bien padecer una comorbilidad en grado

avanzado

b) Diagndstico de otra enfermedad respiratoria obstructiva distinta de la EPOC

c) No prestar consentimiento informado

d) No ser capaz de cumplimentar adecuadamente los cuestionarios del estudio
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Il - 3.2 Muestreo:

Se reclutaron pacientes atendidos en una consulta ambulatoria de Neumologia de un
hospital de tercer nivel de forma consecutiva. Se considerara estabilidad clinica el no haber
precisado ajustes en su tratamiento habitual durante los tres meses previos a la recogida

de los datos.

Este estudio fue aprobado por el Comité Etico del Hospital Virgen de las Nieves de
Granada. Todos los pacientes recibieron una hoja informativa sobre el objetivo del estudio

(Anexo 5) y se recogio el correspondiente consentimiento informado (Anexos 6y 7)

-4 VARIABLES DEL ESTUDIO

Il - 4.1 Variables Dependientes:

Ansiedad y Depresidn:

Se aplicé a todos los pacientes el cuestionario Hospital Anxiety and Depression Scale
(HADS) (128), disefiado para utilizarlo en pacientes con enfermedades médicas cuyos
sintomas somaticos puedan simular algun sintoma emocional. EIl HADS (Anexo 8) es un
cuestionario autoadministrado de 14 items que integra dos subescalas de 7 items, una de
ansiedad y otra de depresién. Los items sobre ansiedad estan seleccionados a partir de la
escala de ansiedad de Hamilton, evitando cuestiones que puedan ser confundidas con
sintomas propios de una enfermedad fisica. La subescala de depresidn se centra en el area
de la anhedonia (pérdida de placer), evitando cuestiones sobre la pérdida de energia. Se
refiere a la ultima semana y la intensidad o frecuencia del sintoma se evaltda en un rango 0
— 3. Se considera normal puntuar hasta 7 en cada subescala. Se considera como dudosa
una puntuacion entre 8 y 10 puntos. Se recomiendan puntuaciones a partir de 11 para
conseguir la especificidad de un diagnodstico clinico. En nuestro estudio, los casos que
puntuaron 8 o mas en alguna de las subescalas, y también aquellos con una puntuacién
total igual o superior a 12, fueron valorados por un psiquiatra. La sospecha inicial se
confirmd o descartd mediante entrevista estructurada segun los criterios CIE-10 (129),

siempre tras comprobar que el paciente no hubiese sufrido agudizaciones de su EPOC u
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otra comorbilidad. Aquellos pacientes con un diagndstico psiquiatrico previo de ansiedad o

depresion se consideraron casos confirmados sin someterse a la entrevista psiquiatrica.

Calidad de vida relacionada con la salud:

Se ha analizado mediante tres cuestionarios autoadministrables diferentes. Todos los
cuestionarios empleados han sido validados en su version espafola y han sido utilizados

previamente en pacientes con EPOC.

El St. George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ) ®Y es un cuestionario especifico para
pacientes con enfermedades respiratorias (Anexo 4), muy utilizado en investigacion sobre
CVRS en pacientes EPOC por lo que permite realizar comparaciones con estudios previos
sobre este tema. Consta de 50 items divididos en tres escalas: sintomas, actividad e
impacto. Los items de la escala de sintomas se refieren a la frecuencia y gravedad de los
sintomas respiratorios. Los items de la escala de actividad valoran la limitacién de las
actividades debidas a la disnea. En la escala de impacto se valoran las alteraciones
psicoldgicas y de funcionamiento social producidas por la enfermedad. Los items estan
formulados de dos formas diferentes: en forma de pregunta con 5 opciones de respuesta,
de las que sélo se puede elegir una; y en forma de frase con dos opciones: si/no. La
puntuacion se calcula para cada una de las escalas del cuestionario y también una
puntuacion global. El recorrido de todas ellas es desde 0 a 100, y puntuaciones mas altas
indican una peor calidad de vida. En Espafia se han obtenido valores de referencia de la
poblacién general dentro del proyecto IBERPOC (130) En este estudio se consideran tanto la
puntuacion total (SGRQ-Total), como la puntuacion de cada una de las dimensiones.

(sintomas: SGRQ-S; actividad: SGRQ-A; e impacto: SGRQ-I).

El 36-Item Short Form Health Survey (SF-36) es uno de los cuestionarios genéricos mas
salud utilizado en investigacién (131) (Anexo 2). Contiene 36 preguntas que abordan
diferentes aspectos relacionados con la vida cotidiana de la persona que rellena el
cuestionario. Estas preguntas se agrupan en 8 apartados que se valoran
independientemente, y dan lugar a 8 dimensiones que mide el cuestionario:
funcionamiento fisico, limitacién por problemas fisicos, dolor corporal, funcionamiento
social, salud mental, limitacién por problemas emocionales, vitalidad o energia y
percepcion general de la salud. Las puntuaciones de cada una de las 8 dimensiones oscilan
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entre los valores 0 y 100. Mayores puntuaciones reflejan un mejor estado de salud.
Ademas, las 8 dimensiones definen dos componentes principales de salud: el indice

) B2 para los indices sumarios,

sumario fisico (ISF) y el indice sumario mental (ISM
puntuaciones superiores o inferiores a 50 indican mejor o peor estado de salud,
respectivamente, que la media de la poblacion de referencia. Existen datos de referencia

sobre la poblacion espafiola 2% 139,

El European Quality of Life-5 Dimensions (EQ-5D) del grupo EurQol (0] (Anexo 3), es un
cuestionario genérico muy breve y autoadministrado, que consta de un sistema descriptivo
y una Escala Visual Analdgica (EVA). El sistema descriptivo evalia cinco dimensiones:
movilidad, cuidado personal, actividades cotidianas, dolor/malestar y ansiedad/depresion.
Cada pregunta tiene tres opciones de respuesta que van de 1 «no tengo problemas» a 3
«tengo muchos problemas». En la EVA el paciente debe puntuar su estado de salud en una
escala que va de 0 (peor estado de salud imaginable) a 100 (mejor estado de salud
imaginable). Ademas el EQ-5D, a partir de la puntuaciéon de sus cinco dimensiones, genera
un indice o valor tarifa que refleja las preferencias de la poblacidn para cada estado de
salud (EQ-T). Estas preferencias de salud se obtienen a partir de estudios en la poblacion
general, en los cuales se valoran varios de los estados de salud generados por el EQ-5D
utilizando una técnica de valoracién como el time trade-off (135 E| uso de este tipo de
técnicas, permite tener en cuenta que una mejoria en la dimension de dolor puede no
tener el mismo valor para los entrevistados que una mejoria de igual magnitud en Ia
dimension de movilidad. Este tipo de consideracion es muy util en evaluacion econémica
sanitaria y la asignacion de recursos sanitarios. El indice obtenido oscila entre el valor 1
(mejor estado de salud) y el 0 (la muerte), aunque existen valores negativos para el indice,
correspondientes a aquellos estados de salud que son valorados como peores que la
muerte. A través de él, el EQ-5D es el instrumento mas utilizado para calcular el indicador
AVAC (afio de vida ajustado por la calidad), y para la evaluacién de la efectividad de las
intervenciones sanitarias. Ademas, tanto el EVA como el valor EQ-T, son utiles como indice
individual en estudios de seguimiento clinico (136, 137) "Eyisten valores de referencia para la
poblacién espaiola (138) E| EQ-5D es la utilidad sobre calidad de vida mas utilizada en salud
mental en Espafia (139 En este estudio se han considerado tanto el valor EVA como el EQ-T

y la valoracion descriptiva individual de cada dimensién.

26



Ansiedad y depresién en pacientes con EPOC M2 Victoria Gonzdlez Gutiérrez

Il - 4.2 Variables Independientes:

Sociodemograéficas:

Edad (afios)

sexo (femenino/masculino)

estado civil (soltero, casado, pareja de hecho, divorciado, separado, viudo)
ndimero de hijos

nivel de estudios (sin escolarizar/primaria/ bachillerato/ universitario/ posgrado)
profesidon (nominal)

situacion laboral (activo, baja laboral, jubilado, desempleado)

convivientes (si/no)

apoyo familiar (si/no)

autonomia (0-5 segln Escala de Dependencia Fisica de la Cruz Roja).

Antropométricas:

Talla (cm), peso (kg), e indice de masa corporal (kg/m2).

Clinicas:

antecedentes familiares de depresion (si/no)

tabaquismo en el momento de entrar en el estudio (activo, exfumador, nunca
fumador, en fase de deshabituacion)

indice paquete-afio (ICAT)

comorbilidades activas neumoldgicas (si/no)

comorbilidades activas significativas no neumoldgicas (si/no)

tratamiento farmacoldégico neumoldgico y no neumoldgico.

numero de agudizaciones de la EPOC en los 12 meses previos a la entrada en el
estudio

numero ingresos hospitalarios por exacerbacion de la EPOC en los doce meses
previos a la entrada en el estudio

grado de disnea basal (escala MRC)

uso de oxigenoterapia cronica domiciliaria (buen cumplimiento, mal cumplimiento,

no uso).
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Valoracion funcional respiratoria:

Los datos espirométricos (CVF, VEF; y VEF{/CVF) se obtuvieron como maximo en los 3
meses previos al reclutamiento considerandose los obtenidos tras broncodilatacién con 4
inhalaciones de salbutamol 100 microgramos segun las recomendaciones de la guia GOLD
(Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease) ®9) Los datos antropométricos se
obtuvieron en el momento de la realizacidon de la espirometria. Se realizd un test de
marcha de 6 minutos (T6BMM) a todos los pacientes. Las exploraciones se practicaron segun
los protocolos de la SEPAR (Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica) “*°. La

disnea se midié mediante la escala modificada del Medical Research Council (mMRC).
Il - 4.3 Variables de Confusion:

Enolismo (si/exbebedor/no), otro habito toxico (si/no), patologia psiquiatrica previa

conocida distinta de ansiedad o depresion (si/no).

II-5 RECOGIDA DE DATOS

Los datos sociodemograficos y clinicos se han obtenido mediante la entrevista médica y la
historia clinica del paciente. En esta entrevista también se recogio si consta la ansiedad y/o
la depresién entre los diagndsticos del paciente y si estdba recibiendo algin tratamiento
ansiolitico o antidepresivo en el momento de entrar en el estudio. Los datos funcionales
VEF;, CVF y VEF{/CVF posbroncodilatacién se han obtenido a partir de espirometrias
realizadas no mds de 3 meses antes de la fecha de entrada en el estudio. Los datos
antropométricos se obtuvieron en el momento de realizar la espirometria, ya que son
imprescindibles para ésta. Todas estas técnicas fueron llevadas a cabo por personal
entrenado en las mismas segun los protocolos de la Sociedad SEPAR. Los cuestionarios
sobre autonomia, depresion y ansiedad, y calidad de vida se entregaron al final de la
entrevista clinica y tras haber explicado brevemente el modo de rellenarlos (tiempo
estimado 5 minutos) y habiendo obtenido por escrito el consentimiento informado del
paciente para participar en el estudio. Una vez recogidos los cuestionarios se calculd la
puntuacion de escala HAD. A aquellos pacientes que puntuaron 8 o mas en la subescala de

ansiedad o en la de depresion (punto de corte recomendado por los autores para el
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“diagnostico probable” de ansiedad o depresidn respectivamente), se le facilitd una cita
con un especialista en psiquiatria no mdas de seis semanas después de la primera visita
médica. Durante la entrevista psiquiatrica se confirmé o descarté la sospecha diagnostica,
y se constatd que el paciente no hubiera precisado ningin cambio en la medicacién
neumoldégica habitual en ese tiempo y por tanto siguiera encontrandose en fase estable de

su enfermedad.

Il-6 ANALISIS ESTADISTICO

Para el estudio descriptivo hemos obtenido las frecuencias absolutas y relativas de las

variables cualitativas y la media y desviacion tipica para las cuantitativas.

Para el anadlisis bivariado se han realizado contrastes de hipétesis mediante el test de la
Chi-cuadrado o de Fisher para las variables cualitativas, y el test de la t de Student o el
analisis de la varianza de un factor para las cuantitativas. Asimismo hemos realizado

correlaciones de Pearson o de Spearman entre variables numéricas.

Para la evaluacién de los factores predictores de Ansiedad y Depresién en la EPOC hemos
efectuado un analisis multivariado mediante regresion logistica por el método por pasos
sucesivos adelante de Wald. Como variables predictoras se han incluido las variables
significativas en el andlisis bivariado y las posibles confusoras, llevando a cabo un andlisis
con la puntuacion del indice BODE y otro con sus componentes por separado. Hemos
calculado la curva ROC y el drea bajo la curva para ver la capacidad predictiva de ambos

modelos.

Para el estudio de las variables predictoras de la calidad de vida relacionada con la salud se
ha realizado regresion lineal multiple con el método adelante y llevando a cabo asimismo
los dos tipos de analisis antes mencionados, con el indice BODE y con sus componentes por
separado. Para estimar la bondad del ajuste del modelo de regresion lineal se ha calculado

el coeficiente de determinacion R2.

Finalmente hemos utilizado el coeficiente Kappa de Cohen para comprobar la concordancia

entre los resultados del cuestionario HADS y el diagnodstico del psiquiatra.
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Se han considerado valores significativos si el valor p es menor de 0,05. El andlisis

estadistico se ha llevado a cabo con el software IBM SPSS Statistics 20.

Il-7 METODO DE OBTENCION DE LA BIBLIOGRAFIA

La bibliografia empleada en esta tesis doctoral ha sido citada siguiendo las normas de

Vancouver 4%

Las referencias bibliograficas en las que se apoya esta Tesis Doctoral se obtuvieron
mediante la busqueda en la base de datos MEDLINE, a la que se tuvo acceso a través de

internet en la direccidon: www.ncbi.nlm.nhi.gov.PubMed/, utilizando como palabras claves:

n . n n n ” “"

"EPOC”, "ansiedad”, "depresion”, “diagndstico”, “prevalencia”, "tratamiento”, “manejo de
la enfermedad”, “calidad de vida”. La busqueda se centrd especialmente en los ultimos 15
afios. Igualmente se obtuvieron articulos referencias de interés en las mismas citas

bibliograficas de algunos autores consultados.

Il-8 METODO DE REDACCION Y ESTILO

Para la terminologia habitual se han seguido las normas de los Diccionarios de la Real

(142) (143)

Academia de la Lengua y el de Maria Moliner "™, para el uso adecuado del espafiol.

(144)

Para la terminologia médica se utiliza el diccionario Mosby de medicina y el

Diccionario Terminoldgico Roche 4!
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lll. RESULTADOS

IIl-1 CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS PARTICIPANTES

Se incluyeron un total de 204 pacientes, con edades comprendidas entre los 34 y los 86
afios (media 66), de los cuales el 90,2% fueron hombres. El 73% de los sujetos de la

muestra estaban

Edad categorizada Sexo Situacién laboral

09

m<65 m>65

= Hombre = Mujer m Jubilado = Activo

jubilados.

El VEF; promedio fue de 54% (17%-101%), el IMC de 27,64 (14,88 - 40) y la media de
consumo tabaquico fue de 56 paquetes-aios, siendo el 26% de los pacientes incluidos

fumadores activos.

Tabaquismo

= Nunca = Deshabituacion tabdquica = Abandono > 1 aflo = Tabaquismo activo
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El 32,8% de los pacientes no habian sufrido ninguna exacerbacién de su EPOC durante los
12 meses previos y el 41,2% habia sufrido 2 o mas agudizaciones, hasta un maximo de 5 en
el caso de dos pacientes. La distancia media recorrida (6MM) fue de 462 m (152 m — 720

m).

Numero de agudizaciones Distancia T6MM categorizada
(12 meses previos) segun el valor en el indice BODE

mNinguna =1 =2 =3 =4 =5 m<350m =>350m

Los pacientes presentaron un indice de BODE entre 1y 7. Respecto al grado de EPOC de la
GOLD 50 pacientes (24,5%) son grado A, 24 pacientes (11,8%) grado B, 39 pacientes
(19,1%) grado Cy 91 (44,6%) grado D.

Clasificacion combinada de GOLD Clasificacion por BODE

>

mTipoA =TipoB =TipoC = TipoD = BODE 4 = BODE 5 m BODE 6 = BODE 7

= BODE O = BODE 1 = BODE 2 = BODE 3
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de la muestra (n = 204).

Las Tablas 5y 6. Resumen las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes

Tabla 5. Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes

Sexo, n (%)
Hombre

Mujer

184 (90,2)

20 (9,8)

Edad, media (+ DE)

66.2+9.5

IMC, media (+ DE)

27.6+4.4

Situacidn laboral, n (%)
Activo

Jubilado

55 (27,0)

149 (73,0)

Estado civil, n (%)
Separados/Divorciados
Casados
Viudos

Solteros

16 (7,8)
153 (75)
19 (9,3)

16 (7,8)

Apoyo familiar, n (%)
Si

No

195 (95,6)

9 (4,4)
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Tabla 6. Caracteristicas clinicas de los pacientes

Tabaquismo activo n (%) 53(26,0)
Farmacos para comorbilidades, mediana (min-max) 2 (0-14)
indice de Charlson, mediana (min-max) 1 (0-5)

Limitacién actividad cotidiana, n (%)
Ninguna 170 (83,3)
Alguna 34 (16,7)

Disnea mMRC, n (%)

0-1 91 (44,5)
2-3 113 (55,4)
Distancia T6BMM <350 m, n (%) 32 (15,7)

Numero de agudizaciones, n (%)

0-1 120 (58,8)

=2 84 (41,2)
Algln ingreso ultimo afio, n (%) 30 (14,7)
ICAT, media (+ DE) 56,3 (21,7)
CVF (ml), media (+ DE) 2930 (794)
CVF%, media (+ DE) 78,7 (18,7)
VEF; (ml) , media (+ DE) 1591 (578)
VEF,%, media (t DE) 54,2 (17,1)
VEF,/CVF%, media (+ DE) 53,8(9,7)
Distancia T6BMM en metros, media (+ DE) 462,1 (98,3)

indice de Charlson: indice de comorbilidad de Charlson; TEMM: test de 6 minutos marcha; Disnea mMRC:
clasificacion modificada de la disnea del Medical Research Council; ICAT: indice calculado acumulado de
tabaquismo; CVF: capacidad vital forzada (Forced Vital Capacity); VEF;: volumen espiratorio forzado en el

primer segundo (Forced Expiratory Volume in 1 second).
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Il — 2 PREVALENCIA DE ANSIEDAD Y DEPRESION

De los 204 pacientes incluidos, dieciocho (9%) contaban con un diagndstico psiquidtrico

previo de ansiedad o depresion.

La puntuacién total en el HADS fue de 10,98 + 7,19, con una media de 6,26 + 4,08 en la
subescala de ansiedad y de 4,77 + 3,59 en la subescala de depresion. Se detectaron
sintomas significativos de ansiedad o depresién en 79 pacientes (39%) segun el
cuestionario HADS. De estos 79 pacientes, 15 ya estaban diagnosticados previamente a su
entrada en el estudio y se consideraron casos confirmados. Los 64 pacientes restantes
fueron valorados mediante entrevista psiquiatrica, confirmandose el diagndstico en 56 de
ellos. Por tanto, en total 74 pacientes padecian ansiedad o depresidon confirmadas

mediante diagndstico psiquidtrico, lo que supone el 36% de los sujetos incluidos (Figura 4).

N=204
HDAS

e
125 - 79 +

N ey

] ) . ) 64 No diagnosticados
122 - 3 diagnéstico 15 diagnéstico
previo previo . ! .
Valoracién Psiquiatrica

7N

B 56 diagnosticados
ansiedad/depresion

Figura 4. Pacientes con diagndstico final de ansiedad o depresién.

Se consideran casos confirmados de ansiedad o depresidén a los 18 pacientes con diagndstico psiquidtrico
previo a la entrada en el estudio, mas los 56 pacientes que se diagnostican por primera vez durante el estudio
mediante entrevista psiquiatrica.
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De ellos, un 20% presentaban un trastorno mixto de ansiedad y depresion. La ansiedad
estaba presente en una mayor proporcidn de los casos, presentandose de forma aislada en
un 19% de los pacientes de la muestra. Un 9,8% de los pacientes padecia depresion pura

(Figura 5).

N=204

e g
130 74

No patologia  Ansiedad o depresién

e ! ~

20 Depresion 15 Depresion y Ansiedad 39 Ansiedad
| J l J

35 Depresién total 54 Ansiedad total

Figura 5.Diagndsticos psiquiatricos en los pacientes con EPOC estable

Il =3 FACTORES DE RIESGO IDENTIFICADOS

De acuerdo con el analisis bivariado (Tablas 7 y 8), los pacientes con ansiedad y depresion
eran pacientes mads jovenes, con un nivel de estudios superior, activos laboralmente,
solteros, separados o divorciados y sin apoyo familiar. Ademas habian presentado un
mayor numero de agudizaciones en el aio previo, referian un mayor grado de disnea basal,
recorrian menos distancia en la prueba de 6MM vy presentaban una mayor puntuacién del
indice BODE. También se encontrd una mayor frecuencia de ansiedad y depresién de forma
estadisticamente significativa en los pacientes tratados con 7 farmacos o mas y en aquellos
con mayor limitacion de la autonomia. Padecer mds de 4 comorbilidades asociadas a la
EPOC no alcanzd la significacidon estadistica (p=0,08). No se encontraron diferencias en
cuanto a sexo, habito tabaquico, alcoholismo, presencia de comorbilidad cardiovascular,
CVF, VEF;, VEF{/CVF, ingresos hospitalarios por agudizacion de EPOC, o uso de

oxigenoterapia domiciliaria.
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Tabla 7. Analisis bivariado: variables sociodemograficas asociadas con la presencia de
ansiedad o depresién en pacientes con EPOC (n=204)

Presentacion de ansiedad o depresion

Anilisis bivariado caracteristicas sociodemograficas No Si P<
N (%) N (%)
130 (63,7) 74 (36,3)

Sexo 0,179
Hombre 120 (65,2) 64 (34,8)

Mujer 10 (50,0) 10 (50,0)

Edad 0,001
> 65 afios 87 (73,7) 31(26,3)
< 65 afios 43 (50,0) 43 (50,0)

Situacion laboral 0,001
Jubilado 105 (70,5) 44 (29,5)

Activo 25 (45,5) 30 (54,5)

Nivel de estudios 0,008
No/primarios 106 (68,8) 48 (31,2)
Secundarios/superiores 24 (48,0) 26 (52,0)

Estado civil 0,003
Casado/viudo 117 (68,0) 55 (32,0)
Soltero/separado 13 (40,6) 19 (59,4)

Apoyo socio-familiar 0,01
Si 128 (65,6) 67 (34,4)

No 2(22,2) 7(77,8)
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Tabla 8. Analisis bivariado: variables clinicas asociadas con la presencia de ansiedad o
depresidon en pacientes con EPOC (n=204)

Presentacion de ansiedad o depresion

Analisis bivariado caracteristicas clinicas No Si P<
Grado de autonomia personal 0,03
Se vale totalmente 114 (67,1) 56 (32,9)
Alguna limitacién 16 (47,1) 18 (52,9)
Farmacos para comorbilidades 0,03
<7 126 (65,6) 66 (34,4%)
>7 4(33,3) 8 (66,7)
Disnea mMRC 0,01
0 11 (78,6) 3(21,4)
1 53 (68,8) 24 (31,2)
2 52 (66,7) 26 (33,3)
3 14 (40,0) 21 (60,0)
Numero de agudizaciones 0,01
0-1 85 (70,8) 35(29,2)
>2 45 (53,6) 39 (46,4)
T6MM (distancia recorrida en metros) 0,03
>350m 115 (66,9) 57(33,1)
<350 m 15 (46,9) 17 (53.1)
BODE 0,004
<4 109 (69,0) 49 (31,0)
24 21 (45,7) 25 (54,3)

mMMRC: escala de la disnea modificada del Medical Research Council; VEF;: volumen forzado

espirado en el primer segundo; TEMM: test de 6 minutos marcha; BODE: indice BODE.
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Al clasificar a los pacientes segun el grado de obstruccion al flujo aéreo de acuerdo con la
clasificacién GOLD (1), aquellos en estadios | y IV presentaban una mayor frecuencia de
ansiedad y depresion (p<0,009) . También existe una tendencia a una mayor frecuencia
entre los pacientes mas sintomaticos (grupos D y B), con respecto a los pacientes menos

sintomaticos (grupos Ay C) con una p= 0,065 (Tabla 9).

Tabla 9. Andlisis bivariado: ansiedad o depresién segun gravedad de EPOC de la GOLD

Presentacion de ansiedad o depresion

Grados de EPOC de GOLD No | Si | P
N (%) N (%)
130 (63,7) 74 (36,3)
GOLD 2007 0,009
I 9 (56,3) 7 (43,8)
Il 63 (64,3) 35(35,7)
1] 55 (71,4) 22 (28,6)
Y 3(23) 10 (77)
GOLD 2011:A,B,CyD 0,3
Grado A 35(70,0) 15 (30%)
Grado B 15 (62,5) 9 (37,5)
Grado C 28 (71,8) 11 (28,9)
Grado D 52 (57,1) 39 (42,9)
GOLD 2011: grados Dy B versus Ay C 0,065
Grados Dy B 67 (58,3) 48 (41,7)
Grados Ay C 63 (70,8) 26 (29,2)

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva créonica; GOLD: Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease.

En el andlisis multivariado se incluyeron todas las variables significativas del analisis
bivariado. Se calcularon dos ecuaciones, una incluyendo el indice de BODE y otra

incluyendo los parametros que componen dicho indice (Tabla 10).
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Si comparamos ambos modelos, encontramos que el que considera el indice de BODE
ofrece un mejor valor para la curva ROC, con un AUC de 0,765 (p< 0,001). Si se consideran
los elementos que componen el BODE, el AUC es de 0,753 (p<0,001), y de ellos sélo el
mayor grado de disnea resulta un factor de riesgo. El modelo de regresion logistica

elaborado a partir del BODE presenta una especificidad del 90% y una sensibilidad del 54%.

Tabla 10. Analisis multivariado. Variables predictivas de ansiedad o depresion en la EPOC

Modelo que incluye el indice BODE ‘ P< OR Cl 95,0% para OR
Edad 0,001 0,93 0,89 0,96
Estudios secundarios/superiores 0,005 2,83 1,33 6,00
Ausencia de apoyo familiar 0,049 6,04 1,20 35,70
Agudizaciones > 2 0,029 2,15 1,11 4,23
BODE >4 0,001 3,98 1,79 8,91

Modelo que incluye las variables que

componen el indice BODE P< OR Cl1 95,0% para OR
Edad <0,001 0,93 0,90 0,97
Estudios secundarios/superiores 0,012 2,58 1,28 5,41
Ausencia de apoyo familiar 0,037 6,45 1,12 37,09
Agudizaciones > 2 0,029 2,12 1,08 4,01
Disnea >3 mMRC 0,001 4,45 1,85 10,71

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; indice BODE: body mass index, airflow
obstruction, dyspnea, excersice capacity; mMRC: escala de la disnea modificada del Medical
Research Council.

La edad en ambos modelos presenta una significaciéon muy alta (p< 0,001), con una razén
de probabilidades estimada de 0,93. También resultan significativas en los dos modelos las

agudizaciones frecuentes, el mayor nivel de estudios y carecer de apoyo domiciliario.
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Il —4 CONCORDANCIA HADS CON EL DIAGNOSTICO PSIQUIATRICO

Para valorar la concordancia del HADS positivo con el diagndstico psiquidtrico, se
excluyeron del analisis los pacientes con diagndstico previo de ansiedad y depresiéon. Por
tanto, se incluyeron 186 pacientes cuyas caracteristicas se describen en la Tabla 11. La
puntuacion total en el HADS fue de 10,08 + 6,38, con una media de 5,80 + 3,78 en la

subescala de ansiedad y de 4,39 + 3,24 en la subescala de depresion.

Tabla 11. Caracteristicas generales de los pacientes (n=186).

n (%)
Hombre 68 (90.3)
Mujer 18 (9.7)
Media (DE) Minimo Maximo
Edad 66.2 (9.5) 34 86
ICAT (paquetes-aiios) 57.1(21.7) 0 120
Funcién pulmonary:
CVF (ml) 2924 (791) 1180 5870
CVF% 78.7 (18.6) 35 130
VEF; (ml) 1590 (570) 520 4050
VEF,% 54.4 (17.1) 17.0 101.0
VEF1/CVF% 53.9 (9.4) 27.8 68.9
Puntuaciéon HADS:
Total 10.08 (6.4) 0 34
HADS-A 5.80(3.4) 0 20
HADS-D 4.39 (3.2) 0 17
Tipo n (%)
Tipos EPOC (GOLD)
A 47 (25.3)
B 24 (12.9)
C 36 (19.4)
D 79 (42.4)

CVF: capacidad vital forzada (forced vital capacity); VEF,: volume espiratorio forzado en 1 segundo
(forced expiratory volume in one second); HADS: Hospital anxiety and depression scale; HADS-A:
HADS subescala de ansiedad; HADS-D: HADS subescala de depresion; EPOC: enfermedad
pulmonary obstructive crdnica; GOLD: Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease.
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Mediante el cuestionario HADS, se detectaron 64 pacientes en riesgo de padecer ansiedad
o depresidn, puesto que presentaron una puntuacion total 2 12, o bien puntuaron = 8 en
alguna subescala. Los 64 pacientes fueron valorados mediante entrevista psiquiatrica,
confirmandose el diagndstico de ansiedad o depresién en 56 de ellos, de acuerdo con los
criterios CIE-10. Por tanto, un 30% de los pacientes sin diagndstico previo incluidos en el
estudio padecian una comorbilidad psiquiatrica asociada a la EPOC. Se correlacionaron los
puntos de corte que proponen los autores del HADS con el diagndstico psiquidtrico.
También se correlaciond la puntuacion total. Se obtuvo un mejor resultado al considerar la
puntuacion total del HADS con un punto de corte de > 12, como muestra la Tabla 12. La
concordancia de la puntuacion total del HADS con el diagndstico psiquiatrico fue del 0,913
(p< 0,001) calculada mediante el estadistico Kappa de Cohen, lo que supone un muy alto

grado de acuerdo.

Tabla 12. Acuerdo entre diferentes puntos de corte para el HADS y el diagndstico
psiquiatrico final de comorbilidad psicoldgica en pacientes con EPOC (n=186).

Diagnostico psiquiatrico
Puntuacion del cuestionario HADS de ansiedad o depresion
No Si Kappa (p)
n (%) n (%)
130(69.9) 56 (30.1)
Puntuacidn total > 12 0.913 (<0.001)
No 124 (95.4) 1(1.8)
Si 6 (4.6) 55 (98.2)
HADS-A o HADS-D > 8 0.898 (<0.001)
No 126 (96.9) 4(7.1)
Si 4(3.1) 52 (92.9)
HADS-A o HADS-D > 9 0.779 (<0.001)
No 127 (97.7) 12 (21.4)
Si 3(2.3) 44 (78.6)
HADS-A o HADS-D > 11 0.553 (<0.001)
No 129 (9.2) 29 (51.8)
Si 1(0.8) 27 (48.2)
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En concreto, 33 pacientes padecian ansiedad, 17 padecian depresion, y 6 pacientes un

trastorno combinado de ansiedad y depresidn. El grado de acuerdo entre cada subescala y

su diagndstico psiquiatrico correspondiente fue de 0,792 (p< 0,001) en el caso de la

ansiedad, y de 0,671 (p< 0,001) en el caso de la depresion, para el punto de corte > 8. Esto

supone un buen grado de acuerdo. Los otros puntos de corte de las subescalas mostraron

peores resultados (Tabla 13).

Tabla 13. Acuerdo entre diferentes puntos de corte para las subescalas del HADS y el
diagndstico psiquiatrico correspondiente en pacientes con EPOC (n=186).

Puntuacion subescala de ansiedad (HADS-A)

Diagndstico psiquiatrico de ansiedad

No Si Kappa (p)
n (%) n (%)
147 (79) 39 (21)
HADS-A >8 0.792 (<0.001)
No 135 (91.8) 2(5.1)
Si 12 (8.2) 37 (94.9)
HADS-A >9 0.727 (<0.001)
No 138 (93.9) 8(20.5)
Si 9(6.1) 31(79.5)
HADS-A >11 0.542 (<0.001)
No 143 (97.3) 20 (51.3)
Si 4(2.7) 19 (48.7)

Puntuacion subescala de depresiéon (HADS-D)

Diagndstico psiquiatrico de depresion

No Si Kappa (p)
n (%) n (%)

163 (87.6) 23 (12.4)

HADS-D 28 0.671 (<0.001)
No 152 (93.3) 4 (17.4)
Si 11 (6.7) 19 (82.6)

HADS-D >9 0.606 (<0.001)
No 157 (96.3) 9(39.1)
Si 6(3.7) 14 (60.9)

HADS-D 211 0.443 (<0.001)
No 161 (98.8) 15 (65.2)
Si 2(1.2) 8(34.8)
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Il -5 RESULTADOS EN CALIDAD DE VIDA

lll = 5.1 Resultados para el total de la muestra.

En cuanto a las dimensiones del EQ-5D, un 13% de pacientes en la muestran referian tener

algun problema en el cuidado personal, un 31% en las actividades, un 42% algin problema

de movilidad, un 42% sufrir algun grado de ansiedad o depresion y un 63% referia padecer

algun grado de dolor (Grafica 1). El nimero de pacientes que aquejaron muchos problemas

fue bajo y afectd a sdlo tres aspectos del cuestionario: 4 pacientes referian ser incapaces

de realizar sus actividades cotidianas, 10 pacientes expresaron sentir mucho dolor o

malestar, y 8 pacientes sefalaron que se sentian muy ansiosos o deprimidos.

100%

90%

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

I.||E

Movilidad Autocuidado  Actividad Dolor Ansioso o
deprimido

Grafica 1. Dimensiones EQ-5D: descripcién del global de la

H Ningun problema

B Alguin problema

muestra.
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El valor medio para el EQ-EVA en la muestra fue de 58.8 + 16,4. La media para el EQ-T fue

0,73 £ 0'20.

En el St. George’s Respiratory Questionnaire, los pacientes puntuaron de media 36,13 en |la

puntuacion total, 27,22 en el domino de Impacto, 44,34 en el dominio de Actividad y 51,43

en el dominio de Sintomas.

En el SF-36, el indice sumario fisico resulté de 41,38 (DE = 9,5), y el mental de 47,26 (DE +

12,4).

Estos resultados en calidad de vida se recogen en la Tabla 14

Tabla 14. Estadisticos descriptivos para la calidad de vida (n=204)

EQ-5D EVA
EQ-5D Tarifa

SGRQ-Total
SGRQ-Sintomas
SGRQ-Actividad
SGRQ-Impacto

ISF del ISF-36
ISM del ISF-36

Media £ DE
58.8+16,4
0,73+0'20

36,13+ 19

51,43+22,1
44,34 +21,4
27,22 +17,7

41,38 +9,5
47,26 +12,4

Mediana
60
0,74

33,67
53,19
41,75
24,09

42,4
50,16

Minimo
10
0,17

o O O o

18
10,45

Maximo
100
1

80,37
100
93,3
112,57

61
64,5

45



Ansiedad y depresién en pacientes con EPOC M?2 Victoria Gonzdlez Gutiérrez

lll - 5.2 Comparativa entre pacientes con y sin comorbilidad psicoldgica.

Los pacientes que presentan una comorbilidad psicoldgica asociada a la EPOC, referian mas
problemas en cada una de las dimensiones del EQ-5D que los pacientes que no la

presentan, siendo la diferencia estadisticamente significativa para todas (Grafica 2).

100 p<0,001 — p<0,001 -

90 ] ]

HSin AD

= AD final

Movilidad Cuidado Actividad Dolor Emocional

8 Sin AD: sin comorbilidad psicolégica.
@ AD final: diagnéstico final de ansiedad o de depresion.

Grafica 2.Dimensiones del EQ-5D: porcentaje de pacientes con algin problema en funcién
de si padecen o no ansiedad o depresion.

La puntuacion EQ-EVA fue de 51.1 £ 17 para los pacientes con ansiedad o depresion, frente
al 63.2 + 15 para los pacientes sin esas patologias, siendo la diferencia estadisticamente
significativa (p<0,001). El EQ-T resulté de 0,80 + 0,16 para los pacientes sin trastorno
emocional, mientras que los pacientes que si presentaban estos trastornos puntuaron 0,59
t 0,19, siendo la diferencia estadisticamente significativa (p<0,001). Los pacientes con
ansiedad o depresién obtuvieron peores resultados en todas las dimensiones del
cuestionario SGRQ que el resto de sujetos de la muestra, y también fue peor la calidad de

vida medida por la puntuacién total, siendo la diferencia estadisticamente significativa con
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una p < 0,001 en todos los casos. En cuanto a los indices sumarios del SF-36, los pacientes
con comorbilidad ansiosa o depresiva obtuvieron también peor puntuacion tanto en el
fisico como en el mental, que los que no la tenian, siendo la diferencia estadisticamente
significativa de nuevo (p=0,001 y p<0,001 respectivamente). Todos estos resultados se

detallan en la Tabla 15.

Tabla 15. Estado de Salud y presentacidon de Ansiedad o Depresidon en pacientes con EPOC

(n=204). Test T de Student para comparacion de medias

Ansiedad o/y Depresién
No Si
N=130 (63.7%) N=74 (36.3%)
Media (SD) Media (SD) p
Edad 68,2 (8.0) 62.8 (11.1) <0.001
IMC 28.0(4.2) 26.9 (4.6) 0.086
FEV1% 54.5 (15.7) 53.7 (19.3) 0.738
Distancia T6EMM (m) 467.2 (88.1) 453.4 (114.3) 0.336
Puntuacién BODE 2.1(1.6) 2.7 (2.0) 0.031
SF36 IS fisico 42.9 (8.9) 38.6 (11.3) 0.001
SF36 IS mental 53.4(8.1) 36.6 (11.3) <0.001
EQ5D puntuacién 6.3(1.2) 8.4(1.7) <0.001
EQ5D escala visual % 63.2 (14.8) 51.1(16.6) <0.001
EQSD tarifa 0.805 (0.158) 0.591 (0.195) <0.001
SG Sintomas 47.2 (19.7) 58.9 (24.1) <0.001
SG Actividad 39.4 (18.8) 53.1(22.8) <0.001
SG Impacto 23.8(17.2) 33.2(17.1) <0.001
SG Total 31.9(14.7) 43.5(17.9) <0.001

Dado que los pacientes con comorbilidad psicoldgica presentaban una mayor severidad de
la EPOC medida por el BODE, también se ha comparado el subgrupo de pacientes con
BODE mayor de 4. En este caso, la diferencia en el IS fisico pierde la significacion estadistica
(p = 0,30), pero se mantiene para el resto de pardmetros incluyendo todas las

puntuaciones del SGRQ.
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Resulta especialmente destacable este impacto de la ansiedad y la depresion en los
resultados del SGRQ, puesto que se trata de un cuestionario de calidad de vida especifico
para medir la repercusidn de los sintomas respiratorios. Sin embargo, la presencia de esas
comorbilidades determina unos peores resultados en cualquiera de los estadios de EPOC

medidos por el BODE (Gréfica 3).
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Grafica 3. Puntuacidn total del SGRQ segun el indice BODE: comparacion entre pacientes
con o sin ansiedad o depresién

lll - 5.3 Comparativa en funcion de la comorbilidad psicolégica concreta.

Para este andlisis dividimos a los pacientes en cuatro grupos: los que no tenian patologia
psiquidtrica, los que padecian un trastorno de ansiedad pura, los que padecian una
depresion pura y los que padecian un trastorno mixto de ansiedad y depresion. Es de
destacar que, en general, los resultados en calidad de vida fueron peores para los
pacientes con comorbilidad mixta, seguidos de los pacientes con depresidn, y por ultimo la

ansiedad presenté menor impacto en la calidad de vida que las dos categorias anteriores.
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Esto sucede para todos los valores explotados excepto para el ISF y el EQ-EVA, donde los
pacientes con depresién presentan peores resultados que los pacientes con superposicion

de ansiedad y depresion.

Al comparar a los pacientes sin comorbilidad psicoldgica con cualquiera de los grupos con
diagndstico psiquiatrico (Tabla 16), las diferencias son estadisticamente significativas en
todos los pardmetros de calidad de vida evaluados. Si bien, cuando comparamos entre si
los grupos con diagndstico psiquiatrico, las diferencias sélo alcanzan la significacion entre
los pacientes con ansiedad pura y con trastorno mixto ansioso-depresivo en el caso del ISM
(p=0,015), del SGRQ-Sintomas (p=0,04), el SGRQ-Actividad (p= 0,02), SGRQ-Total (p = 0,03).
Para el SGRQ-Impacto la diferencia entre enfermos con ansiedad o con ansiedad asociada a
depresion, muestra una tendencia a la significacion (p = 0,112). Para el ISF, el EQ-T vy el
EQ-EVA, no se encuentran diferencias estadisticamente significativas entre las tres

categorias de diagndstico psiquiatrico.

Tabla 16. Puntuaciones en calidad de vida en pacientes con EPOC, segun el diagnédstico
psiquiatrico especifico.

EQ-5D | EQ-5D | SF36 | SF36 | SGRQ | SGRQ SGRQ | SGRQ

Total EVA ISF ISM Total | Sintomas | Actividad | Impacto
No A/D 0,80* | 632* | 429* | 53,4* | 31,9* | 47,2* 39,4* | 23,8*
Ansiedad 0,63 54,5 39,1 | 399% | 39,7% | 538 47,6 * 30,7
Depresidn 0,55 46,9 36,7 36,5 45,6 62,8 57,4 33,8
T. Mixto 0,53 47,7 39,4 | 2757 | 5057 | 669° 61,7 ° 39,0

No A/D: sin ansiedad ni depresidn; T. Mixto: trastorno mixto de ansiedad y depresion;
* Diferencias estadisticamente significativas al comparar con cualquiera de los diagndsticos

psiquiatricos; * Diferencias estadisticamente significativas entre si.
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En cuanto a las dimensiones del EQ-5D, también los pacientes con trastorno mixto referian
mas problemas en todas las dimensiones que los pacientes con depresidn y estos a su vez
gue los pacientes con ansiedad. Siendo las diferencias estadisticamente significativas para

todas las dimensiones (Tabla 17)

Tabla 17. Dimensiones del EQ-5D: presencia de alguna limitacidn en la calidad de vida
segun el diagndstico psiquiatrico (Test de Chi cuadrado)

Diagndstico psiquiatrico final
Presencia de algln Ansiedad
problema Sin Ansiedad | Depresién y Valor p
por dimension del EQ-5D | comorbilidad depresion
% (n) % (n) % (n) % (n)
Movilidad 30% 51,3% 70% 80%
<0.001
Cuidado personal 7,7% 23,1% 25% 20%
0,012
Actividad 16,9% 51,3% 60% 66,7%
<0.001
Dolor 53,1% 74,4% 85% 93,3%
<0.001
Ansioso o deprimido 16,2% 82,1% 90% 93,3%
<0.001
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Il - 5.4 Correlaciones entre los diferentes cuestionarios.

Las medidas en calidad de vida calculadas por los diferentes cuestionarios han mostrado un

bajo grado de correlacidén entre si medida por el coeficiente de Pearson (Tabla 18), salvo el

ISF que se correlaciona moderadamente con la puntuacién del dominio Actividad del St.

George’s (-0,682), asi como con la puntuacidn total de dicho cuestionario SGRQ (-0,652).

Tabla 18. Correlaciones de los pardmetros de calidad de vida.

HADS SF36 | SF36 SG
P. TOTAL | EQ5D |[ISfisico | ISmental | total | BODE | FEV1%
HADS | Corr. de Pearson 1 622" |-257"| -,7457 | ,415" | ,180" | -,059
P. TOTAL | Sig. (bilateral) ,000 | ,000 | ,000 | ,000 | ,010 | ,401
EQSD |Corr.de Pearson | ,622° 1 |-6017| 529" | 564" | 381" |-,195
Sig. (bilateral) ,000 ,000 | ,000 | ,000 | ,000 | ,005
SF36 |Corr. de Pearson| -,257" |-601" | 1 ,083 |-6527|-5427 | ,328™
ISfisico | Sig. (bilateral) ,000 | ,000 ,240 | ,000 | ,000 | ,000
SF36 |Corr.de Pearson | -,745 |-529""| ,083 1 -3457 | -172" | ,060
ISmental | Sig. (bilateral) ,000 | ,000 | ,240 ,000 | ,014 | ,396
SG total | Corr. de Pearson | ,415" | ,564" |-652" | -,345" 1 |,636 |[-457"
Sig. (bilateral) ,000 | ,000 | ,000 | ,000 ,000 | ,000
BODE |Corr.dePearson | ,180  |,381" [-542"| -172" | 636" | 1 |-802"
Sig. (bilateral) ,010 | ,000 | ,000 | ,014 | ,000 ,000
FEV1% |Corr.de Pearson | -059 |-195 |,328" | ,060 |-457"|-802""| 1
Sig. (bilateral) ,401 | ,005 | ,000 | ,396 | ,000 | ,000
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Es de destacar que la puntuacion total del HADS, aunque no sea un cuestionario de calidad
de vida per sé, mostré una buena correlacion con la puntuaciéon del ISM (-0,745) (Grafica

4), mientras que no se correlaciond con el resto de medidas.
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Grafica 4. Correlacién entre las puntuaciones del indice Sumario Mental del SF-36 y la
puntuacion total del cuestionario HADS (r -0,745, p<0.001).

Il - 5.5 Factores predictores de la calidad de vida en la EPOC.

Se han realizado regresiones multiples utilizando como variables dependientes el EQ-T, la
puntuacion total del SGRQ v los indices sumarios fisico y mental del SF-36. Como variables
independientes se introdujeron el sexo, la edad, la situacién laboral, el nivel de estudios, el
estado civil, el apoyo domiciliario, el grado de dependencia, el habito tabaquico, el nimero
total de comorbilidades, el BODE o bien sus componentes, las exacerbaciones de la EPOC
(categorizadas segun los criterios del indice BODEX), las hospitalizaciones por exacerbacién
de la EPOC y la presencia o ausencia de comorbilidad psicoldgica. El anexo 9 muestra la

comprobacién de la hipdtesis de los dos modelos para dichas variables independientes.
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En cuanto al valor EQ-T (Tabla 19), las variables predictoras son el BODE superior a 4 (p
<0,001), el sexo (p = 0,003), la dependencia (p=0,010) y el diagndstico psiquiatrico de
ansiedad o depresion (p < 0,001). La comorbilidad psicolégica explica un 26,5% de la
varianza. El BODE por su parte, explica el 8,9% de la varianza, mientras que el sexo el 2,3%
y la dependencia el 2%. Al sustituir en el analisis el BODE por sus componentes, entre ellos
resultan significativos la disnea medida mediante la escala mMMRC (p < 0,001) y el IMC
categorizado de acuerdo con el BODE (p = 0,03), y padecer ansiedad o depresién continua

prediciendo un porcentaje similar de la varianza.

Tabla 19. Variables determinantes del EQ-T (regresion lineal multiple).

Incremento
Modelo que incluye el indice BODE (R2 = 0,40) P< B de R? (%)
Comorbilidad psicoldgica (ansiedad o depresidn) 0,049 -0,42 26,5
BODE >4 <0,001 -0,24 8,9
Sexo (mujer) 0,003 -0,16 2,3
Dependencia 0,010 -0,17 2,0
Modelo que incluye las variables que componen Incremento
el indice BODE (R? = 0,45) Ps< B de R* (%)
Comorbilidad psicoldgica (ansiedad o depresidn) <0,001 -0,42 26,5
Disnea mMRC <0,001 -0,35 13,6
Sexo (mujer) 0,001 -0,19 2,7
Dependencia 0,029 -0,14 1,3
IMC <20 0,031 -0,12 1,3

EQ-T: valor tarifa del EQ-5D calculado mediante la técnica de “trade off’

Para el SGRQ-Total, las variables predictoras resultan el BODE superior a 4 (p < 0,001),
haber sufrido dos o mds agudizaciones el ultimo afio (p < 0,001), la dependencia (p = 0°005)
y el diagndstico psiquiatrico (p = 0,001). La varianza explicada por el BODE es del 27,5%,
por las agudizaciones el 11%, por la dependencia el 2,3% y por la presencia de ansiedad o
depresion el 3,4%. Si se consideran los componentes del BODE, resultan significativos la
disnea (p < 0,001) y el porcentaje de VEF; (p=0,001), y pasa a serlo el apoyo domiciliario (p
= 0,049) en lugar de la dependencia. En este segundo modelo la presencia de ansiedad y

depresion explicaria el 2,9% de la varianza.
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Tabla 20. Variables determinantes del SG-T (regresion lineal multiple).

Incremento
Modelo que incluye el indice BODE (R2 =0,44) P< B de R? (%)
BODE=>4 <0,001 0,33 27,8
Agudizaciones (2 o mas al afio) <0,001 0,31 11,0
Comorbilidad psicolégica (ansiedad o depresién) 0,001 0,18 3,4
Dependencia 0,005 0,18 2,3
Modelo que incluye las variables que componen Incremento
el indice BODE (R = 0,59) Ps< B de R* (%)
Disnea mMRC <0,001 0,49 48,4
Agudizaciones (2 o mas al afio) <0,001 0,21 5,2
Comorbilidad psicolégica (ansiedad o depresién) <0,001 0,17 2,9
FEV1 (%) 0,001 -0,17 2,0
Apoyo domiciliario 0,49 0,09 0,8

Para el ISF, los predictores son BODE superior a 4 (p<0,001), la dependencia (p=0,001), el

sexo (p=0,008), el nivel de estudios (p=0,009) y AD final (p=0,023). EI BODE predice el 21%

de la varianza, la dependencia el 5%, el sexo el 2%, el nivel de estudios el 1,7% vy la

asociaciéon de un trastorno psicolégico el

1,8%.

Pero cuando se consideran

los

componentes del BODE, las variables predictoras son sélo la disnea (p<0,001), la

dependencia (p=0,002) y el sexo (p=0,005), siendo la disnea el principal factor explicativo

de la varianza (35,6%). En este modelo, la ansiedad y la depresién no resultan ser un

predictor independiente.

Tabla 21. Variables determinantes del ISF (regresién lineal multiple)

Incremento
Modelo que incluye el indice BODE (R2 =0,32) P< B de R? (%)
BODE>4 <0,001 -0,29 21,3
Dependencia 0,001 -0,25 5,0
Sexo (mujer) 0,008 -0,16 2,0
Estudios superiores 0,009 -0,17 1,7
Comorbilidad psicoldgica (ansiedad o depresién) 0,023 -0,14 1,8
Modelo que incluye las variables que componen Incremento
el indice BODE (R® = 0,40) Ps< B de R* (%)
Disnea mMRC <0,001 -0,52 35,6
Dependencia 0,002 -0,20 2,4
Sexo (mujer) 0,005 -0,16 2,4
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En el modelo para el ISM a partir del BODE, sélo resultan predictores independientes el
diagnodstico psiquiatrico (p<0,001) y la situacién laboral (p=0,005), que explican un 43% y
un 2,2% de la varianza respectivamente. Al considerar los componentes del BODE, ademas
de estas dos variables, resultan predictores la disnea (p=0,003) y el nimero total de
comorbilidades (0,039), y padecer una comorbilidad psiquidtrica mantiene el mismo peso

al explicar también un 43% de la varianza.

Tabla 22. Variables que determinan el ISM (regresion lineal multiple)

Incremento
Modelo que incluye el indice BODE (R2 =0,45) P< B de R? (%)
Comorbilidad psicoldgica (ansiedad o depresién) <0,001 -0,61 42,8
Situacién laboral 0,005 -0,15 2,2
Modelo que incluye las variables que componen Incremento
el indice BODE (R = 0,48) Ps< B de R* (%)
Comorbilidad psicoldgica (ansiedad o depresién) <0,001 -0,58 42,8
Situacion laboral 0,001 -0,19 2,2
Disnea mMRC 0,003 -0,17 2,1
Numero total de comorbilidades 0,039 -0,11 11
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IV. DISCUSION

IV-1 PREVALENCIA

Se ha investigado la presencia tanto de ansiedad como de depresidn en una muestra
espafiola de 204 pacientes con EPOC. La muestra se adecua al tipo de pacientes atendidos
en una consulta especializada de neumologia de Espafia y a las caracteristicas del estudio

poblacional multicéntrico espafiol INSEPOC (124, 146)

, salvo por el mayor indice tabaquico de
nuestra poblacion. Nuestro estudio permite estimar la prevalencia de ansiedad o depresidn
en pacientes EPOC, confirmadas mediante diagndstico psiquiatrico, entre un 30 y un 43%
con un nivel de confianza del 95%. La depresién se ha detectado en un 17% de los sujetos
(IC95%, 12-22%), mientras que la ansiedad esta presente en el 26.5% (IC 95%, 21-33%). De

esos pacientes con comorbilidad psiquiatrica, 15 presentan un trastorno mixto de ansiedad

y depresion.

Una reciente revision bibliografica sobre ansiedad en la EPOC identifica los articulos que
cuentan con una entrevista psiquiatrica estructurada aplicando criterios diagndsticos
establecidos (102 revision de la Clasificacién Estadistica Internacional de Enfermedades y
Problemas Relacionados con la Salud - CIE 10; Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders - DSM Ill y DSM V) 11 pe entre ellos sélo hay tres (110, 126, 127) gue dispongan de
un diagnostico cierto de EPOC, estudien conjuntamente la ansiedad y la depresion, y

cuenten con un tamafio de muestra suficiente (137, 116 y 143 sujetos respectivamente).

En nuestro estudio encontramos un 36% de pacientes con EPOC que ademas padecen
comorbilidad psiquiatrica. En el estudio de Kihl et al (128) |3 prevalencia global de ansiedad
o depresion resulta inferior (25%) pero podria deberse, como los propios autores admiten,
a que el numero de pacientes con trastorno por ansiedad generalizada probablemente sea
inferior al real ya que no consideraron la ansiedad secundaria a la propia enfermedad. La
prevalencia detectada por Yohannes et al (110) y Laurin et al 127 fue de 47 y 49%
respectivamente. Esos dos estudios contaban con aproximadamente un 50% de mujeres, lo
gue podria explicar que nuestra prevalencia de comorbilidad psiquiatrica sea parecida pero

(127)

algo inferior a la obtenida por ellos. De hecho el estudio de Laurin , que analiza los
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resultados por género, encuentra ansiedad o depresiéon en el 38% de los hombres, lo que

es una frecuencia superponible a la de nuestro estudio.

En nuestra muestra encontramos una mayor proporcion de ansiedad que de depresion, al

(110) encuentra una

igual que sucede en el estudio de Laurin ™?”). Sin embargo Yohannes
mayor frecuencia de depresion. Esta diferencia podria atribuirse a que sus pacientes tienen
un importante grado de discapacidad, que a su vez es el factor mas fuertemente
relacionado con padecer depresidn segun sus propios resultados. En el estudio de Kiihl (126)
la frecuencia de depresion es muy similar a la de ansiedad, pero como ya hemos
comentado, la de ansiedad probablemente estuvo infradiagnosticada. Hay por tanto unas

interesantes correlaciones que refuerzan la validez de nuestros hallazgos.

En cuanto a la poblacion espafiola, un reciente articulo de Miravitlles et al (123) establece
que el 74,6% de pacientes con EPOC estable atendidos en consultas externas en Espaiia
presenta depresion en base al cuestionario Beck’s Depression Inventory (BDI) sobre
sintomas depresivos. Esto sugiere que el cuestionario BDI con sus puntos de corte
convencionales podria sobreestimar la presencia de depresion en los pacientes con EPOC

estable.

IV—2 FACTORES PREDICTORES DE ANSIEDAD Y DEPRESION EN EPOC

Nuestro modelo del riesgo de ansiedad y depresion en pacientes con EPOC estable,
encuentra que las variables predictoras en el andlisis multivariado son: una menor edad, un
mayor nivel de estudios, un mayor indice BODE, mayor grado de disnea, presentar un

fenotipo agudizador y carecer de apoyo domiciliario.

En estudios previos con diagndstico de certeza no se habia encontrado asociacion con la
edad. Esto puede deberse a que en nuestra poblacion haya mas pacientes menores de 65
afios y a que la edad no esta analizada en algunos estudios. En concreto el estudio de
Yohannes et al “? recluta especificamente a sujetos mayores de 60 afios (edad media 73

anos).
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Mientras que en nuestra muestra tener un mayor nivel de estudios resulta un factor de
riesgo de padecer ansiedad o depresidn, los escasos trabajos que consideran esta variable
muestran resultados discordantes. Chazelle et al **”) encuentran que el nivel de estudios se
asocia con aspectos salariales, lo que a su vez se relacionan con disponer o no de un seguro
médico. Por tanto, la accesibilidad a la sanidad puede modificar la relacidn entre el nivel de
estudios y la presencia de ansiedad o depresion, y debe tenerse en cuenta cuando se
comparen poblaciones de distintos paises. Estudios recientes sobre la poblacién de
Ontario, cuyo sistema sanitario es parecido al espafiol, coinciden en que un nivel de
estudios mds alto supone un factor de riesgo para padecer ansiedad y depresién en la

poblacién general **® y también en pacientes con EPOC %),

Nuestro estudio no encuentra que la situacion laboral sea un factor predictor, pero en
nuestra muestra sdlo 4 pacientes estan desempleados. La mayor frecuencia de ansiedad y

depresion en pacientes activos laboralmente se deberia a que son pacientes mas jévenes.

En cuanto a las variables clinicas de la EPOC, el indice BODE ya se ha postulado como un

(150, 151) "y nuestro andlisis muestra que resulta mas determinante que sus

factor de riesgo
componentes por separado. Los pacientes con indice BODE > 4 presentan una odds ratio
de 3,98 (p< 0,001). De los componentes del BODE, la disnea es el Unico que resulta
significativo en el analisis multivariado. En cuanto al VEF,;, aunque encontramos una
asociacion significativa al estratificar a los pacientes de acuerdo con la clasificacion GOLD
2007, no resulta relevante en el andlisis multivariado. Los pacientes en estadios | y IV eran
los que presentan una mayor frecuencia de ansiedad y depresién. Por tanto la menor edad
de los pacientes en estadio | y el mayor grado de disnea de los pacientes en estadio IV
podrian haber actuado como variables de confusién. Nuestro estudio reafirma la ausencia

(150, 151)

de relacion entre el VEF; y la presencia o no de comorbilidad psiquiatrica , pero la

Estrategia en EPOC del Plan Nacional de Salud en Espafia sélo contemplan su valoracion en

pacientes con peor funcién pulmonar "%
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IV—3 CONCORDANCIA DEL HADS CON EL DIAGNOSTICO PSIQUIATRICO

Se ha investigado la validez del HADS positivo para detectar ansiedad o depresién en una
muestra de 186 pacientes con EPOC estable, garantizando que cumplian los criterios

diagndsticos de esta enfermedad (153)

y habiendo excluido otras enfermedades con
obstruccion croénica al flujo aéreo. Mediante la aplicacion del HADS, se identificéd a los
pacientes con riesgo de padecer esas comorbilidades para que fuesen valorados por un
psiquiatra. Se considerd el punto de corte = 8 en alguna subescala, por ser el de mayor

(128) Ademas, también hemos

sensibilidad segun los propios autores del cuestionario
considerado su puntuacién total con un punto de corte > 12, ya que hay trabajos que
encuentran que es mas util como método de cribado (154,159) g| grado de acuerdo entre el
HADS considerando la puntuacidn total > 12 y el diagndstico psiquiatrico ha sido muy alto.
Ademas éste criterio se ha comportado mejor que los utilizados habitualmente (Tabla 1). El
acuerdo entre la puntuacidon de cada subescala con su diagndstico psiquiatrico
correspondiente ha sido sélo moderado. Esto puede justificarse porque los sintomas de
ambos trastornos emocionales se solapan (16) | 3 subescala de ansiedad discrimina mejor
gue la de depresiéon. Podemos interpretar que el HADS es una herramienta especialmente
util para detectar estrés emocional a través de su puntuacion total, pero no tanto para
distinguir entre ansiedad y depresion a partir de las subescalas. Este resultado apoya el
caracter unidimensional del cuestionario, de acuerdo con las conclusiones de un reciente
meta-analisis sobre la capacidad diagndstica del HADS [s7) y un articulo de revisién sobre

su estructura latente (158).

Un reciente articulo sobre la precisién del HADS en los pacientes con EPOC **°

concluye
gue no es una herramienta adecuada. Esta discrepancia puede deberse a que sdlo
consideran la subescala de depresion que es la que menos concordancia presenta, y a que
lo contrastan con el diagndstico extraido de las historias clinicas cuando se trata
comorbilidades infradiagnosticadas. En concreto, en nuestra muestra de 186 pacientes con

EPOC estable, un 12% padecian depresion pero ninguno habia sido diagnosticado.
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IV-4 IMPACTO SOBRE LA CALIDAD DE VIDA

La calidad de vida en general se refiere a la capacidad del paciente para disfrutar las
actividades normales de la vida. La calidad de vida relacionada con la salud es mas
especifica, y se relaciona con la calidad de vida que viene determinada por la salud. Puede
incluir dimensiones tales como el estado de salud general, mental, psicosocial, o la
capacidad para proceder con la vida cotidiana y las actividades sociales. La repercusion de
la EPOC en la calidad de vida de los pacientes que la padecen, no sigue la clasificacion de
severidad clasica de la GOLD basada en la espirometria, como se ha explicado previamente.
Las comorbilidades asociadas a la EPOC constituyen una de las causas de esa

heterogeneidad (160)

De acuerdo con los resultados de este estudio, los pacientes con EPOC que ademas
padecen ansiedad o depresion, presentan peores resultados en calidad de vida relacionada
con la salud que los pacientes sin esas comorbilidades, independientemente de Ia
herramienta de medida que se considere. Es decir, los pacientes EPOC y con trastornos
emocionales asociados puntuaron peor tanto en los cuestionarios genéricos como en el
especifico, y tanto en las dimensiones fisicas como psicosociales, indicando que las
enfermedades psicoldgicas repercuten en todos los aspectos de la calidad de vida, incluso
en la percepcion de los sintomas propios de la enfermedad respiratoria. Las diferencias en
calidad de vida entre los pacientes con ansiedad o depresién y sin ellas, fueron siempre

estadisticamente significativas.

El modelo tedrico sobre los factores que afectan potencialmente al estado de salud de los
pacientes con EPOC, incluye factores como la edad, el género, la severidad de la
enfermedad, la capacidad funcional pulmonar, el indice de masa corporal, el estatus
tabaquico, los sintomas, la capacidad de ejercicio, las comorbilidades, la depresién, la
ansiedad y las exarcerbaciones (161) para valorar la importancia que tienen la ansiedad y la
depresion en la calidad de vida percibida por los pacientes, se consideraron esos y otros
factores en un analisis mediante regresion multiple. Para cada variable dependiente, se
realizd un analisis empleando el BODE y otro sustituyéndolo por sus componentes. Si se
considera el BODE, padecer ansiedad o depresiéon resulta un factor predictor

independiente para todos ellos. Si se consideran sus componentes, padecer ansiedad o
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depresion se mantiene como un factor predictor independiente para todos los indicadores
de calidad de vida salvo en el caso del ISF, y de los componentes del BODE el componente

gue resulta predictor independiente del ISF es la disnea.

Por tanto, es de destacar que la ansiedad y la depresién han resultado ser factores
predictores independientes de una peor calidad de vida en los pacientes con EPOC, tanto
para los cuestionarios genéricos EQ-5D y SF36, como para el cuestionario especifico de
enfermedades respiratorias SGRQ. Un meta-analisis previo sobre calidad de vida en EPOC
ya habia encontrado una fuerte correlacidn entre la presencia de sintomas de ansiedad y
depresion y los cuestionarios sobre calidad de vida relacionada con la salud, medida

mediante el coeficiente de Pearson o de Spearman (161)

Nuestro estudio permite
demostrar que esa asociacidn se mantiene al considerar posibles factores de confusion
como la severidad de la enfermedad, el sexo, la dependencia o la falta de apoyo en el
domicilio. Estas comorbilidades psicoldgicas afectan de forma especialmente relevante al
indice sumario mental del SF-36, como era de esperar. Pero también muestran una gran
repercusién en el valor Tarifa del EQ-5D, explicando el 26’5% de la varianza de acuerdo con
el modelo de regresion lineal multiple, por encima de todas las demas variables
predictoras. Este aspecto es relevante, ya que se trata de un indice que refleja las

preferencias de los pacientes en cuanto a salud y por ello supone una herramienta muy

utilizada en andlisis sanitarios de costo-efectividad, como se ha explicado con anterioridad.

Ademas, al disponer de un diagndstico psiquiatrico se ha podido caracterizar con precision
el tipo de comorbilidad psicolégica concreto, bien sea ansiedad o depresién, e incluso
identificar a los pacientes que presentaban un trastorno mixto, mientras que estudios
previos se habian centrado en el efecto de la depresidn, con poca atencién a la ansiedad (72,
162) Esto ha sido de especial interés, pues los resultados muestran que cada uno de los
diagndsticos repercute en distinto grado sobre la calidad de vida relacionada con la salud.
El trastorno mixto de ansiedad y depresién es el que mds impacto tiene en la mayoria de
parametros, seguido de la depresién pura, y por ultimo la ansiedad pura es la que menos

afecta a la calidad de vida relacionada con la salud. Los resultados de un estudio que

analizd la influencia del estatus psicolégico en la calidad de vida de pacientes con EPOC
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mediante el SGRQ concuerdan con nuestro hallazgo de que los pacientes que presentan

ansiedad y depresion asociadas son los que peor calidad de vida presentan (163)

, Si bien
nuestro estudio permite ademas hacerlo extensivo al EQ-T y el ISM. En nuestra muestra,
para el ISF y el EQ-EVA los pacientes con depresion presentaron peores resultados que los
pacientes con trastorno mixto. Estos hallazgos apoyan el actual enfoque segun el cual los
pacientes con EPOC se benefician de programas integrales de manejo, como actualmente

propone la OMS para los pacientes con enfermedades crénicas (164)

Cabe sefialar que el resto de factores predictores fueron diferentes dependiendo de la
herramienta de medida y de la dimensién que se considerase. Sin embargo, la disnea si ha
resultado también un factor de riesgo independiente para todos los parametros evaluados
(EQ-T, ISM, ISF y SGRQ-Total), mostrando una fuerte asociacién negativa con el estado de
salud. En cuanto al VEF, ha resultado ser predictor de la puntuacion total del SGRQ, pero
no de los indices sumarios del SF-36 ni del EQ-5D. La severidad de la EPOC medida por el
indice compuesto BODE si mostré una mejor correlacion con el estado de salud, de forma
similar a lo encontrado por otros autores (165-169) Al utilizar dos modelos de regresion, uno
con el BODE y otro con sus componentes, se observa que la disnea siempre resulta
superior al BODE en cuanto a poder predictivo, tanto por el coeficiente B como, por el
incremento de R%, como por la varianza que alcanza a explicar cada modelo (Tablas 19, 20,
21y 22). Esto sugiere que la asociacion entre el BODE y los resultados en calidad de vida
medidos por el SGRQ podria explicarse por el hecho de que el BODE incluye a la disnea. De
hecho el SGRQ contiene diversas cuestiones que exploran especificamente ese sintoma. El
ISM es el Unico valor que no se relaciona con el BODE en el analisis mediante regresion

logistica.

Por ultimo, es interesante la buena correlacion entre la puntuacion total del cuestionario
HADS sobre sintomas de ansiedad y depresién y el ISM (r = -0,74), reflejando también el

gran impacto que estas comorbilidades tienen sobre el indice sumario mental del SF-36.
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IV-5 LIMITACIONES DE LOS RESULTADOS

Los pacientes que puntuaron por debajo del punto de corte en el cuestionario HADS no
fueron valorados por un psiquiatra por limitaciones logisticas. Esto ha podido subestimar la
prevalencia de ansiedad y depresion. Para compensar esa limitacién, hemos buscado una
mayor sensibilidad considerando no sélo la puntuacién de las subescalas del HADS, sino
también la puntuacién total, ya que hay autores que encuentran que ésta es de mayor

(154,155 s bien el HADS ha demostrado una alta

utilidad como método de cribado
concordancia con el diagndstico psiquiatrico en los casos positivos, son necesarios nuevos
estudios para establecer el porcentaje de falsos negativos que pueda comportar el cribado

de ansiedad y depresion en la EPOC mediante el HADS.

Conviene sefialar que la muestra cuenta con pocas mujeres (20/204), de acuerdo con las
prevalencias por géneros encontradas en otros estudios en Espafia *2* 2. Esto, explicaria
gue no se encuentren diferencias significativas entre sexos, en contra de otros estudios en

que si encuentran una mayor prevalencia en mujeres % 170 171

. Pocos sujetos precisaron
ingreso hospitalario (30/204) lo que podria influir en que este factor no se asocie en
nuestro estudio con la presencia de ansiedad o depresién. No disponer de apoyo
domiciliario resulta mas relevante que el la pérdida de autonomia en nuestra muestra,
pero en el caso de pacientes mas invalidados no podria asumirse esta conclusién. En la
poblacién de pacientes con EPOC estable controlados en una consulta de neumologia, ni el

nimero de farmacos ni las comorbilidades han resultado variables predictoras, aunque

podrian serlo en poblaciones de pacientes con mayor pluripatologia.
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V. CONCLUSIONES

Los pacientes con EPOC que ademds presentan ansiedad, depresion o la combinacién de
ambas, perciben una peor calidad de vida que los pacientes con EPOC que no padecen
dichas comorbilidades psicoldgicas. Este resultado se obtuvo para todos los instrumentos
de medida de la calidad de vida utilizados. La extensiva caracterizacion de la muestra
permite considerar multiples factores de confusion en el analisis multivariado. Los
trastornos emocionales se han identificado sélidamente como predictores independientes

de la calidad de vida relacionada con la salud en esta poblacion.

En el enfoque terapéutico actual de la EPOC, mejorar la calidad de vida de los pacientes
constituye un objetivo principal, de modo que identificar y tratar la ansiedad y la depresion
resulta relevante dentro del manejo habitual de los pacientes. La ansiedad es mas
frecuente que la depresidn, y en una proporcion significativa de pacientes se superponen
ambas patologias. Es interesante destacar que cada diagndstico psiquidtrico repercute en
la calidad de vida en un grado diferente: el trastorno mixto de ansiedad y depresién es el
gue se asocia a peores resultados en calidad de vida de forma estadisticamente

significativa.

En esta muestra de 204 pacientes con EPOC estable, un 36% padecia alguna de esas
patologias en base a los criterios CIE-10. Sin embargo, sdlo un 9% de los casos estaba
diagnosticado antes de entrar en el estudio, por lo que el infradiagndstico de estas
comorbilidades en nuestro medio es muy alto. Conocer los factores predictores
independientes de padecer ansiedad o depresion asociadas a la EPOC puede ayudar a
identificar a los pacientes que las sufren. De acuerdo con nuestros resultados, los pacientes
mas jovenes y con un mayor nivel de estudios tienen mdas riesgo de presentar estas
enfermedades. Otros factores de riesgo son un mayor indice BODE, mas agudizaciones, la

falta de apoyo domiciliario y una mayor disnea medida por la escala mMRC.

Nuestro estudio ha permitido también establecer puntos de corte para aplicar el
cuestionario HADS en pacientes con EPOC, validados mediante diagndstico psiquiatrico.
Este cuestionario sobre sintomas ansiosos o depresivos ya ha sido ampliamente utilizado
en pacientes con enfermedades respiratorias, dentro del ambito de la investigacion

cientifica. Sin embargo, suele aplicarse en forma de subescalas independientes (una para
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valorar la ansiedad y otra para la depresion), y se consideran los puntos de corte genéricos
establecidos para pacientes con cualquier tipo de enfermedad somatica. Y esto puede no
ser aplicable a pacientes con EPOC, porque conocemos que la enfermedad respiratoria
ocasiona sintomas superponibles a algunos propios de la ansiedad o la depresion. Nuestro
estudio muestra que la puntuacién obtenida sumando las dos subescalas del cuestionario
HADS es un mejor indicador de comorbilidad psiquiatrica en pacientes con EPOC que las
subescalas por separado. La puntuacion total con un punto de corte 2 12 ha mostrado una
muy buena adecuacién con el diagndstico psiquiatrico para detectar el estrés emocional.
Sin embargo, el grado de acuerdo entre la puntuacién de cada subescala y el diagndstico
psiquidtrico correspondiente ha sido modesto en el mejor de los casos, cualquiera que

fuese el punto de corte considerado.

Aplicar el HADS en la practica clinica, ya sea de forma sistematica o en aquellos pacientes
con factores de riesgo, permite orientar de forma rdpida y facil hacia la presencia de
comorbilidad psicolégica asociada a la EPOC, en base a la puntuacion total obtenida. Esta
estrategia puede ayudar a corregir el infradiagnéstico de ansiedad y depresidon en estos
pacientes. Sin embargo, puesto que los resultados de las subescalas no son
suficientemente fiables, es importante que el diagnéstico final se base en una entrevista
clinica estructurada que permita diferenciar entre ansiedad, depresion o un trastorno
mixto. Distinguir correctamente el tipo de trastorno es un aspecto muy relevante a la hora
de decidir la actitud a seguir, al ser diferente no sélo el grado de repercusion en la calidad
de vida como se obtiene de este estudio, sino también el manejo terapéutico de acuerdo
con la bibliografia disponible. Por ultimo, debido al disefo del estudio, no podemos
concluir que una puntuacion total inferior a 12 en el cuestionario HADS descarte la

presencia de ansiedad o depresidn en esta poblacion.
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VIl. ABREVIATURAS

ACVA: Afios de vida ajustados por la calidad.

AUC: Area bajo la curva (Area Under the Curve).

BDI: Beck’s Depression Inventory.

BODE: Body mass index, degree of airway obstruction, dyspnea and exercise capacity.
BODEX: Body mass index, degree of airway obstruction, dyspnea and exacerbations.
CAT: Prueba de valoracion de la EPOC (COPD Assessment Test).

CIE-10: Clasificacion Internacional de Enfermedades, 102 version.

COTE: indice de comorbilidades especificas de la EPOC (COPD specific comorbidity test).
CVRS: Calidad de vida relacionada con la salud.

EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crdnica.

EuroQol: Cuestionario europeo genérico de calidad de vida relacionada con la salud

(European Quality of Life scale).

EQ-5D: Cuestionario EuroQol de 5 dimensiones (European Quality of Life-5 Dimensions).
EQ-EVA: Escala visual analdgica del cuestionario EuroQol.

EQ-T: Valor tarifa del EQ-5D.

VEF;: Volumen espiratorio fozado en el primer segundo.

CVF: Capacidad vital forzada.

GesEPOC: Guia Espafiola de Practica Clinica para el Diagndstico y Tratamiento de Pacientes

con EPOC.
GOLD: Iniciativa global para la EPOC (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease).

HADS: Escala de ansiedad y depresion (Hospital Anxiety and Depression Scale).
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HAD-A: Subescala de ansiedad del Hospital Anxiety and Depression Scale.
HAD-D: Subescala de depresion del Hospital Anxiety and Depression Scale.

ICAT: indice de consumo acumulado de tabaco, calculado a partir del nimero de cigarrillos

fumados al dia multiplicado por nimero de afios que lleva fumando, y dividido entre 20.
IL-6: Interleucina 6.

IL-8: Interleucina 8.

IMC: indice de masa corporal

indice de Charlson: indice de comorbilidad de Charlson.

ISF: indice sumario fisico del SF36.

ISM: indice sumario mental del SF36.

ISRS: Inhibidor selectivo de la recaptacidn de serotonina.

LSH: Lesiones hiperintensas subcorticales.

MMRC: Escala de disnea modificada del Consejo de Investigaciones Médicas britanico

(Modified Medical Research Council).

PubMed: Motor de busqueda de la base de datos MEDLINE de articulos cientificos.
RMN: Resonancia magnética nuclear.

SEPAR: Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica.

SF36: Cuestionario genérico de calidad de vida 36-Item Short Form Health Survey.
SGRQ: Cuestionario respiratorio de St. George (St. George’s Respiratory Questionnaire).
SGRQ-Total: puntuacion total de cuestionario respiratorio de St. George.

SGRQ-S: puntuacion para la dimension de Sintomas del SGRQ.

SGRQ-I: puntuacién para la dimensién de Impacto del SGRQ.

SGRQ-A: puntuacién para la dimensién de Actividad del SGRQ.
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sTNFR: Receptor soluble del factor de necrosis tumoral (Soluble Tumor Necrosis Factor

Receptor).
T6 MM: Test de 6 minutos marcha.

TNF-a: Factor de necrosis tumoral alfa (Tumor Necrosis Factor - o).
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VIIl. ANEXOS

ANEXO 1. Escala de disnea del Medical Research Council modificada (mMRC)

0 Ausente salvo al realizar una actividad fisica muy intensa
1 Al caminar rdpido o subir pendientes pronunciadas
No puede mantener el ritmo de otras personas de la misma edad
2 caminando en llano, o bien, caminando a su paso tiene que
detenerse ocasionalmente
3 Caminando en llano al paso propio tiene que parar a detenerse
cada 100 m o cada pocos minutos
4 Disnea al realizar minimos esfuerzos como vestirse o que Impide
salir de casa
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ANEXO 2. Cuestionario de salud SF-36

CUESTIONARIO DE SALUD SF-36
VERSION ESPANOLA 1.4 (junio de 1999)

INSTRUCCIONES:
Las preguntas que siguen se refieren a lo que usted piensa sobre su
salud. Sus respuestas permitiran saber como se encuentra usted y

hasta qué punto es capaz de hacer sus actividades habituales

Conteste cada pregunta tal como se indica. Si no estd seguro/a de
como responder a una pregunta, por favor conteste lo que le

parezca mas cierto.
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MARQUE UNA SOLA RESPUESTA

1. En general, usted diria que su salud es:

1 cee

2
3 .-
4 --
5

Excelente

* Muy buena
* Buena

+ Regular

- Mala

2. ;Coémo diria que es su salud actual, comparada con la de hace un afio?

1 cee

hn B WD

Mucho mejor ahora que hace un afio

- Algo mejor ahora que hace un afio
 Mas o menos igual que hace un afio
- Algo peor ahora que hace un afio

* Mucho peor ahora que hace un aio

LAS SIGUIENTES PREGUNTAS SE REFIEREN A ACTIVIDADES O
COSAS QUE USTED PODRIA HACER EN UN DiA NORMAL.

3. Su salud actual, ;le limita para hacer esfuerzos intensogales como correr,

levantar objetos pesados, o participar en deportes agotadores?

1 cee
2...

3 cee

Péagina 2 de 11

Si, me limita mucho

Si, me limita un poco

No, no me limita nada
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4. Su salud actual, ;le limita para hacer esfuerzos moderadoscomo mover una

mesa, pasar la aspiradora, jugar a los bolos o caminar mas de una hora?

1 -++ Si, me limita mucho

2 +++ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

5. Su salud actual, ;le limita para coger o llevar la bolsa de la compra?

1 -++ Si, me limita mucho
2 +++ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

6. Su salud actual, ;le limita para subir varios pisospor la escalera?

1 -++ Si, me limita mucho
2 -+ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

7. Su salud actual, ;le limita para subir un solo pisopor la escalera?

1 -++ Si, me limita mucho
2 -+ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

8. Su salud actual, ;le limita para agacharse o arrodillarse?

1 -++ Si, me limita mucho
2 +++ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

Péagina 3de 11
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9. Su salud actual, ;le limita para caminar un kildmetro o mas?

1 -++ Si, me limita mucho
2 +++ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

10. Su salud actual, ;le limita para caminar varias manzanagvarios centenares

de metros)?

I -+ Si, me limita mucho

2 +++ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

11. Su salud actual, ;le limita para caminar una sola manzangunos 100 metros)?

1 -++ Si, me limita mucho
2 +++ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

12. Su salud actual, ;le limita para bafiarse o vestirse por si mismo?

1 -++ Si, me limita mucho
2 +++ Si, me limita un poco

3 -+ No, no me limita nada

Péagina 4 de 11
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LAS SIGUIENTES PREGUNTAS SE REFIEREN A PROBLEMAS
EN SU TRABAJO O EN SUS ACTIVIDADES COTIDIANAS.

13. Durante las 4 tltimas semanas, ;tuvo que reducir el tiempodedicado al

trabajo o a sus actividades cotidianas, a causa de su salud fisica?
1 cee Si
2+ No

14. Durante las 4 tltimas semanas, ;hizo menosde lo que hubiera querido hacer,

a causa de su salud fisica?
1 co o Si
2+ No

15. Durante las 4 tltimas semanas, ;tuvo que dejar de hacer algunas tareasn su

trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de su salud fisica?
1 cee Si
2 cee NO

16. Durante las 4 tltimas semanas, ;tuvo dificultad para hacer su trabajo o sus

actividades cotidianas (por ejemplo, le costé mds de lo normal), a causa de su

salud fisica?
1 ce e Si

2... NO

Pagina 5 de 11
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17. Durante las 4 tltimas semanas, ;tuvo que reducir el tiempodedicado al

trabajo o a sus actividades cotidianas, a causa de algiin problema emocional (como

estar triste, deprimido, o nervioso?
1 ce e Si
2 ce e NO

18. Durante las 4 tltimas semanas, ;hizo menosde lo que hubiera querido hacer, a

causa de algin problema emocional (como estar triste, deprimido, o nervioso)?
1 cee Si
2 cee NO

19. Durante las 4 ultimas semanas, ;/no hizo su trabajo o sus actividades cotidianas

tan cuidadosamenteomo de costumbre, a causa de algun problema emocional

(como estar triste, deprimido, o nervioso)?
1 coe Si
2+ No

20. Durante las 4 ultimas semanas, ;hasta qué punto su salud fisica o los

problemas emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con la

familia, los amigos, los vecinos u otras personas?

1 -+ Nada

2 Un poco
3 -+ Regular
4 --- Bastante
5 Mucho

Pagina 6 de 11
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21. ; Tuvo dolor en alguna parte del cuerpo durante las 4 ultimas semanas?

1 *++ No, ninguno
Si, muy poco

Si, un poco

2

3

4 -+ Si, moderado
5 Si, mucho
6

Si, muchisimo

22. Durante las 4 ultimas semanas, ;hasta qué punto el dolor le ha dificultado su

trabajo habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domésticas)?

1 -+ Nada

2 -+ Unpoco
3 -+ Regular
4 --- Bastante
5 +++ Mucho

LAS PREGUNTAS QUE SIGUEN SE REFIEREN A COMO SE HA SENTIDO Y COMO LE
HAN IDO LAS COSAS DURANTE LAS 4 QLTIMAS SEMANAS. EN CADA PREGUNTA
RESPONDA LO QUE SE PAREZCA MAS A COMO SE HA SENTIDO USTED.

23. Durante las 4 ultimas semanas, /cudnto tiempo se sintio lleno de vitalidad?

1 -+ Siempre
Casi siempre

Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 Soélo alguna vez
6

Nunca

Péagina 7 de 11
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24. Durante las 4 ultimas semanas, ;cuanto tiempo estuvo muy nervioso?

1 -+ Siempre
Casi siempre

Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 Sélo alguna vez
6

Nunca

25. Durante las 4 ultimas semanas, ;cudnto tiempo se sintié tan bajo de moral que

nada podia animarle?
1 --+ Siempre
Casi siempre

Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 So6lo alguna vez
6

Nunca

26. Durante las 4 ultimas semanas, /cuanto tiempo se sintié calmado y tranquilo?

1 -+ Siempre
Casi siempre

Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 So6lo alguna vez
6

Nunca

Pagina 8 de 11
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27. Durante las 4 ultimas semanas, ;cuanto tiempo tuvo mucha energia?

1 -+ Siempre
Casi siempre

Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 Sélo alguna vez
6

Nunca

28. Durante las 4 ultimas semanas, j/cuanto tiempo se sintié desanimado y triste?

1 -+ Siempre
Casi siempre

Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 Soélo alguna vez
6

Nunca

29. Durante las 4 ultimas semanas, ;, cuanto tiempo se sinti6 agotado?

1 --- Siempre
Casi siempre

Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 Soélo alguna vez
6

Nunca

Péagina 9 de 11
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30. Durante las 4 ultimas semanas, ;, cuanto tiempo se sintio feliz?

1 --- Siempre
-+ Casl siempre

+++ Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 -+ Solo alguna vez
6

*++ Nunca

31. Durante las 4 ultimas semanas, /, cuanto tiempo se sinti6 cansado?

1 -+ Siempre
-++ Casi siempre

+++ Muchas veces

2

3

4 --- Algunas veces
5 -+ Solo alguna vez
6

*++ Nunca

32. Durante las 4 ultimas semanas, ;con qué frecuencia la salud fisica o los

problemas emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a

los amigos o familiares)?

-++ Siempre

- Casi siempre

- Solo alguna vez

1
2
3 -+ Algunas veces
4
5

* Nunca

Péagina 10 de 11
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POR FAVOR, DIGA SI LE PARECE CIERTA O FALSA
CADA UNA DE LAS SIGUIENTES FRASES

33. Creo que me pongo enfermo mas facilmente que otras personas.

1 -+ Totalmente cierta
- Bastante cierta

2

3+ Nolosé
4 --- Bastante falsa
5

+ Totalmente falsa

34. Estoy tan sano como cualquiera.

1 -+ Totalmente cierta
2 -+ Bastante cierta
3+ Nolosé

4 --- Bastante falsa

5 +++ Totalmente falsa

35. Creo que mi salud va a empeorar

- Totalmente cierta
- Bastante cierta

1--
9 ..

3+ Nolosé
4 --- Bastante falsa
5 ..

+ Totalmente falsa

36. Mi salud es excelente
1 -+ Totalmente cierta
- Bastante cierta

* Nolosé

- Bastante falsa

(5 B SN VS N \S ]

+ Totalmente falsa

Péagina 11 de 11
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ANEXO 3. Cuestionario de salud EuroQol-5D.

Marque con una cruz la respuesta de cada apartado que mejor describa su estado de salud en el dia
de HOY.

Movilidad

O No tengo problemas para caminar.
O Tengo algunos problemas para caminar.
[0 Tengo que estar en la cama.

Cuidado personal

[0 No tengo problemas con el cuidado personal
[0 Tengo algunos problemas para lavarme o vestirme
[0 Soy incapaz de lavarme o vestirme.

Actividades cotidianas (ej: trabajar, estudiar, hacer las tareas domésticas, actividades familiares o
actividades durante el tiempo libre)

[0 No tengo problemas para realizar mis actividades cotidianas
[0 Tengo algunos problemas para realizar mis actividades cotidianas.
O Soy incapaz de realizar mis actividades cotidianas.

Dolor/Malestar:

[0 No tengo dolor ni malestar
[0 Tengo moderado dolor o malestar
[0 Tengo mucho dolor o malestar

Ansiedad/Depresion

[0 No estoy ansioso ni deprimido
[0 Estoy moderadamente ansioso o deprimido
[0 Estoy muy ansioso o deprimido.
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TERMOMETRO EUROQOL DE AUTOVALORACION El mojor estado
u
DEL ESTADO DE SALUD ) Bt
100

Para ayudar a la gente a describir lo bueno o
malo que es su estado de salud hemos
dibujado una escala parecida a un termémetro
en el cual se marca con un 100 el mejor
estado de salud que pueda imaginarse y con
un O el peor estado de salud que pueda
imaginarse.

Nos gustaria que nos indicara en esla escala, en su
opinion, lo bueno 0 malo que es su estado de salud en
el dia de HOY. Por favor, dibuje una linea desde el
casillero donde dice "Su estado de salud hoy" hasla el
punto del termometro que en su opinidn indique lo
bueno o malo que es su estado de salud en el dia de
HOY.

Su estado
de salud

hoy

0

El peor estado
de salud
imaginable
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ANEXO 4. Cuestionario respiratorio de St. George’s

CUESTIONARIO SOBRE CALIDAD DE VIDA DIRIGIDO A PACIENTES CON
ENFERMEDAD RESPIRATORIA CRONICA.

INSTRUCCIONES:

Este cuestionario esta hecho para ayudarnos a saber mucho més
sobre sus problemas respiratorios y como le afectan en su vida. Usamos el
cuestionario, no tanto para conocer los problemas que los médicos y las enfermeras
piensan que usted tiene, sino para saber qué aspectos de su enfermedad son los que
le causan més problemas.

POR FAVOR LEA ATENTAMENTE LAS INSTRUCCIONES Y PREGUNTE LO QUE
NO ENTIENDA. NO UTILICE DEMASIADO TIEMPO PARA DECIDIR LAS
RESPUESTAS. LEA TODAS LAS RESPUESTAS DE UN MISMO ITEM, ANTES DE
DECIDIR SU RESPUESTA.

PARTE 1

PREGUNTAS PARA SABER CUANTOS PROBLEMAS RESPIRATORIOS HA
TENIDO DURANTE EL ULTIMO ANO.

Por favor, marque una sola opcion en cada pregunta.

1- Durante el ultimo afio, he tenido tos.
a) Casitodos los dias de la semana.
b) Varios dias a la semana.
c) Unos pocos dias al mes.
d) Solo cuando tuve infeccion en los pulmones.

e) Nada en absoluto.
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2 -

b)
c)

d)

Durante el ultimo afio, he tenido expectoracion (flemas).
Casi todos los dias de la semana.

Varios dias a la semana.

Unos pocos dias al mes.

Solo cuando tuve infeccién en los pulmones.

Nada en absoluto.

Durante el ultimo afio, he sentido falta de aire o fatiga.
Casi todos los dias de la semana.

Varios dias a la semana.

Unos pocos dias al mes.

Solo cuando tuve infeccién en los pulmones.

Nada en absoluto.

Durante el ultimo afio, he tenido ataques de silbidos en
los pulmones.

Casi todos los dias de la semana.

Varios dias a la semana.

Unos pocos dias al mes.

Solo cuando tuve infeccion en los pulmones.

Nada en absoluto.

Durante el dltimo afio, ¢cuantos ataques tuvo por
problemas respiratorios que fueran graves o muy
desagradables?.

Mas de tres ataques.
Tres ataques.

Dos ataques.

Un ataque.

Ningun ataque.
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PARTE 2
SECCION 1

b)

b)
c)

d)

¢ Cuanto le duré el peor de los ataques que tu  vo por
problemas respiratorios? (vaya a la pregunta 7 si no
tuvo ningun ataque serio).

Una semana o0 mas.
De tres a seis dias.
Uno o dos dias.
Menos de un dia.

Ninguno.

Durante el dltimo afo, ¢cuantos dias buenos (con pocos
problemas respiratorios) tuvo en una semana habitual?

Ninguno.

Uno o dos dias.
Tres o cuatro dias.
Casi todos los dias.

Todos los dias.

Si tiene silbidos en el pecho, ¢son peor por la mafiana?
No

Si

¢ Como diria usted que esta de los pulmones?
Por favor, marque una sola de las siguientes frases:

Es el problema mas importante que tengo.
Me causa bastantes problemas.
Me causa algun problema.

No me causa ningun problema.

96



Ansiedad vy depresidn en pacientes con EPOC

M2 Victoria Gonzalez Gutiérrez

2- Si ha tenido algun trabajo remunerado, por favor

marque una sola de las siguientes frases.

a) Mis problemas respiratorios me obligaron a dejar de

trabajar.

b) Mis problemas respiratorios me dificultan en mi trabajo o me

obligaron a cambiar de trabajo.

c) Mis problemas respiratorios no me afectan (o no me

afectaron), en ningun trabajo.

SECCION 2
PREGUNTAS SOBRE LAS ACTIVIDADES QUE NORMALMENTE LE PUEDEN
HACER SENTIR QUE LE FALTA EL AIRE.

Por favor, marque todas las respuestas que correspondan a cémo esta usted

ultimamente.
RESPUESTAS
1 - Me falta el aire estando sentado o incluso acostado y quieto.
2 - Me falta el aire cuando me lavo o cuando me visto.
3 - Me falta el aire al caminar dentro de mi casa.
4 - Me falta el aire al caminar fuera de mi casa, en terreno llano.
5 - Me falta el aire al subir un piso por escalera.
6 - Me falta el aire al subir una cuesta.
7 - Me falta el aire al hacer algun deporte o jugar.

Sl

Sl

Sl

Sl

Sl

Sl

Sl

NO

NO

NO

NO

NO

NO

NO
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SECCION 3

ALGUNAS PREGUNTAS MAS SOBRE LA TOS Y LA FALTA DE AIRE.

Por favor, marque todas las respuestas que correspondan a como esta usted
dltimamente.

RESPUESTAS

1 - Tengo dolor cuando toso.

2 - Toser me agota.

3 - Me falta el aire cuando hablo.

4 - Me falta el aire cuando me agacho.

5 - Latos o la respiracion me molestan cuando duermo.

6 - Enseguida me agoto

SECCION 4

Sl

SI

Sl

Sl

Sl

SI

NO

NO

NO

NO

NO

NO

PREGUNTAS SOBRE OTRAS CONSECUENCIAS QUE SUS PROBLEMAS

RESPIRATORIOS LE PUEDEN CAUSAR.

Por favor, marque todas las respuestas que correspondan a como esta usted
dltimamente:

RESPUESTAS

1 - Latos o la respiracion me dan vergiienza en publico.

2 - Mis problemas respiratorios son una molestia para mi familia, mis
amigos o vecinos.

3 - Me asusto o me alarmo cuando no puedo respirar.

4 - Siento que no puedo controlar mis problemas respiratorios.

SI

Sl

Sl

Sl

NO

NO

NO

NO
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5 - Creo que mis problemas respiratorios no van a mejorar. Sl NO

6 - Por culpa de mis problemas respiratorios me he convertido en una Sl NO
persona débil o invalida.

7 - Hacer ejercicios es peligroso para mi. Sl NO
8 - Cualquier cosa me parece que es un esfuerzo excesivo. Sl NO
SECCION 5

PREGUNTAS SOBRE SU MEDICACION. Si no est4d tomando ninguna medicacién,
vaya directamente a la siguiente seccion (la N° 6).

RESPUESTAS
1 - Creo que la medicacion me sirve poco. Sl NO
2 - Me da vergienza tomar la medicacién, nebulizar o hacer las Sl NO
inhalaciones en publico.
3 - La medicacién me produce efectos desagradables. Sl NO
4 - La medicacién me altera mucho la vida. Sl NO

SECCION 6

ESTAS PREGUNTAS SE REFIEREN A COMO SUS PROBLEMAS RESPIRATORIOS
PUEDEN AFECTAR SUS ACTIVIDADES.

Por favor, marque todas las respuestas que usted crea adecuadas a causa de sus
problemas respiratorios:

RESPUESTAS

1 - Tardo mucho para lavarme o vestirme. Sl NO
2 - Me resulta imposible ducharme o bafiarme, o tardo mucho tiempo. Si NO
3 - Camino mas despacio que los demas, o tengo que parar y Sl NO
descansar.

4 - Tardo mucho para hacer trabajos como las tareas domésticas o Sl NO
tengo que parar y descansar.

5 - Para subir un piso por escaleras, tengo que ir despacio o parar. Sl NO
6 - Si apuro el paso o camino rapido, tengo que parar o ir mas despacio. Sl NO
7 - Mis problemas respiratorios me dificultan hacer cosas tales como Sl NO

subir una cuesta, llevar cosas por la escalera, caminar durante un tiempo
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prolongado, arreglar el jardin, bailar o jugar a las bochas.

8 - Mis problemas respiratorios me dificultan hacer cosas tales como Sl NO
llevar cosas pesadas, caminar a paso rapido, trotar, nadar, jugar al tenis
o trabajar con una pala.

9 - Mis problemas respiratorios me dificultan hacer cosas tales como un Sl NO
trabajo manual muy pesado, correr, ir en bicicleta, nadar rapido o
practicar deportes de competicion.

SECCION 7

NOS GUSTARIA SABER AHORA COMO SUS PROBLEMAS RESPIRATORIOS LE
AFECTAN NORMALMENTE EN SU VIDA COTIDIANA.

Por favor, margue con una cruz las respuestas que crea usted adecuadas a causa de
sus problemas respiratorios:

1- No puedo hacer deportes o jugar.

2 - No puedo salir a divertirme o distraerme.
3 - No puedo salir de casa para ir a comprar.
4 - No puedo hacer el trabajo de la casa.

5- No puedo alejarme mucho de la cama o de la silla.

CONTINUACION HAY UNA LISTA DE OTRAS ACTIVIDADES QUE SUS
PROBLEMAS RESPIRATORIOS PUEDEN IMPEDIRLE HACER.

ESTE ATENTO A LA SIGUIENTE INDICACION:

NO TIENE QUE MARCARLAS, SOLO SON PARA RECORDARLE LA MANERA EN
QUE SUS PROBLEMAS RESPIRATORIOS PUEDEN AFECTARLE.

- Ir a pasear o sacar a pasear el perro.

- Hacer cosas en la casa o en el jardin.

- Hacer el amor.
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- Iralaiglesia, al bar, al club 0 a su lugar de distraccion.

- Salir cuando hace mal tiempo o estar en habitaciones llenas de humo.

- Visitar a la familia o a los amigos, o jugar con nifos.

POR FAVOR, ESCRIBA AQUI CUALQUIER OTRA ACTIVIDAD IMPORTANTE QUE
SUS PROBLEMAS RESPIRATORIOS LE IMPIDAN HACER:

A CONTINUACION, ¢PODRIA MARCAR SOLO UNA FRASE QUE USTED CREA
QUE DESCRIBE MEJOR COMO LE AFECTAN SUS PROBLEMAS
RESPIRATORIOS?

No me impiden hacer nada de lo que quisiera hacer.

Me impiden hacer una o dos cosas de las que quisiera hacer.

Me impiden hacer la mayoria de cosas que quisiera hacer.

Me impiden hacer todo lo que quisiera hacer.

MUCHAS GRACIAS POR COMPLETAR ESTE CUESTIONARIO.

ANTES DE FINALIZAR, POR FAVOR, ASEGURESE DE QUE HA CONTESTADO
TODAS LAS PREGUNTAS. GRACIAS NUEVAMENTE.
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ANEXO 5. Hoja informativa sobre el estudio.

HOJA INFORMATIVA SOBRE EL ESTUDIO QUE LE PROPONEMOS:

PREVALENCIA DE ANSIEDAD Y DEPRESION
EN PACIENTES CON EPOC EN FASE DE ESTABILIDAD CLINICA
ATENDIDOS EN UNA CONSULTA DE NEUMOLOGIA DE GRANADA,

E IMPACTO DE ESTAS COMORBILIDADES SOBRE SU CALIDAD DE VIDA.

Usted padece una enfermedad llamada Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Croénica (EPOC), que consiste en una obstruccion de las vias respiratorias y
gue en muchos casos es causada por el humo del tabaco (aunque no siempre).

Este estudio pretende ver cuantos de los pacientes con EPOC que atendemos
en la Consulta de Neumologia, presentan sintomas de ansiedad o depresion.

Aunque usted piense que no padece problemas de ansiedad o depresion, su
colaboracion también es importante para nosotros ya que queremos saber si se
trata de un problema muy frecuente o poco frecuente.

Los sintomas ansiosos y/o depresivos en pacientes con su enfermedad pueden
afectar negativamente a la evolucién de su enfermedad y a su calidad de vida.
Si aprendemos a reconocer estos problemas podremos ofrecer a nuestros
pacientes un tratamiento. Por eso hemos puesto en marcha este estudio.

Para participar en este estudio tan soélo tiene que rellenarnos unos
cuestionarios sencillos sobre sus sintomas y realizar algunas de las pruebas
habituales de diagndstico y seguimiento de su enfermedad, por ejemplo una
espirometria (la prueba de soplar) o una prueba de esfuerzo (caminar durante
seis minutos sobre terreno llano). Es posible que usted ya haya realizado estas
pruebas recientemente, en ese caso no sera necesario repetirlas. El resto de
datos se obtienen de su historia clinica. Este estudio no le supondra ningun
riesgo importante para su salud.
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Usted es libre de participar o no en nuestro estudio. Todos los datos que
recojamos seran confidenciales y sélo podran acceder a ellos los miembros del
equipo de investigacion.

De acuerdo a la Ley 15/1999 de Proteccion de Datos de Caracter Personal, los datos
personales que se le requieren (p.ej. edad, sexo, datos de salud) son los necesarios
para cubrir los objetivos del estudio. En ninguno de los informes del estudio aparecera
su nombre, y su identidad no sera revelada a persona alguna salvo para cumplir con
los fines del estudio, y en el caso de urgencia médica o requerimiento legal. Cualquier
informacion de caracter personal que pueda ser identificable serd conservada y
procesada por medios informéticos en condiciones de seguridad. El acceso a dicha
informacién quedara restringido al personal autorizado que estara obligado a mantener
la confidencialidad de la informacién. Los resultados del estudio podran ser
comunicados a las autoridades sanitarias y, eventualmente, a la comunidad cientifica a
través de congresos y/o publicaciones. Los datos seran utilizados para los fines
especificos de este estudio y en todo caso si fuese necesario podran ser también
utilizados con otros fines de tipo docente o caracter cientifico. De acuerdo con la ley
vigente, tiene usted derecho al acceso de sus datos personales; asimismo, y si esta
justificado, tiene derecho a su rectificacion y cancelaciéon. Si asi lo desea, debera
solicitarlo al médico que le atiende en este estudio.
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ANEXO 6. Consentimiento informado para el paciente.

CONSENTIMIENTO POR ESCRITO DEL PACIENTE

Titulo del estudio: Prevalencia de ansiedad y depresion en pacientes con EPOC en fase de
estabilidad clinica, atendidos en una consulta de neumologia de granada, e impacto de estas

comorbilidades sobre su calidad de vida.

YO, (NOMDBIE Y @PEIIHAOS). ... ettt e e e e e e e e e e e ean b e b eeeeaaeaeeaaannns
He leido la hoja de informacién que se me ha entregado.

He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He recibido suficiente informacién sobre el estudio.

He hablado CON @l DI.......oooiieiiee e e
Comprendo que mi participacion es voluntaria.

Comprendo que puedo retirarme del estudio:

1. Cuando quiera
2. Sintener que dar explicaciones

3. Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio

Fecha Firma del paciente

Fecha Firma del Investigador
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ANEXO 7. Consentimiento informado para el representante del paciente.

CONSENTIMIENTO POR ESCRITO DEL REPRESENTANTE

Titulo del estudio : Prevalencia de ansiedad y depresion en pacientes con EPOC en fase de
estabilidad clinica, atendidos en una consulta de neumologia de granada, e impacto de estas

comorbilidades sobre su calidad de vida.

Y0,(NOMDBIE Y @PEIHAOS) ...ttt e et e e e e e e e e e e e e e aae e e e aanns

en calidad de (relacién con el partiCipante) .........cuueeveiiiieeiii i
de (Nnombre del PArtiCIPANTE) .......eiiiiii ittt e e e e e e e e et eeaeaaaaeaaaaans
He leido la hoja de informacién que se me ha entregado.

He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He recibido respuestas satisfactorias a mis preguntas.

He recibido suficiente informacién sobre el estudio.

He hablado CON €l DI....... e e e s e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e aaaereeeesrarereannes
Comprendo que la participacién es voluntaria.
Comprendo que puede retirarse del estudio:

4. Cuando quiera
5. Sin tener que dar explicaciones

6. Sin que esto repercuta en sus cuidados médicos

Y presto mi conformidad con que  (nombre del participante)............cccccvvvieeieeeei e,
............................................................................................................ participe en este estudio.

Fecha Firma del representante

Fecha Firma del Investigador
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ANEXO 8. Test HADS (Escala Hospitalaria de ansiedad y depresion)

A continuacién leerd unas frases que pueden describir como se siente usted afectiva y
emocionalmente. Lea cada frase y cada una de las respuestas y elija la respuesta que
coincida mejor con cédmo se ha sentido usted en la ultima semana. No hay respuestas
buenas ni malas. No es necesario que piense mucho tiempo cada respuesta.

1) Me siento tenso/a o nervioso/a
Casi todo el dia

Gran parte del dia

De vez en cuando
Nunca

oooad

2) Sigo disfrutado con las mismas cosas de siempre
Igual que antes

No tanto como antes

Solamente un poco

Ya no disfruto nada

oooaad

3) Siento una especie de temor, como si algo malo fuera a suceder
Si, y muy intenso

Si, pero no muy intenso

Si, pero no me preocupa

No siento nada de eso

oOoono

4) Soy capaz de reirme y ver el lado gracioso de las cosas
Igual que siempre

Actualmente algo menos

Actualmente mucho menos

Actualmente en absoluto

oOooo

5) Tengo la cabeza llena de preocupaciones
Casi todo el dia

Gran parte del dia

De vez en cuando

Nunca

ooono

6) Me siento alegre

Nunca

Muy pocas veces

En algunas ocasiones
Gran parte del dia

ooono

7) Soy capaz de permanecer sentado/a tranquilo y relajadamente
O Siempre
0 A menudo
[0 Raras veces
O Nunca
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8) Me siento lento o torpe
Gran parte del dia
A menudo

A veces

Nunca

oooao

9) Experimento una desagradable sensacidn de nervios y hormigueos en el estdmago
Nunca

Sélo en algunas ocasiones

A menudo

Muy a menudo

oooao

10) He perdido el interés por mi aspecto personal
O Completamente
[0 No me cuido como debiera hacerlo
[0 Es posible que no me cuide como debiera
O Como siempre lo he hecho

11) Me siento inquieto como si no pudiera parar de moverme
O Realmente mucho
[0 Bastante
O No mucho
[0 En absoluto

12) Tengo ilusién por las cosas
[0 Como siempre
I Algo menos que antes
0 Mucho menos que antes
[ En absoluto

13) Experimento de repente sensaciones de gran angustia o temor
Muy a menudo

Con cierta frecuencia

Raramente

Nunca

oooao

14) Soy capaz de disfrutar con un buen libro o un buen programa de radio o television
O A menudo
O Algunas veces
0 Pocas veces
[0 Casinunca
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ANEXO 9. Factores predictores independientes de la calidad de vida en EPOC:
comprobacion de la hipdtesis de los modelos de regresion lineal multiple.

VARIABLE DEPENDIENTE: EQ-5D TARIFA

Modelo a partir del indice BODE.

Variables predictoras: Sexo01 Dependencia01 ADfinal BODE46mas
Linealidad
En este caso no procede, pues todas las variables son dicotémicas

Independencia de los residuos

Estadistico de Durbin Watson=2.174, esta dentro del intervalo [1.5-2.5]2> se verifica la
hipdtesis de independencia

Homocedasticidad

El grafico de valores pronosticados frente a residuos tipificados, no muestra ninguna
tendencia—=> se cumple la hipdtesis de homocedasticidad

Grafico de dispersion

Variable dependiente: EQ-5D Tarifa
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Regresion Valor pronosticado tipificado
i

Regresion Residuo tipificado
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Normalidad de los residuos

Histograma

Variable dependiente: EQ-5D Tarifa

507

40

307

Frecuencia

20

T T
-2 0

1—%\

Regresion Residuo tipificado

Diagnostico de colinealidad

Media = 3,53E-15
Desviacion tipica = 0,99
=204

Modelo Coef no Coeficientes Estadisticos de
estandarizados | tipificados Correlaciones colinealidad
Error Orden
B tip. Beta t Sig. | cero | Parcial | Semiparcial | Tolerancia | FIV
4 (Constante) ,844 ,015 56,032 | ,000
ADfinal -, 177 ,024 -424 | -7,4571,000| -515| -,467 -,411 ,940 | 1,064
BODE46mas -, 115 ,032 -,240| -3,6051,000| -,396| -,248 -,198 ,683 | 1,465
Sexo01 -, 113 ,038 -,168| -2,9771,003| -,149| -207 -,164 ,957 | 1,045
Dependencia0Ol | -,092 ,036 -171] -2,5941,010| -,343] -,181 -,143 ,694 | 1,441

Valores de tolerancia pequefia y FIV grandes indican colinealidad. En este caso no lo son= no

colinealidad

Modelo Dimension indice de Proporciones de la varianza
Autovalores | condicién | (Constante) | ADfinal | BODE46mas | Sexo01 | Dependencia0l
1 2,516 1,000 ,06 ,06 ,05 ,01 ,05
2 1,141 1,485 ,02 ,02 ,06 ,46 ,09
3 ,596 2,055 ,07 ,35 ,05 ,48 17
4 ,387 2,550 ,80 ,57 ,00 ,04 ,05
5 ,360 2,643 ,05 ,00 ,84 ,01 ,63

Ningun indice de condicidon es superior a 15 no colinealidad
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Modelo a partir de los componentes del indice BODE.

Variables predictoras: Sexo01 Dependencia01 ADfinal mMMCR IMCBODE

Linealidad

En este caso todas las variables independientes son categdricas excepto el mMCR, por
lo tanto se comprueba la linealidad entre esa variable y el EQ5DTarif

Grafico de regresion parcial

Variable dependiente: EQ-5D Tarifa

o
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EQ-5D Tarifa
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mMCR

Independencia de los residuos

Estadistico de Durbin Watson=2.136, esta dentro del intervalo [1.5-2.5]> se verifica la

hipdtesis de independencia

Homocedasticidad

El grafico de valores pronosticados frente a residuos tipificados, no muestra ninguna
tendencia—=> se cumple la hipdtesis de homocedasticidad

2,000007]

1,00000- 0 ® 00 ® ?

0,00000-]

-1,00000-

-2,00000- o o o o o

Standardized Predicted Value Modelo 1
[
(e}
[e]
[e]

-3,00000-

T T T T
-4,00000 -2,00000 0,00000 2,00000
Standardized Residual Modelo 1

110



Ansiedad vy depresidn en pacientes con EPOC M2 Victoria Gonzalez Gutiérrez

Normalidad de los residuos

Histograma

Variable dependiente: EQ-5D Tarifa

Media = 4,68E-15
40 Desviacion tipica = 0,988
=204

207

Frecuencia
[
_

T
-2 0

b

Regresion Residuo tipificado

il

Diagnostico de colinealidad

Modelo Coefi . no Coeficientes Estadisticos de
estandarizados | tipificados Correlaciones colinealidad
Error Orden
B tip. Beta t Sig. | cero | Parcial | Semiparcial | Tolerancia | FIV
5 (Constante) ,948 ,025 37,547 | ,000
ADfinal - 174 ,023 -,417| -7,683|,000| -515| -,479 -,404 ,936 | 1,068
mMCR -,084 ,015 -,351| -5,635|,000| -464| -372 -,296 ,712] 1,405
Sexo01 -,128 ,036 -,190| -3,514|,001| -,149| -242 -,185 ,945 | 1,059
Dependencia0l | -,073 ,033 -,136 | -2,206 | ,029 | -,343| -,155 -,116 728 1,374
IMCBODE ,089 ,041 ,116| 2,169],031| ,005 ,152 ,114 ,969 | 1,032

Valores de tolerancia pequefa y FIV grandes indican colinealidad. En este caso no lo
son—> no colinealidad

Modelo Dimensién indice de Proporciones de la varianza
Autovalores | condicién | (Constante) | ADfinal | mMCR | Sexo01 | Dependencia0l | IMCBODE
5 1 2,991 1,000 ,02 ,04 ,01 ,01 ,03 ,02
2 1,038 1,697 ,00 ,00 ,00 ,51 ,16 ,08
3 ,845 1,881 ,01 ,02 ,00 ,08 ,01 ,90
4 ,573 2,285 ,02 ,20 ,00 ,36 ,53 ,00
5 ,469 2,527 ,08 74 ,04 ,01 ,08 ,00
6 ,084 5,957 ,88 ,00 ,94 ,03 ,20 ,00

Ningln indice de condicion es superior a 15 no colinealidad
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VARIABLE DEPENDIENTE: SGRQ TOTAL

Modelo a partir del indice BODE.

Variables predictoras: AgudizCAT DependenciaOl1 ADfinal BODE 4 o mas
Linealidad
No procede

Independencia de los residuos

Estadistico de Durbin Watson=2.128, esta dentro del intervalo [1.5-2.5]> se verifica la
hipdtesis de independencia

Homocedasticidad

Grafico de dispersion

Variable dependiente: SGtotal
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El grafico de valores pronosticados frente a residuos tipificados, no muestra ninguna
tendencia—> se cumple la hipdtesis de homocedasticidad
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Normalidad de los residuos

Histograma

Variable dependiente: SGtotal

Media = -5,98E-16
25 Desviacion tipica = 0,99
N =204

2] ey

Frecuencia

[l

-2 0 2 4

Regresion Residuo tipificado

Diagnostico de colinealidad

Modelo Coeficientes no | Coeficientes Estadisticos de
estandarizados | tipificados Correlaciones colinealidad
Error Orden
B tip. Beta t Sig. | cero | Parcial | Semiparcial | Tolerancia | FIV
4 (Constante) 25,197 | 1,308 19,266 | ,000
BODE46mas 13,143 | 2,589 ,326 | 5,077 |,000 ,528 ,339 ,268 ,675] 1,481
N° AgudCAT 10,455 1,870 ,306 | 5,591 |,000 437 ,368 ,295 ,933 11,072
ADfinal 6,363 | 1,909 , 1821 3,333,001 ,330 ,230 ,176 ,938 | 1,066
Dependencia0l | 8,141 | 2,853 ,180 | 2,853,005 ,436 ,198 ,151 ,699 | 1,431
Valores de tolerancia pequefia y FIV grandes indican colinealidad. En este caso no lo son= no
colinealidad
Modelo Dimension Proporciones de la varianza
indice de Ne
Autovalores | condicién | (Constante) | BODE4émas | AQudCAT | ADfinal | Dependencia0l
4 1 2,952 1,000 ,04 ,04 ,04 ,04 ,03
2 ,849 1,864 ,07 14 ,07 ,09 ,28
dimensionl 3 ,508 2,411 ,01 ,00 ,45 ,67 ,00
4 ,361 2,858 ,05 79 ,00 ,00 ,66
5 ,329 2,993 ,83 ,03 43 ,20 ,03

Ningun indice de condicién es superior a 15 no colinealidad
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Modelo a partir de los componentes del indice BODE.

Variables predictoras: FEV1porc mMCR ADfinal Apoyo0O1 AgudizCAT

Linealidad
La Unica variable continua es el mMMCR

Grafico de regresion parcial

Variable dependiente: SGtotal
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Independencia de los residuos

Estadistico de Durbin Watson=2.163, esta dentro del intervalo [1.5-2.5]> se verifica la

hipdtesis de independencia

Homocedasticidad

El grafico de valores pronosticados frente a residuos tipificados, no muestra ninguna

tendencia—=> se cumple la hipdtesis de homocedasticidad

Grafico de dispersion

Variable dependiente: SGtotal
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Normalidad de los residuos

Histograma

Variable dependiente: SGtotal
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Diagnostico de colinealidad

Media = -9,98E-16
Desviacion tipica = 0,988
=204

Modelo Coeficientes no | Coeficientes Estadisticos de
estandarizados tipificados Correlaciones colinealidad
Error Orden
B tip. Beta t Sig. | cero | Parcial | Semiparcial | Tolerancia | FIV
5 (Constante) 23,565 4,061 5,802 | ,000
mMCR 9,894 1,116 ,494 8,869 | ,000 ,696 ,533 ,402 ,663| 1,508
N° AgudCAT 7,288 1,649 ,213 4,420 | ,000 437 ,300 ,200 ,884| 1,131
ADfinal 6,047 1,658 ,173 3,648 | ,000 ,330 ,251 ,165 917 1,091
FEV1porc -,173 ,052 -, 175 -3,315 | ,001 -457 | -,229 -,150 ,739| 1,354
Apoyo01 7,579 3,833 ,093 1,977 | ,049 ,202 ,139 ,090 ,940| 1,064
Valores de tolerancia pequefia y FIV grandes indican colinealidad. En este caso no lo son= no
colinealidad
Modelo Dimension Proporciones de la varianza
indice de Ne
Autovalores condicién (Constante) | mMMCR | AgudCAT | ADfinal | FEV1porc | Apoyo0O1l
5 1 3,841 1,000 ,00 ,01 ,02 ,02 ,00 ,01
2 ,932 2,030 ,00 ,00 ,01 ,01 ,00 ,89
3 ,513 2,735 ,01 ,00 ,05 7 ,02 ,07
4 ,496 2,783 ,00 ,00 ,76 ,19 ,01 ,01
5 ,195 4,434 ,00 46 ,16 ,01 ,09 ,00
6 ,022 13,156 ,99 ,52 ,00 ,00 ,88 ,02

Ningun indice de condicién es superior a 15 no colinealidad
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VARIABLE DEPENDIENTE: ISF

Modelo a partir del indice BODE

Variables predictoras: Sexo01 EstudiosCat DependenciaOl1 ADfinal BODE4omas

Linealidad
No procede

Independencia de los residuos

Estadistico de Durbin Watson=2.043, esta dentro del intervalo [1.5-2.5]2> se verifica la
hipdtesis de independencia

Homocedasticidad

Grafico de dispersion

Variable dependiente: ISfisico
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El grafico de valores pronosticados frente a residuos tipificados, no muestra ninguna
tendencia—> se cumple la hipdtesis de homocedasticidad
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Normalidad de los residuos

Histograma
Variable dependiente: ISfisico
Media = -3,73E-17
257 Desviacion tipica = 0,988
N =204
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Diagnostico de colinealidad

Modelo Coeficientes no | Coeficientes Estadisticos de
estandarizados | tipificados Correlaciones colinealidad
Error Orden
B tip. Beta t Sig. | cero | Parcial | Semiparcial | Tolerancia | FIV
5 (Constante) 44,567 ,812 54,891 | ,000
BODE46mas -6,608 | 1,626 -,290| -4,063|,000| -461| -277 -,239 ,676 ] 1,479
Dependencia0Ol | -6,372| 1,813 -250| -3,515|,001| -,438| -,242 -,206 ,684 | 1,462
Sexo01 -5,272 | 1,971 -,165| -2,675|,008| -,056| -,187 -,157 ,909 | 1,100
NIVEL DE 3,709 1,403 , 168 | 2,643,009 ,194 ,185 ,155 ,857 | 1,167
ESTUDIOS
ADfinal -2,822 | 1,227 -,143 | -2,299 1,023 | -,224| -,161 -,135 ,897 | 1,115

Valores de tolerancia pequefia y FIV grandes indican colinealidad. En este caso no lo son= no
colinealidad

Modelo Dimension Proporciones de la varianza
indice de NIVEL DE
Autovalores | condicién | (Constante) | BODE46mas | Dependencia0l | Sexo01 | ESTUDIOS | ADfinal
5 1 2,748 1,000 ,05 ,03 ,03 ,02 ,03 ,05
2 1,404 1,399 ,00 ,08 ,10 17 11 ,00
3 ,661 2,038 ,02 ,02 ,05 ,80 17 ,06
4 467 2,426 ,00 ,01 12 ,01 ,45 ,70
5 ,368 2,731 37 ,29 ,56 ,00 ,08 ,16
6 ,351 2,797 ,56 ,57 ,14 ,01 ,16 ,03

Ningun indice de condicién es superior a 15 no colinealidad
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Modelo a partir de los componentes del indice BODE

Variables predictoras: AmMMCR Dependencia0l Sexo01 BODE4omas

Linealidad: No procede

Independencia de los residuos

Estadistico de Durbin Watson=2.008, esta dentro del intervalo [1.5-2.5]> se verifica la
hipotesis de independencia

Homocedasticidad

Grafico de dispersion

Variable dependiente: ISfisico
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Regresion Residuo tipificado

El grafico de valores pronosticados frente a residuos tipificados, no muestra ninguna
tendencia—> se cumple la hipdtesis de homocedasticidad
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Ansiedad vy depresidn en pacientes con EPOC M2 Victoria Gonzalez Gutiérrez

Normalidad de los residuos

Histograma
Variable dependiente: ISfisico
Media = 9,94E-16
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Regresion Residuo tipificado

Diagnostico de colinealidad

Modelo Coeficientes no | Coeficientes Estadisticos de
estandarizados | tipificados Correlaciones colinealidad
Error Orden

B tip. Beta t Sig. | cero | Parcial | Semiparcial | Tolerancia | FIV

3 (Constante) 52,435| 1,232 42,566 | ,000
mMCR -5,868 | ,722 -,518| -8,133|,000| -597| -,499 -,444 ,734 1 1,362
Dependencia0l | -5,013| 1,628 -,196 | -3,079|,002| -438| -,213 -,168 ,733] 1,365
Sexo01 -5,027 | 1,771 -,157] -2,839,005| -056] -,197 -,155 ,973 ] 1,028

Valores de tolerancia pequefia y FIV grandes indican colinealidad. En este caso no lo son= no
colinealidad

Modelo  Dimension indice de Proporciones de la varianza
Autovalores condicion (Constante) mMCR Dependencia0l | Sexo01l
3 1 2,354 1,000 ,03 ,02 ,05 ,02
2 1,015 1,523 ,00 ,00 ,14 ,65
3 ,546 2,076 ,07 ,02 ,60 ,30
4 ,085 5,276 91 ,96 ,20 ,02

Ningun indice de condicién es superior a 15 no colinealidad
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Ansiedad vy depresidn en pacientes con EPOC M2 Victoria Gonzalez Gutiérrez

VARIABLE DEPENDIENTE: ISM

Modelo a partir del indice BODE

Variables predictoras: ADfinal SituacionLaboral

Linealidad
No procede

Independencia de los residuos

Estadistico de Durbin Watson=2.027, esta dentro del intervalo [1.5-2.5]> se verifica la
hipotesis de independencia

Homocedasticidad

Grafico de dispersion

Variable dependiente: ISmental
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Regresion Residuo tipificado

El grafico de valores pronosticados frente a residuos tipificados, no muestra ninguna
tendencia—> se cumple la hipdtesis de homocedasticidad
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Ansiedad vy depresidn en pacientes con EPOC

M2 Victoria Gonzalez Gutiérrez

Normalidad de los residuos

Histograma

Variable dependiente: ISmental
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Regresion Residuo tipificado

Diagnostico de colinealidad

Media = -1,12E-15
Desviacion tipica = 0,995
N=204

Modelo Coeficientes no | Coeficientes Estadisticos de
estandarizados tipificados Correlaciones colinealidad
Error Orden
B tip. Beta t Sig. | cero | Parcial | Semiparcial | Tolerancia | FIV
2 (Constante) 54,183 ,861 62,937 | ,000
ADfinal -15,931| 1,384 -,619 -11,509 | ,000| -,654| -,630 -,602 ,947 | 1,056
Situacién -4,241 | 1,500 -,152 -2,828 (,005| -295| -,196 -,148 ,947 | 1,056
Laboral

Valores de tolerancia pequefia y FIV grandes indican colinealidad. En este caso no lo son= no

colinealidad
Modelo  Dimensién Proporciones de la varianza
indice de Situacion
Autovalores condicion (Constante) ADfinal Laboral
2 1 2,063 1,000 ,10 ,10 ,10
2 ,545 1,945 ,06 ,30 ,85
3 ,392 2,295 ,84 ,60 ,05

Ningun indice de condicidon es superior a 15 no colinealidad

121




Ansiedad vy depresidn en pacientes con EPOC M2 Victoria Gonzalez Gutiérrez

Modelo a partir de los componentes del indice BODE

Variables predictoras: ADfinal Sit uacionLaboral mMMCR

Linealidad
No procede

Independencia de los residuos

Estadistico de Durbin Watson=2.026, esta dentro del intervalo [1.5-2.5]=> se verifica la
hipotesis de independencia

Homocedasticidad

Grafico de dispersion

Variable dependiente: ISmental
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Regresion Residuo tipificado

El grafico de valores pronosticados frente a residuos tipificados, no muestra ninguna
tendencia—> se cumple la hipdtesis de homocedasticidad
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Ansiedad vy depresidn en pacientes con EPOC

M2 Victoria Gonzalez Gutiérrez

Normalidad de los residuos

Histograma

Variable dependiente: ISmental

Media = -1,50E-15
Desvigfién tipica = 0,993
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Regresion Residuo tipificado

Diagnostico de colinealidad

Modelo Coeficientes no | Coeficientes Estadisticos de
estandarizados tipificados Correlaciones colinealidad
Error Orden
B tip. Beta t Sig. | cero [ Parcial | Semiparcial | Tolerancia | FIV
3 (Constante) 57,921 | 1,567 36,971 | ,000
ADfinal -14,872 | 1,411 -,578 -10,540|,000| -,654| -,598 ,880 | 1,136
Situacién Laboral -5,480 | 1,538 -,197 -3,564 |,000| -,295| -,244 ,870 ] 1,149
mMCR -2,286 ,806 -,155 -2,835(,005| -226| -,197 ,883 ] 1,133
Valores de tolerancia pequefia y FIV grandes indican colinealidad. En este caso no lo son= no
colinealidad
Dimension indice de Proporciones de la varianza
Modelo Autovalores condicion (Constante) ADfinal Situacion Laboral mMCR
3 1 2,763 1,000 ,02 ,05 ,04 ,02
2 ,687 2,006 ,01 ,00 ,68 ,05
3 ,460 2,451 ,04 ,92 ,10 ,02
4 ,091 5,502 ,92 ,02 ,18 91

Ningun indice de condicidn es superior a 15 no colinealidad
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