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1.- Bronquiectasias no debidas a fibrosis quistica.
1.1.-Definicion de bronquiectasias.

Las bronquiectasias (BQ) son dilataciones anormales e irreversibles de los
bronquios con alteracion del epitelio ciliar e inflamacién crénica de la pared. No son
una enfermedad en si mismas sino el resultado final de enfermedades diferentes que

tienen puntos de manejo en comun(1).

Suelen dividirse en BQ debidas a fibrosis quistica (FQ), que representan un
pequeiio porcentaje y se controlan en unidades especializadas y BQ no FQ, que afectan
a una poblacion heterogénea, tienen diferentes etiologias, se controlan generalmente
en consultas no especializadas y la investigacién y el interés comercial han sido muy
inferiores(1). Hace aproximadamente dos décadas las BQ no asociadas a FQ se
consideraban una enfermedad respiratoria huérfana (“orphan disease”) debido a su
tedrica baja frecuencia en paises desarrollados(2). Actualmente se reconoce su
importancia como causa de morbilidad respiratoria tanto en paises en vias de
desarrollo como en paises desarrollados por lo que en los ultimos afos el interés por
las BQ no FQ ha ido creciendo, cambiando la tendencia anterior de nihilismo vy

orfandad cientifica(3).

1.2.- Epidemiologia.

Determinar la prevalencia exacta es dificil, va que las
diferentes enfermedades que causan BQ varian en el tiempo y en los diferentes
paises y depende también de la técnica diagndstica utilizada (la tomografia
computerizada de alta resolucion —TACAR- puede identificar BQ incluso en pacientes

asintomaticos)(4).

En los ultimos afos se ha incrementado de forma muy significativa el nimero
de diagndsticos de BQ dada la creciente longevidad de la poblacion, la mayor
cronicidad de las enfermedades y el avance espectacular de las técnicas de imagen(1,

3, 5). Estudios recientes muestran una alta prevalencia y una elevada y creciente tasa
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de mortalidad, sobre todo en edades avanzadas y un aumento de la morbilidad y del
numero de ingresos por BQ, con un importante coste e impacto sanitario(6-11). En un
estudio realizado en Estados Unidos entre los afios 1993 a 2006, se observd una tasa
de hospitalizacion de 16,5 por cada 100.000 habitantes, apreciando que las mujeres y
las personas mayores de 60 afos tuvieron la tasa mas alta de bronquiectasias
asociadas a las hospitalizaciones. El coste medio por agudizacién fue de 7827
ddlares(9). Con respecto a la mortalidad, en un estudio realizado en Inglaterra y Gales
sobre mortalidad de BQ del afio 2001 a 2007 se observé un aumento de mortalidad del
3% por afio con una tasa similar entre hombres y mujeres, pero dicha mortalidad
estaba en aumento en los grupos de edad avanzada con una caida en los grupos mas

jévenes(10).

La incidencia y prevalencia de las BQ en los paises en desarrollo sigue siendo
en gran medida desconocida. Existen ciertos grupos demograficos con mayor riesgo
para el desarrollo de BQ, sobre todo en ambientes socioeconémicos desfavorecidos,
con un acceso dificil a los sistemas sanitarios o con altos indices de infecciones
pulmonares en la infancia(12), por ejemplo, en grupos de indigenas como los
aborigenes australianos y de las islas del Pacifico, se ha descrito una incidencia que va
desde 20 hasta 1470 por 100.000 ninos(5). Entre los factores que contribuyen a la
reduccion de la incidencia de BQ secundarias a infecciones en los paises desarrollados
se incluyen: menos hacinamiento, mejora de la higiene, altas tasas de inmunizacién,
menor incidencia de tuberculosis pulmonar, las mejoras en la terapia antibidtica, una
mejor nutricion y mejor acceso a la atencién de la salud(13). En Estados Unidos se ha
estimado en 53 casos por 100.000 adultos (4,2/100.000 en la franja de edad de 18 a 34
afios y 271,8/100.000 en mayores de 75 afios), con predominio en mujeres, no
fumadoras, de todas las edades. Generan un coste anual medio por paciente
ligeramente superior al de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), con un
importante impacto sanitario(11). Las BQ son actualmente una enfermedad con una
tasa de mortalidad no soélo significativa (10-16% a los 4 afios), sino creciente, sobre
todo en individuos de edad avanzada con enfermedades respiratorias o sistémicas
cronicas, en los que la prevalencia de BQ es probablemente mucho mayor de la

esperada(3). Por ejemplo, mas del 50% de los sujetos con EPOC moderada-grave
20



tienen BQ asociadas, presentando un fenotipo especifico de esta enfermedad con mas
agudizaciones y mas graves, asi como mayor inflamacién bronquial y sistémica(6, 14).
Por el contrario las bronquiectasias de etiologia no conocida segin un estudio
retrospectivo de 539 pacientes presentaban la menor tasa de mortalidad (3,4% a los

3,3 afios) en comparacion con las bronquiectasias debidas a cualquier otra causa(15).

1.3.-Clinica.

Las BQ presentan un curso crénico y progresivo con un espectro clinico variable
gue depende de la edad, de la enfermedad subyacente, de la extension de las lesiones
y del tiempo de evolucidn. Existe un retraso significativo entre el inicio de los sintomas
respiratorios y el momento de establecer el diagndstico. En series pediatricas, la
duracion de los sintomas antes del diagndstico puede ir desde 1 mes hasta 11 afios(2,
16), siendo la edad promedio de inicio de los sintomas entre 1y 2,3 aifos(17). En
adultos, muchos pacientes han tenido sintomas durante mas de 30 afios antes del

diagnodstico(13).

El sintoma dominante en los pacientes con BQ es la tos productiva crénica de
larga evolucién. La tos se produce en mas del 90% de los pacientes y es productiva a
diario en 75-100% de los casos, siendo mucopurulenta o purulenta en el
71-97%(4). Suelen cursar con infecciones respiratorias de repeticidn, y entre estos
episodios pueden estar asintomaticos o presentar expectoracion crdnica. Otros
sintomas, como expectoracidn hemoptoica o hemoptisis recidivante, disnea,
hiperreactividad bronquial (HRBI), dolor toracico, astenia y pérdida de peso, tienen
una frecuencia variable en las distintas series publicadas dependiendo de la edad y de

la evolucion de la enfermedad(18).

Mds del 70 % presentan rinosinusitis (especialmente las debidas a FQ,
discinesia ciliar primaria, inmunodeficiencias primarias, sindrome de Young, sindrome

de las uiias amarillas o panbronquiolitis difusa)(1, 18-20).
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La exploracién fisica puede ser normal o revelar a la auscultacién grados
variables de crepitantes, roncus y/o sibilancias. Pacientes con enfermedad avanzada
pueden presentar acropaquias, caquexia o signos de insuficiencia respiratoria o cor
pulmonale. Funcionalmente, el hallazgo habitual es la obstrucciéon progresiva al flujo
aéreo, poco reversible tras tratamiento broncodilatador (la HRBI es mas frecuente en
las secundarias a asma, aspergilosis broncopulmonar alérgica y reflujo

gastroesofagico).

1.4.- Diagnéstico.
1.4.1.- Diagnéstico de bronquiectasias.

La primera aproximacion frente a un paciente con sospecha de BQ es una
buena historia clinica aunque la confirmacion diagndstica se realizara siempre con una

TACAR. Se debe realizar diagndstico de sospecha en los siguientes casos(21):
A.-En poblacion pediatrica.

e Nifos con tos crénica productiva, especialmente entre los procesos virales y de
duracién de mas de ocho semanas.

e Asma de mal control.

e Resolucién incompleta de una neumonia grave o recurrencia de la misma.

e Enfermedad tosferinoide que no se resuelve después de seis meses.

e Sintomas fisicos persistentes e inexplicables, especialmente crepitantes
pulmonares persistentes.

e Sintomas respiratorios en nifios con trastornos estructurales o funcionales del
esofago y la via aérea superior.

e Hemoptisis inexplicable.

B.-En poblacién adulta.

e Tos persistente productiva en los siguientes casos:

o Edad joven.
22



o Historia de los sintomas durante muchos afios.
o Ausencia de antecedentes de tabaquismo.
o Expectoracidn purulenta a diario o de grandes voliumenes.
o Hemoptisis.
e Hemoptisis inexplicable o tos no  productiva (después  de
excluir otras causas).
e En pacientes con EPOC cuando(22, 23):
o El manejo del paciente es complicado.
o Lentarecuperacién de las infecciones de vias respiratorias inferiores.
o Agudizaciones recurrentes.
o Expectoracion purulenta a diario o de grandes volumenes.
o Colonizacién por Pseudomonas aeruginosa (PA).
En un estudio reciente en EPOC moderado y severo se detectd una prevalencia
de BQ de mas del 50% por TACAR y se identificé en cultivos de esputos un elevado

porcentaje (42.3%) de PA y Haemophilus influenzae(23).

Dado que el concepto de BQ es eminentemente morfoldgico, las técnicas de
imagen juegan un papel fundamental en su identificacién. Todo paciente con sospecha
clinica de BQ debera realizarse una radiografia de tdrax aunque esta prueba muestra
escasa sensibilidad (depende de la técnica empleada, del observador y de la gravedad),
aporta imagenes inespecificas y poca informacidn sobre la extension de la
enfermedad. Una radiografia de térax normal no excluye el diagndstico y los pacientes
no deben diagnosticarse de BQ sélo sobre la base de una Rx de térax sugerente(4). La
TACAR tiene una sensibilidad y especificidad mayor del 90% para la deteccién de BQ,
asi como para valorar su extension y morfologia por lo que es la técnica de eleccién

para su diagnodstico(1).

Para el estudio de las BQ se recomienda el protocolo descrito por Grenier(24)
cuya principal ventaja es la adquisicién de imagenes de alta resoluciéon con una baja
exposiciéon a radiacion (las imdagenes se obtienen usando 1 mm o 1,5 mm de
colimacién a intervalos de 10 mm, en inspiracion maxima y con un algoritmo de

reconstruccién de alta resolucién). Cortes obtenidos en espiraciéon pueden ayudar a
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valorar el atrapamiento aéreo vy las alteraciones en la pequefia via aérea. Los criterios
descritos por Naidich(25) para la identificacion de las BQ por TACAR siguen estando
vigentes (tabla 1). El signo fundamental es la demostracién de la dilataciéon bronquial
tomando como patrén de referencia el didmetro de la arteria bronquial adyacente(25).
Se han propuesto diferentes escalas o sistemas de puntuacién para la evaluacién de
los hallazgos de la TACAR. La mas utilizada es la escala de Bhalla(26), dado que valora
de forma detallada la extensién y gravedad de la enfermedad, tiene una buena
concordancia interobservador y se correlaciona bien con la clinica y la funcién
pulmonar (tabla 2). Las nuevas técnicas de TC helicoidal y multidetector proporcionan
ventajas para disefiar protocolos especificos para el diagnéstico y seguimiento de la
patologia de la via aérea: requieren menos tiempo de apnea, pueden reconstruirse las
imagenes en distintos planos y estimar cuantitativamente el volumen pulmonar; sin
embargo, las dosis de radiacidn son mayores, requiere mas tiempo y esfuerzo para el
post-procesamiento y valoracién del estudio y hasta el momento no existen protocolos

validados(27).

Las BQ pueden ser difusas o localizadas sobre la base de la apariencia en la
TACAR. Las difusas sugieren un problema subyacente sistémico, mientras que las
localizadas sugieren obstruccidon intra o extrabronquial(5). La TACAR puede sugerir la
etiologia en casos de malformaciones congénitas, situs inversus,
tragueobroncomegalia, obstruccion bronquial o enfisema por déficit de a-
lantitripsina. Las BQ debidas a tuberculosis predominan en campos superiores o en
I[6bulo medio(28) y en la Aspergilosis Broncopulmonar Alérgica (ABPA) son centrales.
La presencia de multiples nédulos pequefios asociados, de predominio en lingula y
I6bulo medio, sugieren infeccion por micobacterias no tuberculosas (MNT)(1, 29). Las
BQ por traccién (imagen radiolégica de dilataciéon bronquial sin engrosamiento de la
pared ni sintomas especificos de hipersecrecidon bronquial) que suelen ser secundarias
a otra patologia pulmonar (generalmente intersticial) requieren un manejo

diferente(19).
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Tabla 1. Signos de BQ en TACAR.

SIGNOS DIRECTOS

-Dilatacidn Bronquial 2 @
indice broncoarterial mayor que 1 2

-FAnormalidades del contorno bronquial 2 @
Signo del anillo de sello (corte transversal)
Rail de tranvia (horizontalmente al corte)
Ristra de perlas (horizontalmente al corte)
Quistes arracimados

-Falta de afilamiento bronquial mas de 2cm distal a la bifurcacién @

Visualizacidn de bronquios periféricos 2 @
A menos de 1 cm de la pleura costal
En contacto con la pleura mediastinica.

SIGNOS INDIRECTOS

-Engrosamiento peribronquial 2 @

-Impactos mucoides 2 2

-Estructuras tubulares o en formadeY 2?2

-Opacidades redondeadas o ramificadas (cortes transversales) 2 @
-Niveles hidroaéreos 2

-Patrén en mosaico 2

-Nddulos centrolobulillares, nddulos en arbol en brote 2

LAreas focales de atrapamiento aéreo 2

LAtelectasias / consolidacion 2

[ Hallazgos mas frecuentes 2 Hallazgos mas utiles para el diagndstico diferencial TACAR: tomografia
computarizada de alta resolucién Tomada de.-Webb WR. Muller NL.Naidich DP. Airways diseases. En:
High resolution CT of the lung .Third edition. Philadelphia; 2001: 467-546.
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Tabla 2. Sistema de puntuacion para BQ basado en TACAR.
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Tomada y traducida de: Bhalla M, Turcios N, Aponte V, Jenkins M, Leitman BS, Mc Cauley DI,

Naidich DP, et al. Cystic fibrosis: scoring system with thin-section CT.Radiology.1991;179:783-788.
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1.4.2.- Diagnéstico etiologico.

Las BQ son la consecuencia final de gran variedad de procesos patolégicos
(tabla 3). La frecuencia de las distintas causas, asi como el porcentaje de BQ
consideradas idiopaticas (10-53%), varia sustancialmente en las series publicadas
dependiendo de la edad y procedencia geografica de los sujetos analizados y del
protocolo diagndstico utilizado(13, 30). Tradicionalmente se describia como causa mas
frecuente la post-infecciosa (bacterias, virus, tosferina o tuberculosis). En los paises
desarrollados, las BQ secundarias a infecciones son cada vez menos frecuentes y es
mayor el porcentaje de pacientes con una enfermedad subyacente que los predispone
a inflamacidon persistente en el arbol bronquial y a infecciones crénicas o
recurrentes(4, 12, 28). En una reciente investigacion sobre etiologia de las
bronquiectasias llevado a cabo en un centro estadounidense, tras una evaluacidn
sistematica de 106 pacientes, se identificaron los factores causantes en mas del 90%
de los casos. En dicho estudio los trastornos de inmunidad, tanto inmunodeficiencias
como enfermedades autoinmunes, fueron la causa mdas frecuente de bronquiectasias.
Un hallazgo novedoso fue que el trasplante de médula dsea se asocid con frecuencia al
desarrollo de BQ(30). Actualmente estd claramente justificada la busqueda sistematica
de las causas con un protocolo extenso de pruebas diagndsticas ya que varios estudios
han demostrado que establecer la etiologia tiene importantes implicaciones clinicas
con mejoras en el tratamiento y el prondstico(1, 13, 20, 31-33).

El estudio etioldgico y por tanto la eleccidn de las pruebas diagndsticas estara
dirigido por la historia clinica y/o los datos suministrados por la TACAR. En la Figura 1
se muestra el algoritmo diagndstico propuesto por la normativa de BQ de la Sociedad
Espafiola de Patologia Respiratoria (N-SEPAR/BQ). Las causas que siempre hay que
descartar ante unas BQ sin orientacidn etioldgica clara son: las inmunodeficiencias con
déficit de produccion de anticuerpos (Ac), reflujo gastroesofdgico, aspergilosis
broncopulmonar alérgica, infecciéon por micobacterias, FQ, discinesia ciliar primaria(34,
35), déficit de a-lantitripsina y otras enfermedades asociadas, ya que requieren un
manejo especifico(1) (figura 1, tabla 3). Por ello, antes de clasificar unas BQ como
idiopaticas, si no existe una sospecha clinico-radiolégica que oriente sobre la causa y

por tanto de las pruebas especificas a realizar, habra que hacer un estudio etioldgico,
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como minimo, con: analitica general, cultivos de esputo, pruebas de funcién
respiratorio (PFR), estudio inmunoldgico completo, test del sudor, Inmunoglobulina E
total, prick cutaneo, estudio del aclaramiento mucociliar (segun la técnica disponible
en el centro: gammagrafia motilidad ciliar -99m Tc albdmina coloidal—- o prueba de la
sacarina u oxido nitrico nasal), a-1antitripsina y factor reumatoide (36).

Tabla 3. Etiologia de las BQ.

e Postinfeccidn
o Bacterias: neumonia necrosante
o Micobacterias: tuberculosis, micobacterias no tuberculosas
o Virus (Adenovirus, sarampion)
o Hongos (aspergilosis broncopulmonar alérgica)
¢ Obstruccién bronquial
o Intraluminal: estenosis cicatricial, broncolitiasis, cuerpo extrafio, tumor
o Extraluminal: adenopatias, tumor, aneurisma
¢ Inmunodeficiencias
o Primarias:

- Déficit de anticuerpos (agammaglobulinemia, inmunodeficiencia comun variable, déficit de
activacion de desaminasa citidina inducida, déficit de anticuerpos con inmunoglobulinas
normales, etc.)

- Inmunodeficiencias combinadas (déficit de TAP, etc)

- Otras (sindrome de Wiskott-Aldrich, sindrome de hiperinmunoglobulinemia E, disfuncién de
los neutrofilos, etc.)

o Secundarias: quimioterapia, trasplante, neoplasias hematoldgicas, VIH
e Alteracion de la escalera mucociliar:
oFibrosis quistica
oDiscinesia ciliar primaria
oSindrome de Young
¢ Neumonitis inflamatoria: Aspiracion, reflujo gastroesofagico, Inhalacién de toxicos (drogas,
gases,...)
¢ Anormalidad del arbol traqueobronquial:
°Traqueobroncomegalia (sindrome de Mounier-Kuhn)
oDefectos del cartilago (sindrome de Williams-Campbell)
oSecuestro pulmonar
°Traqueobroncomalacia
°Bronquio traqueal
¢ Asociada a otras enfermedades
oEnfermedades sistémicas: artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico, sindrome de Sjogren,
sindrome de Marfan, policondritis recidivante, espondilitis anquilosante, sarcoidosis
o Enfermedad inflamatoria intestinal: colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn
o Otras enfermedades respiratorias: asma, EPOC, sindrome de Swyer-James
o Déficit de alfa-1-antitripsina
o Sindrome de las ufias amarillas
» Aspergilosis o micosis broncopulmonar alérgica
¢ Panbronquiolitis difusa
e Humo del tabaco
e Etiologia no conocida

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; TAP: transportador asociado al procesamiento de antigenos; VIH:
virus de la inmunodeficiencia humana. Tomada de: Vendrell M, de Gracia J, Olveira C, Martinez MA, Girén R, Maiz L,et al.
Diagnosis and treatment of bronchiectasis. Recommendations of The Spanish Society of Pulmonology and Thoracic Surgery
(SEPAR). Arch Bronconeumol. 2008;44(11):629-640; Martinez Martinez MT. Epidemiologia y etiologia de las bronquiectasias.
Manual de bronquiectasias no fibrosis quistica. Neumomadrid, editor. Madrid: Adalia farma, SL; 2009; p: 11-19.
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Figura 1. Algoritmo diagndstico de las BQ.

Tos productiva crinica
Infiecciones respiratorias de repeticion, hemoptisis recidivante, radiografia de torax indicativa

v

TC de alta resolucidn
Cultivo de egpubo: (bactarias, micobacteris, hongos) + PFR + analisis de sangre

Maformaciones congenitas,
traquecbroncomegalia,
SNLE [MYBrsus,

obatruccatn bronguis

Historia clinica etiokdgica Sospecha clinica Pruebas diegndsticas
Histora familizr Inmunodeficiencia: infecciones Estudic inmunaldgico
Edad de aparicién de los sintomas et repeficion Inmunoglobulinas, subciases Igl,
produccion de anbicuemoa

Antecedente de infeccion
{z=rampean, tos fering, adenovirus,
micobatenas, neumonia, neumaonia
necrotizante,...) con apancicn de

especiiicos
Funcitn de neutrofilos
Subpoblaciones y funcitn infocitanias

clinica respiraiona posterior ViH
Suscaptibilided a infieccion: ofitis, FO: historia familiar, sinusitis, Prueba de suduor, estudio genética,
sirgsitis, meningitis, neurmonias infertilidad, diabetes, pancreabtis, diferencia potencial nasal,
de renetician, diarreas, ate. colonizacasn bronquial por ESpermiogramsa

N . = E aumus
Enfermedades asociades: intestinales,
sistémicas, asma, EPOC, et ABPA- asma BO centrales IgG iotal, prusbas cutansss pars
Inhalacidn de xicos spergiius, precipitnas Aspergilus
Aspiracion: reflujo gastroesofagico, Deficit de alfa-1-antiiripsina: Alfe-1-artitipsina, fenotipo
disfagia 'Eur:rn:ﬂr?z = enfizema, hepatopatia
Faciores de riesgo de inmunodeficencia DCP: ofitis, rinosinusitis, infertiidad, Aclaramiento mucocilisr )
secundaria: VIH, guimioterapia, dextrocarda [s=carina/sarnalbdmina marcada)
trasplante, necplasia hematologica Ez.t_-:l:- ciliar, ultraestructura ciliar
I'f='1ili:|a|:i ido nitrico nassl. Espermiograma
F'a.;creatﬁs BgLTaNE Reflujo gastroesoisgico: pirosis Acidimetria. manometriz
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Panbronguiclitis difusa: sinusitis, TC, biopsia pulmanar, PAR
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centrilobulares (“arbol en brote™)

5in soapacha clinica: descartsr inmunodeficiencias con deficit de produccion
-éls Eﬁﬂic{.Erl:'ﬁG. reflujo gastroesofagico, ABPA, micobacterias, R, DCP, deficit
de alfa-1-antitinsing

*Test del sudor: Screening: Sweat-Chek sweat conductivity analyzer (Wescor): FQ: > 90 mmol/L; negativo:
<50 mmol/L(13). Confirmacion: clorhidrometria: diagnéstico de FQ: > 60 mEq/L; dudoso: 30-59mEq/L. ABPA:
aspergilosis broncopulmonar alérgica; BQ: bronquiectasias; DCP: discinesia ciliar primaria; EPOC: enfermedad
pulmonary obstructiva crdnica; FQ: fibrosis quistica; DPN: diferencia de potencial nasal (no disponible en la mayoria
de los centros); IPE: insuficiencia pancreatica exocrina; IgE: inmunoglobulina E; 1gG: inmunoglobulina G; MNT:
micobacterias no tuberculosas;HRBI: hiperreactividad bronquial; Hib: Haemophilus influenzae tipo b; PFR: pruebas
de funcion respiratoria; PPD: derivado proteico purificado RT-23; TCAR: tomografia computarizada; TBC:
tuberculosis; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana. Tomada de: Vendrell M, de Gracia J, Olveira C, Martinez
MA, Girén R, Maiz L, et al. Diagnosis and treatment of bronchiectasis. Recommendations of The Spanish Society of
Pulmonology and Thoracic Surgery (SEPAR). Arch Bronconeumol. 2008;44(11):629-640 y C. Olveira Fuster, F.
Espildora Hernandez, A. Padilla Galo, JL. De la Cruz Rios. Valoracién y tratamiento del paciente con bronquiectasias
no FQ. En: Soto Campos JG. Manual de diagndstico y terapeutica en Neumologia. 22 edicion.2010:495-509
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1.5.- Fisiopatologia

La secrecion que recubre el arbol respiratorio procede del epitelio y de la
actividad de las glandulas submucosas. En esta secrecién pueden distinguirse dos
capas: una mas fluida, con un espesor similar al de los cilios de las células del epitelio y
que permite a los cilios moverse libremente y, otra capa mas viscosa que la cubre. El
movimiento de los cilios hace progresar la secrecion hacia los grandes bronquios,
ayudando a eliminar las particulas y bacterias retenidas en la capa viscosa. De esta

forma se consigue limpiar el arbol respiratorio de sustancias extrafias(37).

Las BQ son consecuencia de un circulo vicioso compuesto por infeccién,
inflamacién (donde esta cobrando importancia el papel del estrés oxidativo)(38), lesiéon
del sistema mucociliar y proceso de reparacion de la via aérea, con diferencias en
cuanto a la etiologia especifica que desencadena la alteracion inicial(31, 39-41). Cole
desarrolld la hipétesis del circulo vicioso, segun la cual, una agresion inicial sobre la via
aérea compromete el funcionamiento del sistema mucociliar dificultando |la
eliminacion del moco. En esta situacién se produce un nicho ecolégico ideal para la
colonizacién por microorganismos potencialmente patégenos (MPP) y se produce un
sobrecrecimiento bacteriano que altera los mecanismos de defensa del epitelio
bronquial. Las bacterias mantienen un contacto prolongado con el epitelio y provocan
una reaccion inflamatoria crénica con liberacidén de enzimas proteoliticas que resultan
en un dafo epitelial y empeoramiento del aclaramiento mucociliar (39). En general, las
bacterias que colonizan la mucosa respiratoria son menos virulentas, no se adhieren al
epitelio ni invaden los tejidos pero desarrollan mecanismos que facilitan su
persistencia entorpeciendo la accion de los mecanismos de defensa y de los
antibidticos (biopeliculas, hipermutabilidad, mutantes resistentes...). Este proceso
crénico genera inflamacién sin invasidén de los tejidos adyacentes, debido al elevado
indculo bacteriano, con agudizaciones infecciosas de repeticion y dafio pulmonar

progresivo(31, 39-41).

Los tipos de células implicadas en la inflamacién bronquial son los neutréfilos,
linfocitos y macréfagos. Los neutrdfilos predominan en la luz bronquial y los

macréfagos y linfocitos en la pared(28). Localmente, las secreciones respiratorias
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presentan un incremento de neutréfilos, del contenido de elastasa, mieloperoxidasa,
factor de necrosis tumoral-a (FNT-a), interleukina 6 y 8, interleukina-1a, interleukina-
1B y factor estimulador de colonias de granulocitos. El reclutamiento de neutroéfilos en
pacientes con BQ estd mediado fundamentalmente por la interleukina-8, FNT-a y por
el leucotrieno B4 (LTB4) siendo especialmente potente esta accién quimiotactica en los
periodos de agudizacidon. Los neutrdéfilos activados migran hacia las vias aéreas para
atacar a las bacterias, liberando grandes cantidades de oxidantes, como el anién
superoéxido, el perdxido de hidrégeno (H,0;), y el 4cido hipocloroso(42). Un ambiente
prooxidativo conduce a la apoptosis, aumento de la sintesis y secrecién de mucina y
alteraciones en el transporte de iones de cloruro. El resultado es una cascada excesiva
de inflamacién, la liberacion de mediadores, y la lesién de los tejidos, eventos que
caracterizan la enfermedad pulmonar de las bronquiectasias. El acimulo de neutrdfilos
en la luz bronquial es responsable de la purulencia del esputo (mas verde cuantas mds
células inflamatorias contenga)(1). Un estudio reciente de Dupont et al. en pacientes
con BQ confirmé que una mayor purulencia del esputo se asociaba con un incremento
de la inflamacién, de la actividad gelatinolitica y de la afectacidon radioldgica por

TC(43).

Debemos diferenciar varios conceptos importantes que llevan a modificaciones

sustanciales en el manejo del paciente con BQ:

a) Colonizaciéon bronquial: Poblacidon bacteriana en el epitelio bronquial sin
induccion de inflamacién y sin sintomas, salvo expectoracién mucosa. Hay
gue distinguir tres situaciones(1):

-Inicial: Primer cultivo positivo a un microorganismo no aislado
previamente, en fase estable.

-Intermitente: Cultivos que alternan resultados positivos y negativos
para un mismo microorganismo con un mes o mas de diferencia entre
ellos, en pacientes sin tratamiento antibidtico especifico. Suele tratarse

de una colonizacién bronquial crdnica con bajos recuentos bacterianos.
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-Crénica: Tres o mas cultivos positivos para un mismo microorganismo
en un plazo de 6 meses en muestras con intervalos de, al menos, un
mes.

b) Infeccion bronquial crénica: Presencia de colonizacidn bacteriana con
respuesta inflamatoria bronquial y expectoracion purulenta persistente(1,
44).

c) Inflamacion bronquial: Reaccién bronquial inespecifica frente a la infeccién
microbiana con el objetivo de eliminarla. Suele cronificarse y conlleva
expectoracion purulenta y progresion del dafio pulmonar con respuesta

inflamatoria sistémica en ocasiones(45).

El diagndstico de estas situaciones se realiza mediante los cultivos
microbioldgicos y la clinica. Asi, hay que tener en cuenta que el volumen y el color del
esputo se relacionan con la cantidad de células inflamatorias(43, 44) y los sintomas
generales. En pacientes que no pueden expectorar puede utilizarse el esputo inducido
y en aquellos con esputo negativo y con curso clinico desfavorable, puede ser

necesaria la broncoscopia(12).

En adultos con BQ no FQ, los microorganismos potencialmente patdgenos
(MPP) mads frecuentes son Haemophilus influenzae no tipable y Pseudomonas
aeruginosa. La PA se aisla sobre todo en los pacientes de mayor edad, con peor
funcién pulmonar, mayor nimero de ingresos y mas cursos de antibidticos. El
Staphylococcus aureus es mas frecuente en FQ y en casos de ABPA. En algunos
pacientes, la colonizacién es polimicrobiana. La transicidon desde formas no mucosas a
formas mucosas es un indicador de infeccion crénica y se asocia a empeoramiento
clinico, mayor dafio tisular, deterioro de la funcién pulmonar y peor prondstico. Es
practicamente imposible erradicarlos, aunque el tratamiento antibidtico reduce los
recuentos bacterianos y mejora la funcidn respiratoria. En adultos, los
microorganismos responsables de las agudizaciones suelen ser los mismos presentes
en los periodos de estabilidad (en mas del 94% de los casos presentan el mismo

morfotipo)(1, 46-48).
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1.6.- Importancia de la nutricién en BQ no FQ.

Los pacientes con enfermedad respiratoria crénica suelen presentar un
incremento en el gasto energético basal motivado por un aumento del trabajo
respiratorio (que es mas ineficiente), por la inflamacién sistémica crénica con
liberacion de citocinas proinflamatorias y catabdlicas (por ejemplo el TNF-a) y por el
propio tratamiento (los agonistas 2 lo incrementan un 8%). Los corticoesteroides
también aumentan el catabolismo proteico e inhiben la sintesis proteica. Ademas, se
ha objetivado que existe un incremento en el gasto por actividad fisica, debido a una
posible ineficiencia mecanica y metabdlica de los musculos estriados. Por ultimo, se ha
descrito una ingesta inadecuada caldrica y/o proteica en relacién a los requerimientos,
especialmente en un subgrupo de pacientes hipermetabdlicos y durante las
agudizaciones respiratorias. EIl empeoramiento del estado de nutriciéon guarda una
relaciéon directa con el descenso de los pardmetros de funcidén pulmonar y se ha
propuesto como un factor predictor de morbilidad e incluso de mortalidad en
pacientes con patologias respiratorias crénicas (incluyendo BQ no FQ), independiente
del grado de disfuncidon pulmonar(49). La pérdida de masa muscular respiratoria es
comun en desnutridos sin enfermedad respiratoria. Ademas, la desnutricién va
acompafnada de una pérdida de masa diafragmatica, alteraciones metabdlicas y
estructurales del musculo estriado y del parénquima pulmonar, asi como alteraciones
en la inmunidad humoral y celular. La prevalencia de la desnutricién en pacientes con
BQ no FQ es desconocida. En un estudio que analiza los factores relacionados con la
mortalidad en pacientes afectos de BQ no FQ, el indice de masa corporal (IMC) fue un
factor predictivo independiente de supervivencia, con un punto de corte de 20 kg/m?,

a partir del que se incrementaba la mortalidad(50, 51).

1.7.-Valoracion de la gravedad y seguimiento. Prondstico.

Las BQ son una patologia crénica y progresiva cuyo prondstico depende de la

enfermedad subyacente, la extension de las lesiones, la repercusién en la funcién
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pulmonar y de la frecuencia y gravedad de las agudizaciones. La infecciéon bronquial
crénica, especialmente por PA (se ha observado disminucién del FEV1 de 123 ml / afio
en pacientes colonizados), las agudizaciones graves y la inflamacion sistémica se
asocian con progresion de la enfermedad(19, 46, 52, 53). La mortalidad por BQ es
mayor en pacientes con hipoxemia, hipercapnia y gran extension radioldgica, y en los
que requieren ingreso en UVI se ha descrito una tasa de supervivencia del 60% a 4

afios(54).

La espirometria afiade informacion util para valorar la gravedad del cuadro
clinico. No proporciona informacion diagnéstica, pero puede servir como un marcador
de la progresidn de las agudizaciones infecciosas intercurrentes y de la enfermedad,
aungue no es sensible para detectar cambios estructurales precoces(55). La pérdida de
la funcion pulmonar se ha observado en pacientes con BQ no FQ no fumadores con

una disminucion media de 50 ml/ afio en el FEV1.

Es muy importante un estrecho control de los sintomas y de la severidad de la
enfermedad asi como la prevencién, diagndstico y tratamiento precoz de las
agudizaciones infecciosas. Las nuevas terapias, especialmente en el campo de la
antibioterapia inhalada, han mejorado la calidad de vida de estos pacientes y han

aumentado su supervivencia(56).

Las BQ son una enfermedad crdnica cuyo manejo es complejo. La Normativa
SEPAR/BQ(1) recomienda que los pacientes con una etiologia susceptible de
tratamiento especifico, con infeccion bronquial crénica y/o con agudizaciones
repetidas, sean controlados en unidades especializadas que dispongan de neumologo,
de enfermeria y de rehabilitacién especializados en su cuidado. La guia de la British
Thoracic Society para el manejo de las BQ recomienda el seguimiento en unidades

especificas en los siguientes casos(4):

e Todos los nifios con bronquiectasias.

e Los pacientes con infeccidon crénica por PA, micobacterias oportunistas o con

colonizacidn por Staphylococcus aureus meticilin resistente (MRSA).
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e Pacientes con agudizaciones recurrentes (> 3 por afo).

e Deterioro de la funcion pulmonar.

e Pacientes que reciben tratamiento profilactico con antibiéticos (oral o

nebulizado).

e Pacientes con BQ vy artritis reumatoide asociada, inmunodeficiencias,

enfermedad inflamatoria intestinal o discinesia ciliar primaria.

e Aspergilosis broncopulmonar alérgica.

e Enfermedad avanzada, incluyendo aquellos pacientes que estdn siendo

considerados para trasplante.

Son importantes la educacidon y supervisién en el reconocimiento de la
agudizacién y su automanejo inicial, la administracion de antibidticos inhalados e
intravenosos en el domicilio, el mantenimiento de los equipos, la fisioterapia, el
cumplimiento del tratamiento y la nutricién. Los aspectos que hay que considerar y
monitorizar para poder valorar la gravedad e iniciar intervenciones precoces que

minimicen la morbimortalidad se resumen en la tabla 4.
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Tabla 4. Valoracion de gravedad y seguimiento.

Aspectos a considerar y monitorizar:
Etiologia: repercusion y tratamiento de la enfermedad de base.
Clinica:
Controles cada 1-6 meses segln la morbilidad, gravedad y progresion.

Monitorizar en cada visita:

o Volumen y color esputo.

o N2 agudizaciones y gravedad.

o Disnea, HRBI, afectacion sistémica, complicaciones.
o Saturacion de oxihemoglobina.

o Cumplimiento de tratamiento

Colonizacion-infeccion:

En cada control y agudizaciones: cultivo de esputo con antibiograma.

Anual: Cultivo de MNT y hongos .
Funcién respiratoria:

En pacientes con riesgo de deterioro: espirometria en cada control.

Minimo realizar espirometria y prueba broncodilatadora anualmente.

Prueba de la marcha de 6 minutos: segin afectacidn de la funcién pulmonar.
Inflamacidn sistémica:

Analisis de sangre anual con marcadores de inflamacion sistémica y parametros nutricionales
(hemograma, bioquimica, VSG, PCR, Inmunoglobulina IgA, Ig E)

Daiio estructural:
Rx de toérax: si sospecha de complicaciones (hemoptisis, neumonia, neumotérax...).
TCAR cada 2 afios si riesgo de progresion o nuevas lesiones en Rx.

Valoracién nutricional:
Existe riesgo de desnutricion: inflamacion crénica / enfermedad grave:

Valorar requerimientos:
o Indispensable en cada control o ingreso: Peso, IMC y pérdida de peso en el tiempo.
o Recomendable anual: Encuesta dietética (3 dias), albumina.
°UnIMC< 20 kg/m2 se correlaciona con mayor disnea y disminucion de la supervivencia(50).
o IMC minimo a alcanzar y mantener: 22 Kg/m2 en mujeresy 23 Kg/m2 en hombres.
o Criterio absoluto de desnutricion:
-IMC<18,5 Kg/mz; - Pérdidas > 5% en 2 meses o >10% en 6 meses
o Pacientes desnutridos o en riesgo: valoracion en la Unidad de Nutricidn y Dietética.

Calidad de vida: Valorar percepcion de gravedad.

HRBI: Hiperreactividad bronquial inespecifica. Tomografia computerizada de alta resolucién (TCAR). IMC:
indice de masa corporal . MNT: micobacterias no tuberculosas. Rx: radiografia. Tomada de C. Olveira Fuster, F.
Espildora, neumosur.
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1.8.- Tratamiento y cuidados del paciente con bronquiectasias.
1.8.1.- Tratamiento etiolégico de las bronquiectasias.

Se debe realizar tratamiento especifico de la enfermedad causante de las BQ,
como inmunodeficiencias por déficit de produccién de anticuerpos, ABPA, enfermedad
por reflujo gastroesofagico, déficit de a-1-antitripsina, fibrosis quistica, infeccién por
micobacterias no tuberculosas, EPOC, obstruccién por cuerpos extrafios
endobronquiales, compresiones extrinsecas de la via aérea y otras enfermedades
subyacentes como enfermedades autoinmunes (colagenosis, enfermedad inflamatoria

intestinal) y panbronquiolitis difusa(1).

1.8.2.- Tratamiento de la afectacidn respiratoria.

El tratamiento de la afeccion respiratoria presenta puntos de manejo comunes
en el paciente con BQ no FQ y debidas a FQ. El objetivo principal del abordaje de la
afeccidn respiratoria sera intentar frenar el deterioro de la funciéon pulmonar,

controlar la clinica y facilitar el drenaje de secreciones.

1.8.2.1- Fisioterapia y ejercicio.

Se recomienda que todos los pacientes con BQ se integren en programas de
rehabilitacion respiratoria dirigidos por profesionales especializados donde se
instruyan en las técnicas y se supervisen periddicamente. En pacientes con afectacién
pulmonar grave hay que asegurar que se mantenga una adecuada oxigenacién durante

el proceso.

Fisioterapia respiratoria: El objetivo es facilitar la eliminaciéon de secreciones y
se recomienda en pacientes que presentan secrecidén bronquial superior a 30 ml/dia.
Incluye varias técnicas que pueden combinarse, sin existir suficiente evidencia acerca
de cual es la mas efectiva. Se recomienda individualizarlas para facilitar el
cumplimiento(21, 57-59).
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Ejercicio: La actividad fisica facilita la eliminacién de secreciones de la via aérea
y, en programas supervisados, mejora la capacidad aerdbica del paciente, enlentece la
pérdida de la funcién pulmonar y mejora la calidad de vida relacionada con la salud.
Previene, también, la aparicion de osteoporosis, de incidencia elevada entre los

pacientes adultos(21, 57, 60-62).

1.8.2.2.-Mucoliticos.

Entre estos farmacos se encuentran la N-acetilcisteina, la DNasa y el suero
salino hipertdénico. En las BQ no FQ podria ser beneficioso, sobre todo, el uso de suero
salino hiperténico nebulizado(63), pero faltan evidencias sobre sus beneficios(64), sin
embargo, la DNasa no estd indicada en estos pacientes ya que se ha observado que

pueden empeorar(1).

1.8.2.3.-Tratamiento de la colonizacidn e infeccion.

Los antibidticos son la base del tratamiento tanto de la infeccion aguda como

de la infeccion bronquial crénica de estos pacientes.

A.-Tratamiento de la colonizacién/infeccién bronquial crénica: El tratamiento
de la infeccion bronquial crénica se basa en la administracion prolongada de ATB via
oral o nebulizados. La eleccion del antibidtico dependera del MPP aislado y de su
antibiograma. La pauta y el tiempo de administracidon seran modificados en base a que
logremos o no el control de la infeccién (esputo mucoso de forma mantenida y
disminucion de las exacerbaciones infecciosas agudas)(1, 48). El tratamiento temprano
ante el primer aislamiento de PA (tabla 9) en los pacientes en fase estable puede
retrasar la infeccién bronquial crénica(65) e incluso puede producir una erradicacion a
corto plazo, pero los beneficios a largo plazo no estan bien establecidos(66-69). Sdlo
existe evidencia suficiente para su uso en sujetos con BQ debidas a FQ. En BQ no FQ,
ante un primer aislamiento de PA, se aconseja el uso de ciprofloxacino oral y, si no se

consigue la erradicacidn, utilizar la misma pauta que en FQ(1). El tratamiento de la
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colonizacion e infeccion crdonica se muestra en la tabla 9. Recientemente se ha

incorporado el aztreonam lisina nebulizado para el tratamiento de la infeccién

bronquial crénica por PA en bronquiectasias FQ(70). Otros antibidticos inhalados

probablemente formen parte del arsenal terapéutico en este tipo de pacientes en un

futuro cercano(71, 72).

Tabla 5. Tratamiento antibiotico en diferentes situaciones clinicas.

Situaciin

Comentario Tratamiente de eleccidn

Tratamienio alternative Duracién

Agudizacion

Colonizacion inicial
(esputo mucoso)

Infeccion bronguial
cronica (esputo
purulento)

Empirico. Cubrir
Microorganismos
previamente aislados.
Modificar en funcidn
del cultivo de esputo

1. Agudizacion leve
H. influenzae

5. aureus

Pseudomonas

Amoxicilina‘clavulinico:
875/125 mg /8 h v.o.

Cloxacilina:
500-1.000 mg/6 h v.o.
Ciprofloxacino: 750 mg/
12hv.o.

2. Agudizacion grave o sin respuesta a v.o.

H. influenzae

Pseudomonas

Pseudomonas

H. influenzae

8. aureus

Pseudomonas

Burkholderia cepacia

Stenotrophomonas

Amoxicilina-clavulanico:
1-2 g/8 hiv.
Ceftacidima: 2 g/8 hi.v.
+
tobramicina: 5-10 mg/kg
/24 hi.v., o amikacina:
15-20 mg/kg/24 h i.v.

Ciprofloxacino: 750 mg/
12Zhv.o.
+
tobramicina: 300 mg/12 h
inhalado, o
colistimetato de sodio:
1-2 mU/12 h* inhalado
Continuar el antibiGtico
inhalado

Amoxicilina-clavulanico:
875/125 mg/8 h v.o.

Cloxacilina: 500-1.000
mg/6 h v.o.
Tobramicina: 300 mg/
12h inhalado en ciclos
alternos de 28 dias®.
o colistimetato de sodio:
1-2 mU/12 h inhalado®
Cotrimoxazol: 160/800
mgf12 h v.o.

Cotrimoxazol: 160/800
mg/12 h v.o.

10-21 dias (salvo
acitromicina, que se
recomienda 3-5 dias)

Amoxicilina:
1-2 g8 hvo.;
ciprofloxacino:
T30 mgll2 hv.o.;
0 acitromicina:

50 mg/24 h v.o.
Amaoxicilina-clavuldnico:
8757125 mg/8 h v.o.
Levofloxacino: 750 mgf

24 hv.o.

Ceftriaxona: 2 gf24 h i.v.

Imipenem: 1 g/8 h:
piperacilina/tazobactam:
4 g/8 h; aztreonam:
2 g/8 h: cefepima:
2 g/8 h; meropenem:
2g/8h;
o ciprofloxacino:
400 mg/12 hiwv.s
+
amikacina: 13-20 mg/kg/
24hiv

Tratamiento i.v. con
2 firmacos

3 semanas

+
tobramicina: 300 mg/12 h
inhalado, o colistimetato
de sodio: 1-2 mU/12 k*
inhalado
Continuar el antibiGtico
inhalado

Ciprofloxacino: 750
mg/l2hvo:o
amoxicilina: 1-2 g/ h
V.00

Amoxicilina-clavulinico:
875/125 mg /8 h v.o0.

3-12 meses

Prolongada. Depende del
control de la infeccidn
(mantenimiento de
E5PULD MUCOS0)

Doxiciclina: 100 mg/12 h
v.0., 0 tobramicina:
300 mg/12 h inhalado
en ciclos alternos
de 28 dias®

Doxiciclina: 100 mg/12 h
V.0,
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B.-Tratamiento de la exacerbacion respiratoria (tabla 9): La base del
tratamiento son los antibidticos, el drenaje de las secreciones y los
broncodilatadores. El objetivo del tratamiento antibidtico es volver a la
situacién basal clinica y funcional que tenia el paciente antes de Ia

exacerbacion(53, 73).
1.8.2.4.-Tratamiento antiinflamatorio.

Glucocorticoides: Por via oral sélo estdn indicados en pautas cortas en el caso
de agudizaciones agudas que cursan con broncoespasmo y no responden al
tratamiento convencional(74) y en la aspergilosis broncopulmonar alérgica(75). Su uso
por via inhalada esta indicado en los pacientes con hiperreactividad bronquial que

presenten un efecto beneficioso(1, 76).

Azitromicina: Se sabe que los macrélidos son capaces de modificar los factores
de virulencia de los microorganismos y también alteran la ultraestructura bacteriana,
disminuyendo la capacidad de adherencia de bacterias, como PA o Staphylococcus
aureus, a las células epiteliales. Existe evidencia de que el uso de azitromicina
disminuye las agudizaciones respiratorias(l, 77-80), reduce la necesidad de
antibioterapia oral frente a PA(81, 82) y también es efectiva en el tratamiento de la
panbronquiolitis difusa(1). Los macrdlidos son capaces de modular la respuesta
inflamatoria(83), ademas de reducir los niveles de expresion de RNAm y de secrecién
de TNF alfa en las células epiteliales de la via aérea(84). Hasta la fecha, se han
publicado estudios que revelan que el uso de azitromicina a corto plazo produce una
reduccién en los niveles de marcadores sistémicos de inflamacién, asi como una
mejora en la funcién pulmonar y la calidad de vida(85). Antes de utilizarla en
monoterapia se debe descartar la presencia de micobacterias no tuberculosas en las

secreciones respiratorias(1, 78, 79, 86, 87).
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Otros farmacos antiinflamatorios:

La suplementacidn con acidos grasos n-3 se ha evaluado en diversos
estudios(88-90) en los que se han encontrado mejorias en la funcidon pulmonar y
descensos en el numero de agudizaciones y en el uso de antibidticos, aunque en otros

trabajos no se han obtenido estos resultados(91, 92).

1.8.2.5.-Broncodilatadores.

Estan indicados en pacientes con hiperreactividad bronquial, en las
agudizaciones respiratorias y en los pacientes con mejoria subjetiva tras su

inhalaciéon(1, 76).

1.8.2.6.-Vacunaciones.

Se recomiendan las vacunaciones antigripal y antineumocécica(1l). No se ha

confirmado la eficacia de la vacuna antipseudomona, por lo que no se recomienda.

1.8.2.7.-Cirugia.

El trasplante pulmonar es la alternativa terapéutica en los pacientes con
enfermedad pulmonar crénica en fase terminal. La reseccién pulmonar(93) sélo debe
emplearse en casos de BQ localizadas que produzcan problemas en su manejo
(hemoptisis grave con embolizacidon no efectiva, zonas abscesificadas no curables con
tratamiento médico) y siempre que se descarte que sean secundarias a enfermedades

subyacentes que favorecen su aparicion(1).
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1.9.- Abordaje del estado nutricional.

Otro punto importante de abordaje en el tratamiento, es mantener un estado
nutricional adecuado debido a que las personas con BQ no FQ con enfermedad grave
tienen un riesgo importante de desarrollar malnutricidn como consecuencia de

balances energéticos negativos(51, 94).

La valoracidon nutricional puede realizarse mediante la combinaciéon de
diferentes métodos, en funcién de la disponibilidad del centro. Como minimo, la

historia clinica debe recoger el peso, el IMC y la pérdida de peso en el tiempo(51).

Aunque no existen estudios sobre los efectos que provocan los cambios
dietéticos en pacientes con BQ no FQ, parece adecuado promover un patrén de dieta
de tipo Mediterranea y recomendar una serie de modificaciones con el objetivo de
mantener o mejorar la ingesta caldrica y prevenir la pérdida de peso, sobre todo en
pacientes con enfermedad grave o en agudizaciones, antes de llegar a un claro estado

de desnutricién que requiera el empleo de suplementos orales.

Precisaran la administracion de suplementos nutricionales los sujetos con IMC
menor de 20 kg/m2 0 que estén perdiendo peso de forma aguda aunque su IMC sea
mayor con especial atencion a los periodos con agudizaciones o ingresos

hospitalarios(51) .

Se utilizardn férmulas poliméricas e hipercaldricas, sobre todo si se requiere
restriccion de liquidos. En situaciones de alto estrés metabdlico (niveles de albumina <
3 g/dl) es recomendable que sean, ademas, hiperproteicas. EI empleo de férmulas
altas en grasas no debe ser la norma(51). En caso de diabetes concomitante, las
féormulas con alto contenido en acidos grasos monoinsaturados mejoran el control

metabdlico(95).
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2.- Calidad de vida en bronquiectasias.
2.1.- Introduccidn.

En 1994 la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) intentdé obtener un
Consenso Internacional, poniendo de manifiesto la subjetividad del concepto de CV, la
multidimensionalidad y el caracter universal del mismo y la defini6 como: “la
percepcion personal de un individuo de su situacidon en la vida, dentro del contexto
cultural y de los valores en que vive en relacién con sus objetivos, expectativas, valores
e intereses. La calidad de vida no es igual a estado de salud, estilo de vida, satisfacciéon
con la vida, estado mental ni bienestar, sino que es un concepto multidimensional que
debe tener en cuenta la percepcion por parte del individuo de éste y otros conceptos

de la vida”(96).

La calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) se refiere a los sentimientos y
juicios de valor del paciente acerca de las limitaciones y consecuencias que su
enfermedad o su tratamiento le producen y en cdmo las afronta (bienestar funcional y
psicolégico). Se trata de un concepto unipersonal, multidimensional o
multideterminado (actitud frente a la vida, creencias, actividad laboral, etc.), por lo
gue engloba la esfera fisica y sintomas, estado psicoldgico y emocional y las relaciones
sociales, y que no siempre coincide con las estimaciones realizadas por el médico. Su
medicion es util en la valoracién del sujeto ya que las medidas de los parametros
fisicos tradicionales no captan el impacto de la enfermedad en las esferas fisica,

psicolégica y social(97, 98).

La CVRS puede modificarse con el tiempo. La medida de la CVRS se ha
empleado para calcular los costes intangibles de la enfermedad, asi como predecir la
supervivencia y tasa de ingresos hospitalarios(99, 100). Su valoracion toma
importancia como medida de la respuesta al tratamiento y también en la clasificacion
de la gravedad de una enfermedad determinada y es especialmente importante en la
evaluacién de las consecuencias de las enfermedades crdnicas, ya que las medidas
fisioldgicas proporcionan datos importantes para los clinicos pero tienen un interés

limitado para los pacientes. Nos puede ayudar a comprender la falta de relacion entre
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la capacidad funcional y la percepcién de la salud que tiene el individuo, a favorecer la
adherencia al tratamiento, a entender el beneficio de una terapia cuando no se refleja
en las medidas fisiolégicas tradicionales y a comprender la falta de percepcion de la
mejoria a pesar de objetivarla en los parametros tradicionales tras la aplicaciéon de un
tratamiento, comparar dos intervenciones terapéuticas, valorar el progreso de los
pacientes, describir el efecto de una enfermedad en la dinamica diaria de un paciente
y ayudar en las decisiones clinicas(101-103). Los investigadores, en disefios
experimentales y no experimentales, tienen como objetivo medir la eficacia y la
efectividad de los tratamientos. Asi, la FDA ha aprobado el uso de instrumentos para
medir la CVRS en ensayos clinicos como medio para comprender el impacto del
tratamiento (carga de tratamiento) sobre los sintomas y actividad diaria del paciente
con FQ y se considera que podria ser una medicion mas sensible que medidas

fisiolégicas como el FEV1(104).

2.2-Instrumentos de medida:

Los cuestionarios de CV estan diseflados para proporcionar mediciones
normalizadas del deterioro de la salud y han de evaluar la distancia entre la CV actual
ligada a la enfermedad y el estilo de vida deseado. El problema estriba en la forma de
tasar esta diferencia y en que, ademas, el método elegido debe cumplir una serie de
condiciones. Segun el comité cientifico del Medical Outcomes Trust, estas condiciones
se basan en 8 atributos basicos: modelo conceptual y de medida, fiabilidad, validez,
sensibilidad al cambio, interpretabilidad de las puntuaciones, carga de administracién
para el entrevistador y el entrevistado, formatos alternativos, adaptacion transcultural
y linguistica(101, 105). Segun las guias de la FDA, durante el desarrollo de un
instrumento de medida de CV se deben cumplir cuatro pasos: a) identificacién de los
conceptos y dominios que son importantes para los pacientes y que son incluidos en el
esquema de trabajo; b) creacién de un instrumento que incluya los items, tiempo de
administraciéon y de memoria y escalas de respuesta; c) evaluacion de las propiedades
psicométricas de la medida; y d) modificacién del instrumento tal como se realiza en la

investigacion y marco de aplicacidon. También se debe cuantificar en qué magnitud el
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cambio de la medida es clinicamente significativo, o diferencia minimamente

importante, y el momento y frecuencia de administracion del cuestionario(101).

Los instrumentos de medida pueden ser muy simples (medicién de un solo
sintoma) o complejos (multidimensionales como las medidas de la CVRS) y pueden ser

genéricos o especificos. Existen distintos tipos de cuestionarios:

2.2.1.-Escalas de salud general o cuestionarios genéricos: Cubren una gran
cantidad de dimensiones, exploran un amplio abanico de problemas sanitarios y, dada
su polivalencia, son utiles para evaluar el estado de salud de la poblacion y establecer
comparaciones entre grupos diferentes de pacientes o de enfermedades y entre
grupos de pacientes y la poblacién sana. Por su cardcter general presentan como
inconvenientes los siguientes: menor sensibilidad por pérdida del interés del sujeto,
dificultad para profundizar en los aspectos mas particulares e importantes de una
enfermedad concreta y, por ultimo, falta de capacidad para detectar cambios de
pequefia magnitud en la CVRS originados tras la aplicacién de un tratamiento
particular. Los mas utilizados son el Sickness Impact Profile (SIP), el Nottingham Health

Profile (NHP) y el SF-36 (ampliamente utilizado en enfermedades respiratorias)(100).

El SF-36 incluye 36 items que se distribuyen en ocho dimensiones (Actividad
fisica, Rol fisico, Actividad social, Rol emocional, Salud mental, Percepcién de la salud
general, Dolor corporal y Vitalidad). Es aplicable a poblacion general y a pacientes y
detecta estados de salud tanto positivos como negativos. Se puntia de O (peor estado
de salud) a 100 (mejor estado de salud). A partir de las dimensiones anteriores se
pueden obtener dos puntuaciones sumario (fisica y mental). Existen dos versiones
(version 1 y version 2). En la actualidad se aconseja utilizar de forma general la versiéon
2 que presenta mejoras en las instrucciones, presentacién y nimero de opciones de
respuesta respecto a la version 1, aunque no se han evaluado sus propiedades
métricas en espainol. Existe una version reducida de 12 items (SF-12) que, segun
diversos estudios, puede ser una alternativa al tradicional si la muestra del estudio es

amplia y se pretenden medir salud fisica y mental en general. En la actualidad es uno
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de los mas utilizados aunque su uso en la monitorizacién de pacientes es poco

conocido(106).

2.2.2.-Escalas de salud o cuestionarios especificos: Permiten analizar aspectos
mucho mds concretos: una enfermedad concreta, un tipo de poblacién, una funcidn
determinada o un problema particular. Generan mayor interés para el paciente y
tienen una mayor sensibilidad que los anteriores para captar cambios evolutivos, pero
no permiten comparar el mayor o menor deterioro de CVRS presente en diferentes
enfermedades(107, 108). Estos nos dan mayor capacidad de discriminacién y de
prediccidén, y son particularmente utiles para ensayos clinicos(109). Existen diversos
cuestionarios especificos para enfermedades respiratorias: el Cuestionario Respiratorio
de St. George (SGRQ), el Chronic Respiratory Disease Questionnaire (CRDQ), varios
cuestionarios especificos para asma, el Cuestionario de Insuficiencia Respiratoria Grave
(SRI), el Cystic Fibrosis Questionnaire (CFQ). Para alguno de los anteriores no se ha

realizado la validacidn para poblacion espafiola.

2.3.- Calidad de vida y bronquiectasias.

Varios estudios observaron que los pacientes con BQ presentaban peor calidad
de vida que la poblacién general y que ésta se relaciond con la colonizacidn crénica por
PA, una peor funcion pulmonar, el grado de disnea, el nUmero de exacerbaciones y la

broncorrea diaria(110-116).

Se han utilizado en estos sujetos el SF-36, el CRDQ(117), el Cuestionario de la
tos de Leicester (LCQ)(118) y el SGRQ(76, 110, 112, 113, 116, 119-122), que hasta el
momento ha sido el mas ampliamente utilizado. Ninguno de estos cuestionarios es
especifico para BQ, algunos como el LCQ y el CRDQ ni tan siquiera comprenden un
listado completo de sintomas respiratorios, y el CRDQ precisa ademas de un
entrevistador para su administracion. A todo ello se una que ninguno de estos

cuestionarios de CVRS cumplen la totalidad de los requisitos propuestos por la FDA
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(Food and Drug Administration) para el desarrollo de un instrumento de medida de la

CVRS(123).

Hasta la actualidad existian dos tests de calidad de vida, el SGRQ y el LCQ(118),
validados para su uso en pacientes con BQ no FQ. El SGRQ fue validado en inglés y en
chino por Wilson et al. y Chan et al. respectivamente(111, 119), para la medicién de la
CVRS en pacientes con BQ. Posteriormente, Martinez Garcia et al. establecieron la
validez del SGRQ en espafiol para su uso en pacientes con BQ clinicamente
estables(116). También ha sido utilizado para evaluar cambios en la CVRS tras
intervenciones terapéuticas: Martinez-Garcia et al. observaron una mejoria
clinicamente significativa en la CVRS medida con el SGRQ tras un periodo de 3 meses

de tratamiento con corticoides inhalados en pacientes con BQ no FQ estables(120).

No contdbamos con un cuestionario especifico para la medicién de la CVRS en
BQ hasta que recientemente se ha desarrollado una escala de calidad de vida
especifica para pacientes con BQ: el cuestionario Quality of Life-Bronchiectasis (QOL-
B)(124-126). Este cuestionario fue adaptado a partir del de fibrosis quistica revisado
(CFQ-R)(127), que fue previamente validado en espafiol por nuestro grupo CFQ-
R14+Spain(36) y que cumple todos los requisitos propuestos por la FDA (Food and
Drug Administration) para dichos tests(123). El QOL-B fue validado en los Estados
Unidos por el grupo de la Dra. Quittner encontrando datos sélidos en cuanto a
consistencia interna, fiabilidad y validez convergente(124, 125). Esta versién ha sido
traducida al espafiol para su uso en hispanohablantes en USA [2010, Quittner, Cruz,

Kimberg, Marciel, and Barker QOL-B, Version 3.0. “Anexo 3“].
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3.- Depresion y ansiedad.
3.1.- Introduccion.
3.1.1. Epidemiologia de la depresion y ansiedad.

Los trastornos depresivos constituyen un problema de salud publica con alta
prevalencia, a menudo infradiagnosticado, con influencia en la comorbilidad de ciertas
enfermedades crdénicas y con un coste econdmico no desdefiable(128). La depresion se
ha asociado con una pérdida de productividad y absentismo laborales y con trastornos
en las relaciones interpersonales asi como con problemas en la esfera social e
importantes costes desde el punto de vista de la salud mental y los cuidados médicos
(en el ano 2000 se estimaron sus costes directos e indirectos en 83.100 millones de
délares en Estados Unidos)(129). Segun la OMS, la depresidon es la primera causa de
incapacidad en el mundo y la segunda causa de incapacidad ajustada a los afios de vida

entre los 15 y 44 aifos(130).

La prevalencia del trastorno depresivo mayor a lo largo de la vida se situa,
segln dos estudios realizados con 9090 y 43000 adultos respectivamente, entre el
13,25y el 16,2% y la incidencia entre el 5,28 y el 6,6%(131, 132). En nuestro pais, en la
poblacién general, Haro et al. encontraron prevalencias del 4,3% para trastornos

depresivos y 6,2% para trastornos de ansiedad(133).

Wells et al. comunicaron un incremento del 41% en el riesgo de presentar un
trastorno psiquidtrico en sujetos con patologia crénica(134). También se conoce una
mayor prevalencia de depresion mayor y sintomas depresivos y de ansiedad en estos
pacientes. Segun diferentes trabajos, se ha estimado una tasa de depresion del 17-50%
en poblacién con enfermedades crénicas frente al 5-17,5% que se estima en poblacion
sana(128, 129, 135-138) y un 2-45% de ansiedad en sujetos con patologia crénica

frente al 2-9% en individuos sanos(136, 139).

Por otro lado, se ha puesto de manifiesto la posible relaciéon de la depresién
con la falta de adherencia a los tratamientos y con la adquisicién de malos habitos de

salud que pudieran estar relacionados con un aumento de la morbilidad y la
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mortalidad de algunas enfermedades médicas(136, 140, 141). En un metaanalisis se
observd que, entre pacientes con una misma enfermedad crdénica, los que ademas
padecian depresién tenian tres veces mas probabilidades de presentar mala
adherencia al tratamiento(142). En esa misma linea, también se ha estudiado la
existencia de sintomas depresivos y ansiosos en patologias respiratorias crénicas como
el asma y la enfermedad pulmonar obstructiva crénica y su relacién con una mayor
incapacidad fisica, morbilidad y utilizacién de recursos sanitarios(141, 143-145). En los
ultimos afios en algunos estudios con pacientes con BQ se ha observado una alta
prevalencia de sintomas de depresién y ansiedad lo que ha derivado en un aumento en

los costes sanitarios(114, 135, 136, 146-148).

Se han identificado diversos factores sociodemograficos que podrian influir en
la prevalencia de los trastornos depresivos y ansiosos en la poblacion general y en los
pacientes con patologia crénica, incluyendo las enfermedades respiratorias. Entre
estos factores destacan la edad, el sexo, la raza, el estado civil, la educacién, la
situacion laboral y el soporte social y también el estado de salud(133, 145, 149-158). El
estudio de las asociaciones entre estas variables y la depresién y ansiedad suele ser
complicado debido a las intercorrelaciones que se presentan habitualmente entre
estos factores. Respecto a los trastornos depresivos, los nifos y adolescentes
presentan consideraciones diferentes a los adultos. Entre los adultos, las mujeres
suelen tener mas riesgo de depresidon que los hombres y hay que considerar como
individuos con riesgo potencial aquellos sujetos que presenten trastornos psiquidtricos
(incluyen abuso de sustancias), historia familiar de depresién, personas con
enfermedades crénicas y sujetos desempleados o con bajo nivel socioeconémico(129).
Otros autores han encontrado relaciones entre una mayor prevalencia de este
trastorno y ser de mediana edad, no estar o no haber estado casado, tener unos
ingresos bajos, el desempleo o la discapacidad(131, 132). En sujetos mayores de 65
aflos suele asociarse a enfermedades médicas, deterioro cognitivo, duelo e

institucionalizacion(129).
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3.1.2.- Definicion de depresion y ansiedad. Tipos de trastornos depresivos y

ansiosos.

-Depresion: Se deben cumplir cinco o mas de los sintomas siguientes para
definir un trastorno como depresivo y siempre debe incluir humor depresivo o pérdida

de interés por el placer(135, 159):

*Humor depresivo.

*Pérdida del interés en el placer.

*Pérdida de peso significativa.

*Insomnio.

*Agitacidn psicomotriz o retardo.

*Fatiga o pérdida de energia.

*Sentimientos de infravaloracién o culpa excesiva.

*Dificultad para concentrarse.

*Pensamientos recurrentes de muerte.

Los trastornos depresivos comprenden la depresién mayor, la distimia y la
depresion menor(129) siendo los dos tipos de depresion mas frecuentes los dos

primeros(136).

-Ansiedad: Se caracteriza por sentimientos de preocupacion, miedos vy

nerviosismo y existen varios tipos de trastornos relacionados(136, 159):

*Trastorno de panico: Dificultad respiratoria, terror.

*Fobias especificas: Asociadas a miedo a un estimulo especifico.

*Trastorno obsesivo-compulsivo: Pensamientos intrusivos (parasitos) vy

conductas incontrolables.

*Trastorno por ansiedad generalizada: Sintomas persistentes de ansiedad.
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La Asociacion Americana de Psiquiatria ha publicado en mayo de 2013 una
nueva revisién del DSM-IV-TR de 2000, el DSM-5, donde se han introducido pequefos

cambios en la clasificacion y definicién de algunos trastornos psiquiatricos(160).

3.1.3.- Métodos de cribado y diagndsticos de depresion y ansiedad.

Se basan en(135, 136):

1) Entrevista clinica: Es el gold standard. Requiere entrenamiento
especializado y ocupan mas tiempo.

2) Entrevistas estructuradas.

3) Instrumentos de medida autoadministrados: Son los adecuados para los
estudios de prevalencia porque son baratos, consumen poco tiempo y estan
estandarizados. Ademas requieren menos entrenamiento.

4) Observacion de la conducta.

Segun la Asociacion Americana de Psiquiatria, se podria realizar un cribado para
depresidn e, incluso, iniciar tratamiento antidepresivo desde atencién primaria y por
otros especialistas siempre que haya una comunicaciéon fluida con el especialista en

Psiquiatria(161).

Para determinar las ventajas e inconvenientes del cribado de los trastornos
depresivo se publicé una revisién sistematica(162) que se ha materializado en las guias
clinicas del U.S. Preventive Services Task Force, que recomiendan el cribado para
depresion en adultos cuando exista un soporte adecuado en cuanto a personal
entrenado para el diagndstico, seguimiento y tratamiento de estos pacientes
(Recomendacion de grado B). No existen recomendaciones especificas para los
pacientes con BQ no FQ en cuanto a la valoracién de sintomas depresivos y ansiosos y

al tratamiento para la ansiedad y la depresién.
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3.1.4 Tratamiento de la depresion y ansiedad.

El tratamiento en adultos se basa en la psicoterapia y el uso de medicacién
antidepresiva o ansiolitica o la combinacién de ambas. En pacientes mayores de 65
aflos con depresién también son efectivos estos tratamientos. Para administrar el
tratamiento debe tenerse en cuenta que en algunos estudios se ha observado un
aumento de la conducta suicida en pacientes adultos, sobre todo jovenes entre 18 y 29
afos tratados con paroxetina siendo el riesgo mayor durante el primer mes de
tratamiento en todas las edades(129). En los sujetos con mas de 65 afios parece que el
tratamiento antidepresivo podria tener un efecto beneficioso en relacién a la conducta
suicida. Se ha observado un aumento del riesgo de hemorragia gastrointestinal en
pacientes tratados con inhibidores de la recaptacién de serotonina, sobre todo cuando
estan en tratamiento con AINEs(129). Es recomendable la comunicacion entre el
psiquiatra y otros especialistas en aquellos pacientes con trastorno depresivo mayor y
enfermedades médicas (grado de evidencia |) y deberia incluir la identificacién de las
interacciones medicamentosas, el tratamiento optimizado del dolor, que puede
coexistir con la depresion, y valorar la influencia del tratamiento psicotropo en la
patologia organica coexistente (evidencia 1)(161). Segun indican los autores de la Guia
de Tratamiento del Trastorno Depresivo Mayor de la Asociacion Americana de
Psiquiatria, deberian valorarse los cambios en la calidad de vida del paciente tras la
administracion de un tratamiento antidepresivo, ya que los objetivos de éste deberian
ser la mejoria funcional y de la calidad de vida ademas de la resolucién de los sintomas

y la remision del episodio(133, 161).

3.2.- Depresion y ansiedad en pacientes bronquiectasias
3.2.1.- Epidemiologia.

Aunque son pocos los estudios que han evaluado los sintomas de ansiedad vy
depresidon en pacientes con BQ, se ha comunicado en éstos una alta prevalencia de
sintomas ansiosos y depresivos(114, 163, 164). O’Leary et al. observaron que el 34% de

los pacientes con BQ no FQ presentaban ansiedad, depresion o ambos(114). La
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mayoria de los estudios hasta el momento se han centrado principalmente en
pacientes con FQ(146), con muestras de pequeiio tamafo, en poblacién muy
seleccionada y en algunos casos aplicando tests de evaluacion en los que se
superponen los sintomas de enfermedad crdnica en si misma con los de depresion y
ansiedad(164). Un estudio reciente de nuestro grupo que incluia 93 pacientes con BQ
(43 de ellos con FQ) mostraba que los sintomas de depresién y ansiedad estaban
aumentados (23% presentaban sintomas de depresién elevados y el 38% de ansiedad)

y predecian una peor calidad de vida(163).

3.2.2.- Instrumentos de medida de sintomas ansiosos y depresivos en sujetos

con bronquiectasias.

Algunos cuestionarios para detectar depresidon y ansiedad pueden contener
items que pueden confundir, sobre todo en el caso de la depresién, sintomas
somaticos comunes con sintomas de la propia enfermedad crénica respiratoria. Por
ello, todos los instrumentos que se utilizan para la poblacién general no son validos
para pacientes con BQ. Algunos de estos sintomas somaticos que se pueden confundir
con sintomas depresivos son dificultad para respirar, cansancio, falta de apetito o
problemas para dormir, y podrian elevar falsamente la prevalencia de depresion en los

sujetos con enfermedad crénica respiratoria.

Un instrumento de medida que excluye sintomas somaticos y que tiene la
ventaja de valorar sintomas depresivos y ansiosos es la Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS). Esta escala no contiene items para valorar la ideacion
suicida, y por eso es preferible para el cribado en estudios de prevalencia ya que no
conlleva cambios en los procedimientos(135, 136, 165). Ha sido validado en poblacién
espafiola presentando una adecuada consistencia interna y validez externa, y
demostrando una buena especificidad y sensibilidad para identificar trastornos
psiquidtricos tal y como son definidos mediante la entrevista clinica estructurada
segln el DSM 1V(166). Las propiedades psicométricas de la escala HADS y su brevedad

(se completa en 5 minutos) lo hacen muy util para el cribado de trastornos
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psiquiatricos en pacientes con enfermedades médicas crénicas. Una puntuacion menor
de 8 se considera como un cribado negativo y de 8-10 indica sintomas leves. Una

puntuacién mayor o igual a 11 indica sintomas claros de depresion y ansiedad. (135).

La Escala de Depresién del Centro de Estudios Epidemioldgicos (CES-D) se utiliza
para el cribado de sintomas depresivos en personas mayores de 14 afos. Presenta
como ventaja una elevada sensibilidad y como inconveniente la inclusién de algunos
items que pueden confundirse con sintomas somaticos, como por ejemplo preguntas
relacionadas con el apetito y el cansancio. Es un cuestionario facil de comprender,
precisa poco tiempo para completarlo, la puntuacién total puede conocerse
inmediatamente y también tiene un punto de corte claramente establecido para

valorar el resultado(167, 168).

3.2.3.- Relacion de la depresion y la ansiedad con la calidad de vida.

Se ha asociado la presencia de sintomas depresivos con una peor calidad de
vida relacionada con la salud en poblacién general y también en pacientes con BQ(114,
135, 136, 146, 147, 169-171). Ademas, los sujetos con comorbilidad por depresién y/o
ansiedad suelen comunicar mas sintomas respiratorios que los que no la tienen vy
presentan peor cumplimiento terapéutico, mas conductas de riesgo (que incluyen
tabaquismo y uso de drogas ilegales) y pierden mas citas en la consulta(104). Parece
gue podria haber una relacion reciproca, de tal forma que la presencia de sintomas
depresivos favoreceria un empeoramiento en la gravedad de la enfermedad en
relacion a una peor adherencia terapéutica (percepcion alterada de la autoeficacia,
alteracion de la atencién y la concentracidn que conllevan olvidos en el tratamiento,
descenso en el grado de energia y de la motivacién con dificultad para el seguimiento
del tratamiento) y el empeoramiento de la enfermedad aumentaria los sintomas
depresivos(135, 136). No obstante, no se ha podido establecer una relacidon causal
debido a que la mayoria de los estudios son transversales y se han realizado sobre
poblacién infantil y adolescente y también en cuidadores, en los que se han observado

datos de peor cumplimiento terapéutico(136).
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También se ha asociado la existencia de sintomas depresivos a una peor
funcién pulmonar, aunque los datos son contradictorios y tampoco se ha podido
establecer una relacion causal con este factor(114, 136, 172-175). De la misma forma
que la presencia de depresion y/o ansiedad se ha asociado a una peor calidad de vida
relacionada con la salud en enfermedades crénicas como la EPOC(144, 145), también
se han observado en poblacién con FQ. Apenas existen estudios de este tipo en
sujetos con BQ no FQ. Recientemente se ha publicado por nuestro grupo un estudio
que incluia 93 pacientes con bronquiectasias (43 de ellos con FQ) en el que se
observé que los pacientes con mads sintomas de depresion y ansiedad tenian también
peor calidad de vida (medida con el test SGRQ) con independencia de variables

médicas como la funcién pulmonar y de variables demograficas(163).

3.2.4.- Depresion y ansiedad y papel de la dieta Mediterranea.

Se considera que la dieta Mediterrdnea representa un patrén de dieta
saludable, y ha sido declarada por las Naciones Unidas como patrimonio cultural
inmaterial de la humanidad(176). El rol protector de la dieta Mediterranea podria ser
multidimensional(177, 178) abarcando funciones antiinflamatorias(179), proteccién
del estrés oxidativo y de la aterotrombosis(180). Una mayor adherencia a la dieta
Mediterrdnea se asocia a una marcada mejoria en el estado de salud(177, 178), una
reduccion significativa de la mortalidad total(177) , de la mortalidad debida a
enfermedades cardiovasculares(181) y de la incidencia de mortalidad por cancer(182).
También se ha asociado a una menor incidencia de enfermedad de Parkinson(183),
demencia y trastornos cognitivos(184, 185), particularmente de la enfermedad de
Alzheimer(186, 187). Hay estudios en los que se observé también una asociacion entre
una moderada o alta adherencia a la dieta Mediterranea y un menor riesgo de padecer
depresion(185, 188-192). Por otra parte, se ha comunicado que la ingesta de acidos
grasos trans o el consumo de alimentos ricos en este tipo de grasa, como aquellos que
se encuentran en la comida rdpida o en los productos de bolleria industrial, contribuye
a un mayor riesgo de presentar depresion(193). La dieta podria afectar a las funciones

cerebrales que estdn involucradas en la etiologia de la depresidn, incluyendo la sintesis
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y regulacion de neurotransmisores, la plasticidad sindptica, la fluidez de membrana y
la neuroinflamacion(185). La depresion se asocia con un estatus inflamatorio de bajo
grado y se han comunicado efectos beneficiosos de los lipidos con propiedades
antiinflamatorias, como los acidos grasos omega-3 y el aceite de oliva virgen(190, 194,
195). También se ha sugerido que la adherencia a la dieta Mediterrdnea puede
proteger de la aparicion de trastornos respiratorios(196, 197) y que un alto consumo
de fruta, verduras y pescado se ha asociado con un menor riesgo de desarrollar
enfermedad pulmonar obstructiva crénica(198). En pacientes con bronquiectasias se
han descrito niveles plasmaticos altos de citoquinas inflamatorias, y estos incrementos

puede que se asocien con el estado nutricional(199, 200).
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1.- Justificacion.

Las bronquiectasias (BQ) son dilataciones anormales e irreversibles de los
bronquios con alteracién del epitelio ciliar. Son el resultado final de enfermedades
diferentes con un manejo comun. Sea cual sea la etiologia, los pacientes son
susceptibles de infectarse a nivel bronquial y desarrollar una respuesta inflamatoria
que favorece la progresion del dafo pulmonar. Presentan un curso crénico con
agudizaciones infecciosas de repeticién y deterioro de la funcién pulmonar y de la
calidad de vida (CVRS)(1, 21). Deben atenderse en unidades especializadas, al menos
en casos de infeccion bronquial crénica, agudizaciones repetidas o BQ con etiologia

susceptible de tratamiento especifico(1, 21).

La aplicacién de cuestionarios validados de CVRS permite valorar la percepcion
de gravedad desde la perspectiva del paciente(36, 114-116, 122, 123, 127) y puede
ser utilizada como objetivo primario o secundario en ensayos clinicos(70, 123, 124).
Asi, aunque algunos parametros como el volumen espiratorio forzado en el primer
segundo (FEV1) o el indice de masa corporal (IMC) tienen valor prondstico sobre la
morbimortalidad, son pobres predictores de la sensacion de falta de bienestar que

percibe el paciente(36, 113, 114).

Varios estudios han encontrado que los pacientes con BQ presentan una peor
CVRS que la poblaciéon general y que los sujetos con EPOC y ésta se ha relacionado con
la colonizacidon crénica por Pseudomonas aeruginosa (PA), el grado de disnea, el
numero de agudizaciones, una peor funcién pulmonar y la broncorrea diaria(111, 112,

114-116, 124, 201).

No obstante, el cuestionario respiratorio de St. George (SGRQ) no es especifico
para una enfermedad respiratoria concreta (se desarrollé para el andlisis de la calidad
de vida de pacientes con limitacidn crdénica al flujo aéreo, causada por la EPOC o el
asma bronquial(122)) y tiene algunas limitaciones como su longitud, o su falta de
respuesta al cambio en algunos ensayos clinicos(202) aunque no en todos(76, 124).
Otros cuestionarios usados en BQ, como el Chronic Respiratory disease Questionnaire

(CRDQ)(117) y el Cuestionario de la tos de Leicester(118) no son tampoco especificos
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para BQ. Ni el cuestionario de Leicester ni el CRDQ presentan un listado amplio de
sintomas respiratorios, y el CRDQ precisa ademds de un entrevistador para su
administracion. Ademas, ninguno de estos cuestionarios de CV cumplen todos los
requisitos propuestos por la FDA (Food and Drug Administration) para el desarrollo de
un instrumento de medida de la CVRS(123). Por lo tanto es necesario disponer de un

cuestionario especifico para BQ.

Recientemente se ha desarrollado un cuestionario de calidad de vida especifico
para pacientes con BQ, el cuestionario Quality of Life-Bronchiectasis (QOL-B-V3.0), que
incluye la valoracién de sintomas respiratorios y otros dominios que miden Ia
CVRS(124-126). Este cuestionario cumple todos los requisitos propuestos por la FDA
(food and Drug Administration) para dichos tests(123); fue validado(125) y traducido
al espanol para su uso en hispanohablantes en USA por el grupo de la Dra.
Quittner(124) por lo que era necesario realizar su validacidon en poblacidn espafiola. La
validacién transcultural de un cuestionario de CVRS que ya existe en una lengua tiene
la ventaja de obviar el largo y tedioso proceso de disefiar un nuevo cuestionario. El
propésito del actual estudio fue evaluar las propiedades psicométricas de este

cuestionario en pacientes espafioles con BQ no FQ.

La CVRS estd asociada a la forma en la que el paciente afronta la enfermedad y
su tratamiento. El tipo de afrontamiento depresivo se ha relacionado con la falta de
cumplimiento terapéutico, ausencia en los controles periddicos programados, el
desarrollo de ansiedad y depresiéon y la adopcidon de conductas de riesgo como el
consumo de toéxicos, lo que conlleva un aumento de la morbilidad y descenso en la
supervivencia y, a su vez, empeoramiento de la CVRS(114, 135, 147, 169, 170). En este
contexto, es fundamental valorar la percepciéon que tiene el paciente acerca de su
estado de salud y la influencia que su enfermedad (sintomas, tratamiento empleado,
incapacidad, agudizaciones, ingresos) tiene en su actividad diaria y, como
consecuencia, en su calidad de vida y en la presencia de comorbilidad psicolégica. Esto
podria facilitar la comprensiéon de qué factores pueden asociarse a problemas como el

incumplimiento terapéutico o a la falta de respuesta a un tratamiento concreto(104).
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Se ha observado en varios estudios un aumento de sintomas de depresidn y
ansiedad en pacientes con BQ(113). Ademas, los pacientes que tienen una enfermedad
crénica 'y, a su vez, ansiedad o depresion refieren mds sintomas de su
enfermedad(163), mayor discapacidad fisica(203), peor adherencia a los tratamientos
prescritos y un aumento en la utilizacién de los servicios y costes sanitarios en
comparacion con los pacientes sin sintomas psicolégicos(163, 203, 204). Estos
trastornos psiquidtricos estdan en muchos casos infradiagnosticados(142). Aunque se
ha detectado una alta prevalencia de estos sintomas en pacientes con BQ(113, 129,
205), los estudios se han centrado especialmente en pacientes con FQ(164), con
muestras pequenas, en poblaciones muy seleccionadas y, en algunos casos, aplicando
tests de evaluacion en los que se superponen los sintomas de la enfermedad crénica
con los sintomas de depresidn y/o ansiedad(129). Un estudio con 93 pacientes (43 con
FQ) publicado por nuestro grupo mostré que los sintomas de ansiedad y depresion

estaban aumentados y predecian una peor CVRS(113).

Teniendo en cuenta la posible influencia de estas patologias psiquiatricas en la
percepcion de la CVRS de los pacientes con BQ y su posible papel en el aumento de la
morbilidad, complicaciones, adopcién de habitos téxicos y consumo de recursos,
parece importante determinar la prevalencia de sintomas depresivos y ansiosos en

estos sujetos, asi como su posible relacién con la CVRS.

Se considera que la dieta Mediterrdnea representa un patrén de dieta
saludable. El rol protector de la dieta Mediterranea podria ser multidimensional(177,
178) abarcando funciones antiinflamatorias(179), proteccién del estrés oxidativo y de
la aterotrombosis(180). Una mayor adherencia a la dieta Mediterrdnea se asocia a una
marcada mejoria en el estado de salud(177, 178), una reduccién significativa de la
mortalidad total(177) , de la mortalidad debida a enfermedades cardiovasculares(181)
y de la incidencia de mortalidad por cancer(182). En algunos estudios se ha objetivado
también una asociacidén entre una moderada o alta adherencia a la dieta Mediterranea
y un menor riesgo de padecer depresion(185, 188-190, 192). Todavia no se han
publicado estudios que relacionen patrones de dieta y depresién en pacientes con

bronquiectasias.
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2.- Hipétesis.

El cuestionario de calidad de vida QOL-B (disefiado especificamente para
pacientes con bronquiectasias y traducido recientemente para su aplicacién en
Espafia) podria ser valido y fiable y su uso podria ser util para el correcto manejo del

paciente con bronquiectasias.

La prevalencia de sintomas de depresién y ansiedad podria ser elevada y tener

un impacto significativo sobre la CVRS y la clinica de los pacientes con BQ.

Ademads, postulamos que un patron de ingesta tipo mediterrdneo podria

asociarse a la prevalencia de sintomas depresivos y ansiosos en esta poblacién.

3.- Objetivos.
Objetivos principales

1.- Validar el test de calidad de vida QOL-B Spain Versién 3.0 en una poblacién

de sujetos con bronquiectasias en Espafa.

2.- Estudiar la prevalencia de sintomas de depresién y ansiedad en una muestra

de pacientes con bronquiectasias mediante la escala HADS.
Objetivos secundarios.

3.-Valorar la relacion de los sintomas de depresidn y ansiedad con la calidad de
vida relacionada con la salud y con diferentes variables demograficas (edad, sexo, nivel
de estudios, situacion laboral) y clinicas como funcién pulmonar, estado nutricional
(IMC), colonizacion por diferentes patégenos, extension radioldgica, broncorrea o el

numero de agudizaciones y de hospitalizaciones.

4.-Valorar la asociacién entre el patrén de ingesta tipo dieta Mediterrdnea de

los pacientes con bronquiectasias y los sintomas ansiosos y/o depresivos.
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1.- Seleccidn de pacientes.

Se seleccionaron de forma prospectiva casos de pacientes de 16 afios o mas
que presentaban criterios de BQ(1) y que seguian controles periddicos en las Unidades
especificas de BQ de cuatro hospitales universitarios espafioles.

Los pacientes con BQ eran controlados en las respectivas Unidades con
periodicidad bimensual o trimestral con un protocolo de seguimiento basado en la
Normativa SEPAR de BQ(1). En cada visita se recogian de forma sistematica las
variables clinicas y se actualizaba el tratamiento que siguen para su enfermedad(1).
Asimismo se realizaba una espirometria forzada, control nutricional (peso, talla) y se
recogia una muestra de esputo para estudio microbioldgico que incluia siembra en
medios generales y selectivos para patdgenos habituales en BQ. Coincidiendo con
dicha revisidn rutinaria en consulta de BQ los pacientes rellenaron cuestionarios
encaminados a valorar sintomas depresivos y ansiosos, la calidad de vida y el patrén de
dieta Mediterranea.

Al tratarse de un estudio multicéntrico, se elaboré un formulario de recogida de
datos con el fin de homogeneizar la recoleccién de los mismos en los 4 centros en los

que se iba a desarrollar el estudio. (Anexo 1)

2.- Criterios de inclusidn y exclusion.

Criterios de inclusion:

1. Los pacientes debian presentar criterios diagndsticos de BQ segun la
normativa SEPAR(1). Las bronquiectasias habian sido diagnosticadas mediante una
tomografia computerizada de alta resolucion de térax (TACAR), con una colimacién de
un mm con cortes de 10 mm en inspiracion profunda siguiendo los criterios de Naidich
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et al.(25). En todos los casos se realizé un estudio etiolégico completo siguiendo el

algoritmo diagndstico propuesto por la normativa SEPAR de BQ (NSBQ)(1).

2. Los pacientes debian seguir controles peridédicos en las consultas de la
Unidades especificas de BQ de los centros participantes (Hospital Regional
Universitario, Malaga; Hospital de la Princesa, Madrid; Hospital Universitario y
Politécnico La Fe, Valencia; Hospital Josep Trueta, Gerona.) Se les ofrecia participar a

todos los sujetos siempre que no cumplieran los criterios de exclusién.

3. Antes de realizar el estudio, se solicitd el consentimiento informado por
escrito a todos los participantes, se solicitd también a los padres por escrito su

colaboracién en caso de los menores de edad.(Anexo 2)
Criterios de exclusion:

1. Pacientes con Fibrosis quistica segun los criterios del documento de
consenso de la Cystic Fibrosis Foundation de 1998 (existencia de una o mas de las
caracteristicas fenotipicas clasicas, historia de un hermano afectado o un test de
“screening” neonatal positivo; asociado a dos o mas determinaciones del test del
sudor positivas, a la identificacién de dos mutaciones en el gen de CFTR o a varias

mediciones del potencial transnasal alteradas)(206);
2. Los que no fuesen capaces de comprender los cuestionarios;
3. Los que no firmasen el consentimiento informado.

4. Pacientes con agudizacion en el momento de la visita basal. En estos casos en
los que los pacientes cumplian criterios de agudizacién (1) en el primer dia de recogida
de datos no podian rellenar los cuestionarios en ese momento, postponiéndose para

otra visita reglada en el plazo de al menos 60 dias tras finalizar el tratamiento.
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3.- Diseno del estudio.

Se trata de un estudio multicéntrico y transversal. Se seleccionaron pacientes
(de forma secuencial y prospectiva) durante un periodo de inclusién de 8 meses en las
Unidades especificas de BQ de los cuatro centros participantes.

La recogida de los datos se realizé en el contexto de la revision médica:
1.-Dia1l:

Los cuestionarios se rellenaban una vez valorados clinicamente los pacientes
por el neumdlogo para verificar que se hallaban en fase estable pero preferentemente
antes de realizar los diversos procedimientos médicos programados ese dia (incluida la
espirometria) para evitar posibles interferencias a la hora de puntuar los distintos

cuestionarios.

e Cuestionario Quality of Life Bronchiectasis Spain Version 3.0 (Anexo 3)
e Cuestionario Respiratorio de St. George (Anexo 4)

e Escala de Ansiedad y Depresién Hospitalarias (Anexo 5)

e Cuestionario de patréon de dieta Mediterranea(207). (Anexo 6)

e Datos demograficos.

e Datos clinicos (recogidos en la historia).

e Cultivo y volumen de esputo (ver mas adelante).

2.- Dia 2: Tras 15 dias de la primera visita, si el paciente permanecia estable (sin

cambios clinicos respecto al dia 1):

e Cuestionario QOL-B-Sp-V3.0.

3.- Dia 3: cuando el paciente presentaba la primera agudizacién (desde el
momento basal, durante un periodo de seguimiento de hasta seis meses desde la visita

inicial):

e Escala HADS

e (Cuestionario QOL-B-Sp-V3.0
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e Se registraba el tipo de agudizacién: segun criterios SEPAR(1) (ver mas
adelante).

e Volumen de esputo (ver mas adelante).

4.- Cuestionarios:
e El cuestionario QOL-B-Sp-V3.0. (Anexo 3)

QOL-B-Sp-V3.0 es autoadministrado, y consta de 37 preguntas que se tardan
unos 10 minutos en contestar. Las puntuaciones estan estandarizadas de 0 a 100,
indicando las puntuaciones mas altas una mejor calidad de vida.

La version del QOL-B-V3.0 para pacientes hispanohablantes en USA (2010
Quittner, Cruz, Kimberg, Marciel, Barker QOL-B, Versién 3.0, Anexo 3) fue adaptado
para su uso en Espaiia. Se les administro inicialmente a 20 pacientes para comprobar la
correcta redaccion y comprensién de todos los items y se realizaron pequefias
modificaciones, sin cambiar el sentido de las preguntas, en funcién de las
aportaciones de estos pacientes y de los investigadores.

El QOL-B-V3.0 consta de 37 items divididos en ocho dominios: seis valoran
aspectos generales de la CVRS —Capacidad fisica (5 items), Limitaciones de rol (9
items), Vitalidad (3 items), Percepcion de la salud (4 items), Estado emocional (4 items)
y Aislamiento social (4 items)- y dos dominios que valoran aspectos especificos de las
BQ — Carga de tratamiento (3 items) y Sintomas respiratorios (9 items).

A continuacion se describen los valores asignados a cada respuesta en cada una
de las preguntas del cuestionario:

e Para las preguntas de la 1 a la 4: Mucha dificultad = 1, Moderada dificultad = 2,

Poca dificultad = 3, Ninguna dificultad = 4.

e Para las preguntas de la 5 a la 11: Siempre = 1, A menudo = 2, Algunas veces =

3, Nunca =4.

e Para las preguntas de la 12 a la 15: Se usa como valor el nimero asignado a

cada una de las respuestas.
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e Para las preguntas de la 16 a la 26: Totalmente cierta = 1, Cierta en su mayor
parte = 2, Un poco cierta = 3, Nada cierta = 4.

e Parala pregunta 27: Se usa como valor el nimero asignado a cada respuesta.

e Parala pregunta 28: Siempre =1, A menudo = 2, Algunas veces = 3, Nunca = 4.

e Para las preguntas de la 29 a la 31: Mucho = 1, Una cantidad moderada =2, Un
poco = 3, Nada en absoluto = 4.

e Para la pregunta 32: Transparentes = 1, Entre transparentes y amarillos = 2,
Entre amarillos y verdes = 3, Entre parduzcos y marrones oscuros = 4, Verdes
con trazas de sangre =5, No lo sé = 6.

e Para las preguntas de la 33 a la 37: Siempre = 1, A menudo = 2, Algunas veces =

3, Nunca = 4.

El cuestionario incluye también una pregunta (cuya respuesta no va asociada a
ningun valor numérico) que precede a las 3 relacionadas con el dominio Carga de
tratamiento y que en caso de ser contestada negativamente condiciona el no
responder a los items 12, 13 y 14: ¢Estd actualmente bajo algun tratamiento para las
BQ (por ejemplo utiliza medicacién oral o inhalada, nebulizadores como PARI®, I-neb®
o E-flow rapid®, fisioterapia respiratoria, dispositivos PEP o Flutter®, o bien el sistema
The Vest® o ventilacién mecanica no invasiva)?

Los tests fueron revisados para confirmar que habian sido correctamente
cumplimentados. Si, a pesar de ello, quedd alguna pregunta en blanco o se marcé mas
de una respuesta, se siguieron las instrucciones del Manual Scoring for QOL-B Version

3.0(208).

Para la obtencidn de las puntuaciones de cada escala se empled una sintaxis del
programa SSPS creado para tal fin (incluyendo recodificaciones de algunas variables y

calculos matematicos)(208).

Cada escala o dominio tiene una puntuacién de 0 a 100 siendo las mayores las
gue corresponden a una mejor calidad de vida. No existe una puntuacion total del test

gue integre todos los dominios.
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e Cuestionario Respiratorio de St. George (SGRQ). (Anexo 4)

El SGRQ es un cuestionario de calidad de vida especifico para pacientes con
patologia respiratoria(122) traducido y validado para poblaciéon espaiola(209). El
instrumento fue validado por nuestro grupo para poblacion espafola con FQ(115) y
también por otros autores para pacientes con BQ no FQ(116). Se trata de un
cuestionario autoadministrado que consta de 50 items que se reparten en tres
dimensiones (Sintomas, Actividad e Impacto) y una puntuacion total. Existen dos tipos
de preguntas: a.- pregunta con 5 opciones de respuesta de las que sdlo se puede elegir
una y b.- pregunta con dos opciones de respuesta: 1. Si 2. No. La escala Sintomas
consta de 8 items y respuestas tipo a (salvo la nimero 8 que es de tipo b) y valora la
frecuencia y severidad de la clinica (tos, sibilancias, expectoracién y exacerbaciones).
La escala Actividad consta de 16 items con respuesta tipo b y valora las limitaciones
gue percibe el paciente en su actividad diaria debidas a la disnea. La escala Impacto
consta de 26 items y respuestas tipo a y se refiere a los aspectos ocupacionales,
psicolégicos y sociales y su relacién con la enfermedad. Las puntuaciones se obtienen
con un programa informatico teniendo en cuenta el peso que tiene asignado cada item
y van en un rango de 0 a 100, siendo la mayor la que corresponde a una peor calidad

de vida.

* Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalarias (HADS). (Anexo 5)

Es un cuestionario autoadministrado de 14 items que tarda unos 5 minutos en
contestarse(165), fue traducido y validado en poblacién espafiola(166). La escala HADS
se compone de una subescala de depresidn y otra de ansiedad con 7 items cada una.
Cada item se puntta de 0 a 3, por lo que 21 es la puntuacién maxima de cada una de
las subescalas. Una puntuacién mayor o igual a 11 indica sintomas moderados-graves
de depresién y ansiedad vy, por tanto, clinicamente significativos. Una puntuacion entre
8 y 10 indica sintomas leves. Es un instrumento validado, breve y facil de completar
gue permite su uso en pacientes médicos generales como un buen instrumento de

cribado de ansiedad y depresién(210).

70



Inmediatamente después de rellenar los cuestionarios se calcularon las
puntuaciones. En los casos en los que se obtuvieron puntuaciones sugerentes de
depresion y/o ansiedad con el test HADS se comentaron los resultados con los

participantes y se les ofrecié derivacion especializada.
¢ Cuestionario de patrén de dieta Mediterranea (Predimed)(207). Anexo 7.

Es un cuestionario autoadministrado que consta de 14 items y que evalua la
adherencia del paciente a un patron de dieta Mediterranea. Se trata de un
instrumento validado que se utilizd en el ensayo clinico de Prevenciéon con Dieta
Mediterranea (PREDIMED)(181, 207, 211, 212) y que incluye preguntas sobre el
consumo de aceite de oliva, verduras y hortalizas, fruta, carne roja, hamburguesas,
salchichas, bebidas carbonatadas y/o azucaradas, vino, legumbres, pescado o
mariscos, reposteria comercial, nueces, pollo, pavo o conejo, y sofrito. La puntuacion
va desde 0 a 14, indicando las puntuaciones mds altas una mayor adherencia a la dieta

Mediterranea.

5.- Variables clinicas y demograficas:
Datos demograficos:
Edad, sexo, situacidn laboral, nivel de estudios, situacién de pareja.
Datos clinicos:
e Causa de las BQ.

* Grado de disnea segun la escala de la Medical Research Council modificada

(mMRC)(213).
e Comorbilidades asociadas segun el indice de Charlson(214).
e Numero de agudizaciones en el Ultimo afo, segin normativa SEPAR(1).

e Tipo de agudizacidn: criterios SEPAR(1):
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-Leve-moderada: presentaciéon de forma aguda y mantenida de cambios en las
caracteristicas del esputo (incremento del volumen, la consistencia, la purulencia o
hemoptisis), y/o aumento de la disnea no debidos a otras causas, pudiendo
acompafiarse de incremento de la tos, fiebre, astenia, mal estado general, anorexia,
pérdida de peso, dolor tordcico pleuritico, cambios en la exploracién respiratoria,
alteraciones en la radiografia de térax indicativas de infeccién, deterioro de la funcién
respiratoria o incremento de los marcadores sistémicos de inflamacidn -proteina C

reactiva o velocidad de sedimentacién globular- y tratado con antibiético oral.

-Grave: si, adema3s, se asocia a un empeoramiento clinico significativo (fiebre >
389C, taquipnea, disminucién significativa la saturacién de oxigeno o de la funcién
respiratoria, hipercapnia o la aparicion de complicaciones, como neumonia,
insuficiencia respiratoria aguda, hemoptisis, inestabilidad hemodindamica y /o

empeoramiento del estado cognitivo) y tratado con antibidtico intravenoso.

* Presencia de hemoptisis, independientemente de la cuantia de la misma, en

el ultimo arfo.

eColonizaciones crénicas por patégenos(1) (para catalogar a los pacientes como
colonizados consideramos la aparicion del microorganismo en el esputo (al menos 3

positivos), independientemente de su persistencia en el momento del estudio(1, 36).

elLa capacidad vital forzada (FVC) y el FEV1 se midié en mL y expresado como
porcentaje del valor tedrico esperado para personas del mismo sexo, edad, peso y

altura de una poblacion de referencia(215).

oEl dafio estructural fue evaluado con el sistema de puntuacién Bhalla basado
en la TCAR de térax (a menor puntuacién final, peor estado radiolégico), que fue
realizada en el contexto de la revisién anual o (como maximo) en el afo previo al inicio
del estudio. Se analizaron la extensién de las BQ (nimero de Iébulos afectados; lingula

y l6bulo medio contabilizados por separado) en la TCAR y la presencia de BQ quisticas.

e Saturacién arterial de Oxigeno basal en fase estable medida mediante

pulsioximetro disponible en cada centro.
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e Broncorrea diaria (en ml) en los tres dias previos a la visita en los cuales
sefializaban la cantidad de esputo en tres envases estériles graduados (uno por dia) de

100cc y el color del esputo(112).

* La toma de antidepresivos, ansioliticos o asistencia a psicoterapia.

6.- Validacion del test de calidad de vida QOL-B-Sp-V3.0:
Para la Validacion del test de calidad de vida(105) se evaluo:
Fiabilidad:

Es el grado en que un instrumento mide con precisidn, sin error. Las medidas

de fiabilidad fueron de dos tipos:

1. Consistencia interna: Se define como el grado de homogeneidad en la
respuesta a los distintos items que conforman cada escala. Para ello se
calculé como coeficiente de fiabilidad el alfa de Cronbach de cada una de
las escalas. Se considera satisfactorio un valor de alfa superior a 0,7 como
para poder utilizar el cuestionario entre grupos de pacientes. Un valor

superior a 0,9 permitiria el uso para pacientes individuales.

2. Fiabilidad test-retest o reproducibilidad: Pretende valorar la estabilidad de
las puntuaciones de los dominios en el tiempo, si no varia el estado del
paciente. En la submuestra de 161 pacientes que completaron el retest a
los 14 dias del primero, se realizaron correlaciones entre las puntuaciones
de las dimensiones de ambas medidas, asi como el coeficiente de variacion
intraclase. Se consideran aceptables unos valores mayores de 0,80 para la
correlacién de Spearman y por encima de 0,70 para el coeficiente de

correlacion intraclase.

Validez de constructo: Es el grado en que el cuestionario mide el constructo,
rasgo o dimensién de interés para el investigador. Se llevd a cabo un analisis de validez
convergente y discriminante a partir de las correlaciones item-escala.
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La validez convergente se confirmaba si un item se correlacionaba (r >

0,4) con la escala a la que supuestamente debia pertenecer.

La validez discriminante o divergente se confirmaba cuando una
correlacion entre un item y su hipotética escala era mayor que su

correlaciéon con los otros dominios.

Validez de criterio: Es el grado en que la medicion del constructo, realizada con

el cuestionario, se relaciona con un criterio de referencia.

Validez concurrente: La validez concurrente pretende estudiar si el
cuestionario se relaciona adecuadamente con aquello que dice medir.
Se analizé6 mediante los coeficientes de correlacién de Spearman que se
calcularon para cada escala del QOL-B con los dominios del SGRQ
(validez convergente) y con indicadores de salud y demograficos, que
incluian la edad, el FEV1 en porcentaje con respecto al predicho, el
nimero de exacerbaciones en el afio previo, la severidad de las
bronquiectasias medidas mediante la puntuacién de Bhalla, Ia
broncorrea diaria, la disnea, el indice de comorbilidad de Charlson, v el

IMC.

Validez predictiva: Pretende evaluar si el QOLB- Spain-V3.0 discrimina
entre pacientes que difieren en el grado de severidad de la enfermedad
en base a la funcién pulmonar segin el FEV1(%), presencia de
hemoptisis durante el afio anterior, colonizaciéon por microorganismos
potencialmente patégenos (MMP), puntuacion de Bhalla (dividida en
dos en base a la mediana de la muestra-13-). Para comparar
puntuaciones entre estos grupos se utilizd el test no paramétrico de
Mann-Whitney o la T de student en funciéon de la normalidad de la
muestra. Para comparar puntuaciones entre tres o0 mas grupos se uso el

test de ANOVA o el test de Kruskal-Wallis.

Sensibilidad al cambio: En un subgrupo de pacientes que sufrieron una

exacerbacion en los seis meses tras la primera visita se compararon las puntuaciones
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obtenidas en el test realizado en la visita basal y las puntuaciones justo antes de iniciar
el tratamiento de la exacerbacién usando la T de Student para datos apareados o el
test de Wilcoxon en funcion de la normalidad. El tamafio del efecto entre la situacion
basal y la exacerbacion se calculé como la diferencia entre las dos medias de cada
escala (basal y en la exacerbacidn) divididas por la desviacion estandar agrupada para
esas medias. El tamaiio se interpreté como insignificante (<0,2), pequefio (0,2-0,5),

moderado (0,5-0,8) y grande (>0,8) siguiendo las guias propuestas por Cohen(216).

Para determinar la diferencia minima importante (DMI) en la escala de
sintomas respiratorios, que es la diferencia mas pequefa en las puntuaciones de un
cuestionario que el paciente percibe como cambio, se usaron dos métodos

estadisticos:

1) La mitad de la desviacién estandar (DE) del cambio en la escala de sintomas

respiratorios (puntuacion en la exacerbacién menos puntuacion en situacion basal).

2) El error estdndar de medida (EEM) para la escala de sintomas respiratorios,
calculado como EEM: DE V(1-a) [DE=DE de la media en situacién basal QOL-B-Sp-V3.0

puntuacion respiratoria; a= fiabilidad de la escala](217).

7.- Andlisis de datos:

El analisis de datos se realizé utilizando el programa SPSS versién 12 (SPSS Inc,
Chicago, OL). Las variables cuantitativas se expresaron como la media + desviacién
estandar. La comparacion entre variables cualitativas se realizd mediante la prueba de
Chi-cuadrado, utilizando la férmula exacta de Fisher cuando fue necesario. La
distribucién de variables cuantitativas se examind mediante la prueba de Kolmogorov

Smirnov.

Las diferencias entre variables cuantitativas se analizaron mediante la prueba
de la t de Student y se utilizaron pruebas no paramétricas (Mann-Whitney) cuando las

variables a analizar no seguian una distribucién normal. Las asociaciones de variables
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se evaluaron mediante la estimacion del coeficiente de correlacion de Pearson o

Spearman.

Se realizé un modelo de regresioén logistica para determinar los predictores de
tener sintomas ansiosos o depresivos elevados (HADS > 11). Las variables que se
incluyeron en el modelo como potenciales predictoras fueron aquéllas que alcanzaron
significacion estadistica en el estudio univariante (agudizaciones, disnea —MRC-,
puntuacion Predimed, calidad de vida —SGRQ puntuacién total-) controlando por otros
factores como la edad, el sexo, situacion laboral y nivel educativo. Para todos los
calculos se consideré significativa una probabilidad p menor de 0,05 significativa para

dos colas.

8.- Aspectos éticos:

Se aplicaron los principios éticos recogidos en la ultima revision de la
declaracion de Helsinki y las guias de buena practica clinica. Se incluyeron sélo aquellos
sujetos que aceptaron, mediante consentimiento informado, participar en el estudio.
Se le garantizo la confidencialidad (Ley Orgédnica de Proteccidon de Datos de Caracter
Personal). Los datos que puedan identificar al participante se mantuvieron separados
del resto de la informacidn clinica recogida en el estudio. Cada caso constd con un
numero de identificacidon que fue el que figura en las bases de datos. El analisis de la
informacién se hizo siempre de forma agregada y nunca individual. Todos los
investigadores implicados en el proyecto se comprometieron a cumplir las normas
necesarias para preservar la confidencialidad de la informacién facilitada por los
participantes. Todas las bases de datos del proyecto estuvieron protegidas
electrénicamente con codigos que limitaron el acceso Unicamente a los investigadores
del proyecto. El presente estudio conté con la aprobacién oficial del Comité Etico de

Malaga Noreste.
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RESULTADOS
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1.- Caracteristicas generales.

Se reclutaron 207 pacientes de un total de 218 a los que se les ofrecid
participar. Se excluyeron 11 pacientes: 3 tuvieron problemas para comprender
adecuadamente los cuestionarios y 8 sujetos no aceptaron participar y/o firmar el

consentimiento.

En la tabla 6 se recoge la distribucion de pacientes reclutados en los distintos

hospitales participantes.

Tabla 6. Distribucidn por hospitales.

Hospital n (%)
H. Regional Universitario Mdlaga 95 45,9
H. La Princesa Madrid 50 24,2
H. General Requena Valencia 42 20,3
H. Josep Trueta Gerona 20 9,7

La media de edad de los sujetos fue de 57,2 afios (rango de 17 a 86) con un
62,8% de mujeres. El IMC fue de 25 + 4,4. En la tabla 7 se exponen las caracteristicas

generales de la muestra.

Tabla 7. Caracteristicas generales.

Caracteristicas Media DE n (%)
Edad 57,2 18,1
<45 anos 55 26,6
45-65 afos 66 31,9
>65 afios 86 41,5
Sexo, varones (%) 77 37,2
indice de masa corporal (kg/m?) 25,0 4,4
Desnutrido (IMC < 18,5kg/m?) 12 5,8
Normonutridos (IMC: 18,5-24,9kg/m?) 102 49,6
Sobrepeso (IMC: 25-30kg/m?) 63 30,0
Obesidad (IMC > 30kg/m?) 30 14,5
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Caracteristicas demograficas:

Mads de la mitad de los pacientes (55,5%) no habian cursado estudios o sélo
habian finalizado estudios de primaria (ver nivel académico detallado en tabla 8). El

40% de la muestra no tenia trabajo ni estudiaba (ver en tabla 9).

Tabla 8. Nivel de estudios.

Nivel de estudios n (%)
Sin estudios 23 11,1
Educacion primaria 76 36,7
Algo de instituto 16 7,7
Titulo de bachiller 26 12,6
Formacién profesional 19 9,2
Algo de universidad 11 5,3
Titulo universitario 36 17,4

Tabla 9. Estatus laboral.

Situacion laboral n (%)
Estudiante 11 5,3
Trabajando a jornada completa 56 27,1
Trabajando a media jornada 15 7,2
No trabaja por motivos de salud 22 10,6
No trabaja por otros motivos 102 49,3

Dos tercios de los pacientes tenian pareja. En la tabla 10 podemos observar el

estado civil detallado de los pacientes.
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Tabla 10. Estado civil.

Estado civil n (%)

Soltero 37 17,9
Con pareja 14 6,8
Casado 128 61,8
Separado/divorciado 9 4,3
Viudo 19 9,2

Etiologia de las bronquiectasias:

La etiologia mas frecuentemente detectada en casi un 38,6% de los casos fue la

postinfecciosa, seguida de la idiopatica con un 28% y la discinesia ciliar con un 10%. Las

BQ debidas a inmunodeficiencia supusieron un 5,8% de los casos y las asociadas a

conectivopatias un 3,4%. En la figura 2 se pueden ver representados los principales

grupos etioldgicos.

Figura 2. Principales grupos etiolégicos de BQ.
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Un 13,5% de los casos se debian a causas menos frecuentes. En la tabla 11 se
desglosa las distintas etiologias de las BQ de la totalidad de la muestra

independientemente de su frecuencia.

Tabla 11. Etiologia de las BQ.

Etiologia de las BQ n (%)
Aspergilosis broncopulmonar alérgica 1 0,5
Asma 9 4,3
Aspiracion/Reflujo gastroesofagico 3 1,4
Conectivopatias 7 3,4
Desconocido 58 28,0
Discinesia ciliar 18 8,7
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 3 1,4
Inmunodeficiencias primarias 8 3,9
Inmunodeficiencias secundarias 4 1,9
Infeccidn infancia 11 5,3
Micobacteria no tuberculosa 1 0,5
Neumonia 29 14,0
Obstruccion bronquial 2 1,0
Sindrome de kartagener 4 1,9
Tuberculosis 39 18,8
Ufias amarillas 3 1,4
Otros 7 3,4

Caracteristicas respiratorias:

Los pacientes presentaban un volumen de esputo diario medio de 21,8cc, una
saturacion de 02 basal medida mediante pulsioximetria del 95% y una media de
agudizaciones totales en el afio previo de 1,7, siendo en su gran mayoria leves-

moderadas. Estas y otras variables respiratorias se exponen en la tabla 12.
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Tabla 12. Variables respiratorias.

Parametros respiratorios n (%) Media DE
Broncorrea diaria en fase estable (cc) 21,8 25,6
Numero de agudizaciones 1,7 1,6
Numero de agudizaciones leves-moderadas en ultimo afio 1,6 1,5
Numero de agudizaciones graves en ultimo afio 0,1 0,4
Numero de ingresos hospitalarios en ultimo afio 0,1 0,4
Numero de dias de hospitalizacién en ultimo afio 11,0 5,0
Numero de pacientes con ingreso hospitalario 29 14

Caracteristicas espirométricas:

El FEV1(%) del predicho, alcanzd un rango entre el 15 y 123 y una media del
68,3%+22,2. La media del FVC(%) del predicho fue del 68,3%. En la tabla 13 se detallan

el resto de parametros funcionales respiratorios.

Tabla 13. Parametros funcionales respiratorios (espirometria).

Parametros espirométricos Media DE

FVC (ml) 2575,6 938,5
FVC p (%) 76,6 18,6
FEV1 (ml) 1815, 9 810,8
FEV1 p (%) 68,3 22,2
FEV1/FVC 71,0 12,8

FVC: Capacidad vital forzada. FEV1: Flujo espiratorio forzado en el primer segundo. FVC(%): Capacidad
vital forzada, expresada en porcentaje del predicho. FEV1(%): Flujo espiratorio forzado en el primer segundo,

expresado en porcentaje del predicho.

Caracteristicas radioldgicas:

La puntuacidon media del Bhalla fue de 11,53 (DE: 7,39), el 31% de los pacientes tenian

BQ quisticas y el nimero de |6bulos afectados por TACAR fue de 2,9 (DE: 1,5).
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Tabla 14. Parametros radioldgicos.

Parametros radioldgicos Media DE n (%)
Puntuacién Bhalla 11,5 7,3
Numero de |6bulos afectados por TACAR 2,9 1,5
Bronquiectasias quisticas 65 31,4

Bhalla: Sistema de puntuacién basado en tomografia computerizada de alta resolucién de térax (a menor

puntuacion final, peor estado radioldgico).

Caracteristicas microbioldgicas:

Un total de 129 pacientes (62,9%) presentaban al menos una colonizacién
bronquial por un microorganismo potencialmente patdgeno, siendo la colonizacidn
por Pseudomonas aeruginosa la mas frecuente (32,9%), seguida de la colonizacién por

Haemophilus influenzae (30,9%).

Figura 3. Principales colonizaciones bronquiales.

Pseudomonas n=68

H. influenzae

BGN

n=28

Otros

I'.[

o
Pl
=

40 &0 80 100

Porcentaje (%6)

BGN: Bacilos Gram Negativos.

84



En la tabla 15 se exponen la totalidad de las colonizaciones bronquiales

detectadas.

Tabla 15. Colonizaciones bronquiales crénicas.

Microorganismos n (%)
Pseudomonas aeruginosa 68 32,9
Haemophilus influenzae 64 30,9
Bacilos Gram negativos 28 13,5
Otros: 47 22,7

Micobacterias atipicas 5 5

Neumococo 14 6,7
S. aureus 19 9,1
Hongos 5 2,4

Estudio de comorbilidades:

Un 30% de los pacientes tenian dislipemia y un 25% hipertensidn arterial (HTA),
siendo éstas las comorbilidades que se asociaron en mayor nimero. Padecian diabetes
mellitus un 15% de los pacientes. Se asocio la presencia de BQ con sinusitis en el 42,3%

de los pacientes.

La media de la puntuacién del indice de comorbilidad de Charlson fue de
2,3+1,7. Dicho indice de Charlson aumentaba significativamente (p<0.001) en funcién
del grupo de edad: En el grupo de menos de 45 afios la puntuacion fue de 1,381, en el
grupo pacientes entre 45 y 65 afios la puntuacién de 2,26 +1,4 y en los mayores de 65
afos de 2,94+2. En la tabla 16 se muestra la frecuencia con que se detectaron las

distintas patologias que se recogen en el indice de Charlson.
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Tabla 16. Comorbilidades.

Comorbilidades n (%)

Incluidas en el indice de Charlson

Infarto agudo de miocardio 10 4,8
Insuficiencia cardiaca 7 3,4
Enfermedad arterial periférica 6 2,9
Enfermedad vascular cerebral 4 1,9
Demencia 1 0,5
Hemiplejia o paraplejia 2 1,0
Enfermedad respiratoria crénica 207 100

Conectivopatia 9 4,3
Ulcera gastroduodenal y/o hemorragia digestiva alta 19 9,2
Hepatopatia crénica leve (sin hipertensién portal) 17 8,2
Hepatopatia crénica moderada severa (con hipertension portal) 0 0,0
Diabetes sin lesién de drganos diana 24 11,6
Diabetes con lesidn de érganos diana 7 3,4
Tumor o neoplasia sélida sin metdstasis 8 3,9
Tumor o neoplasia sélida con metastasis 0 0,0
Leucemia 1 0,5
Linfoma 4 1,9
Insuficiencia renal crénica 8 3,9
SIDA 0 0,0

No incluidas en el indice de Charlson
Hipertensidn arterial 52 25,1

Dislipemia 63 30,4




2.- Calidad de vida relacionada con la salud: Validacion del test Quality of Life

Questionnaire Bronchiectasis Spain Version 3.0.

Doscientos siete pacientes completaron el QOL-B-Sp-V3.0 en la tabla 17 se
muestran las puntuaciones medias obtenidas por los sujetos en las 8 escalas que

componen el cuestionario en nuestra muestra y separadas por sexo.

Tabla 17. Puntuaciones medias de las dimensiones del test QOL-B-Sp-V3.0 (grupo

total y por sexos).

Escalas Total (n=207) Varones (n=77) Mujeres (n=130)
Capacidad Fisica 57,5 +29,7 57,4+32,5 57,2 +28,0
Limitaciones de Rol 70,4 + 25,4 68,9 + 28,0 71,3 +23,8
Vitalidad 57,6 +24,8 56,1+ 26,2 58,3+24,1
Estado Emocional 71,0+25,4 76,4 + 24,5% 67,6 £ 25,5
Aislamiento Social 72,4+25,1 74,2+234 71,1+26,1
Carga de Tratamiento 67,1+24,4 72,3 +23,7* 63,6 £24,2
Percepcion de la Salud 46,5+ 21,6 45,4 £22,2 46,9 +21,3
Sintomas Respiratorios 70,7 £19,7 69,0+ 22,0 71,8 +18,3

Todos los valores se expresan como media * desviacién estandar. p < 0.05 hombres vs mujeres

(T de student o Mann-Whitney).

Se encontraron pocas diferencias entre sexos para el QOL-B-Sp-V3.0. Sélo se
observd una puntuaciéon significativamente mayor en los hombres en las escalas
Estado Emocional (mujeres: 67.6+24.2; hombres: 76,4+24,5) y Carga de Tratamiento
(mujeres: 63,6124,2; hombres:72,3+23,7).

2.1.- Fiabilidad:

A las dos semanas de la visita basal se administré de nuevo el cuestionario QOL-
B-Sp-V3.0 a 161 sujetos, todos ellos en situacion de estabilidad clinica. De estos 161
pacientes el 35% eran hombres y presentaban una edad media de 58,8 afiost17 y un

FEV1(%) de 682 sin existir diferencias significativas con respecto al grupo total.
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2.1.1.- Consistencia interna.

El QOL-B-Sp-V3.0 mostré una buena consistencia interna, como se demostré

por la fortaleza de los coeficientes alfa de cronbach (20,70) en cada una de las escalas.

En la tabla 18 se exponen estos datos.

Tabla 18. Descripcion general, consistencia interna y reproducibilidad del QOL-B-Sp-

Vv3.0.

Escalas N. ade Test-retest  (Spearman) ccl Efecto Efecto

items Cronbach r P suelo  techo
Capacidad Fisica 5 0,91 0,87 <0,001 0,88 1,9 13,5
Limitaciones de Rol 5 0,84 0,85 <0,001 0,86 1,4 18,4
Vitalidad 3 0,82 0,77 <0,001 0,78 3,4 9,2
Estado Emocional 4 0,84 0,85 <0,001 0,86 1,9 19,8
Aislamiento Social 4 0,70 0,80 <0,001 0,78 1,4 21,7
Carga de Tratamiento 3 0,72 0,71 <0,001 0,68 1,7 16,6
Percepcion de la Salud 4 0,71 0,82 <0,001 0,83 1,9 0,5
Sintomas Respiratorios 9 0,87 0,81 <0,001 0,83 0,5 2,4

CCl: Coeficiente de correlacién intraclase. N.items: Niumero de items en cada escala.

2.1.2.- Efecto suelo y efecto techo.

El efecto suelo fue menor del 4% en todas las escalas y el efecto techo <15% en

4 de las 8 escalas. Estos datos junto a otros de fiabilidad se exponen en la tabla 18.

2.1.3.- Reproducibilidad.

No se encontraron diferencias significativas en ninguna de las escalas entre los

cuestionarios basales y los realizados a las dos semanas (tabla 19).
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La fiabilidad test-retest fue muy sdélida, con una mayoria de indices de
correlacién intraclase por encima de 0,70 para todas las escalas, excepto para Carga de
tratamiento (0,68). Las correlaciones de Spearman para todas las escalas presentaron

un r> 0,70 (tabla 19).

Tabla 19. Puntuaciones medias de las escalas del QOL-B-Sp-V3.0 en la visita basal y a

las dos semanas en situacion de estabilidad.

Inicial (n =207) Test-retest estable (n = 161)
Escalas Basal 2 semanas p
Capacidad Fisica 57,5+29,7 56,1+29,3 56,6 + 28,8 0,63
Limitaciones de Rol 70,4 25,4 70,2+25,6 68,5+ 25,1 0,11
Vitalidad 57,6 £ 24,8 56,9+25,8 59,0+ 25,3 0,12
Estado Emocional 71,0+ 25,4 71,1£25,6 71,3+24,1 0,88
Aislamiento Social 72,4+25,1 71,8425,1 71,1+ 24,6 0,58
Carga de Tratamiento 67,1+24,4 67,9+23,1 66,4 £ 22,5 0,38
Percepcion de la Salud 46,5+ 21,6 46,1+21,9 48,1+22,8 0,06
Sintomas Respiratorios 70,7 £19,7 71,0£19,9 71,4 £19,2 0,65

Todos los valores se expresan como media + desviacién estandar.

2.2.- Validez.

Se encontraron asociaciones significativas (r > 0,40) entre todos los items y sus
escalas correspondientes. Todos los items correlacionaron mas con la dimension a la
que pertenecen que con las competidoras salvo el item Respiratorio 33 (¢Le ha faltado
la respiracion al realizar una mayor actividad como, por ejemplo, tareas del hogar o
jardineria?), que correlaciond menos con su propia escala Sintomas Respiratorios (r =
0,66) que con Capacidad Fisica (r = 0,70). En la tabla 20 se exponen todas las

correlaciones existentes entre los distintos items y escalas.
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Tabla 20. Correlaciones item-escala del cuestionario QOLB-Sp-V3.0 (n=207).

Escalas

Items Fisica Rol Vitalidad Emocion Social Tratam. Salud Respirat.

Fisical 0,849** 0,635%* 0,529** 0,468** 0,297** 0,250** 0,550** 0,510**
Fisica2 0,883** 0,692** 0,618** 0,590** 0,453** 0,264** 0,657** 0,639**
Fisica3 0,895** 0,666** 0,639** 0,555** 0,417** 0,292** 0,606** 0,587**
Fisica4 0,866** 0,601** 0,609** 0,524** 0,387** 0,264** 0,533** 0,617**
Saluds 0,566** 0,641%* 0,654** 0,527** 0,343** 0,228%** 0,741** 0,549**
Vitalidad6 0,612%* 0,623** 0,858** 0,573** 0,379** 0,197** 0,596** 0,564**
Emocional7 0,427** 0,571** 0,470** 0,741** 0,384** 0,261** 0,511** 0,514**
Vitalidad8 0,573** 0,505** 0,810** 0,475** 0,345** 0,327** 0,583** 0,497**
Vitalidad9 0,631** 0,644** 0,867** 0,649** 0,461** 0,287** 0,624** 0,613**
Emocional10 0,507** 0,598** 0,610** 0,869** 0,454** 0,282** 0,554** 0,478**
Emocionalll 0,522** 0,605** 0,550** 0,862** 0,445** 0,252** 0,581** 0,506**
Tratamiento12 0,237** 0,301** 0,274** 0,287** 0,226** 0,866** 0,270** 0,305**
Tratamientol13 0,293** 0,207* 0,187* 0,144 0,128 0,716** 0,163* 0,210**
Tratamientol4 0,770 0,211** 0,171* 0,175* 0,291** 0,849** 0,231** 0,258**
Salud15 0,653** 0,664** 0,615** 0,606** 0,425** 0,305** 0,769** 0,632**
Fisicab 0,830** 0,664** 0,584** 0,547** 0,430** 0,234** 0,564** 0,553**
Rol17 0,660** 0,778** 0,558** 0,639** 0,461** 0,346** 0,611** 0,602**
Sociall8 0,290** 0,372** 0,327** 0,395** 0,581** 0,207** 0,394** 0,371**
Sociall9 0,408** 0,462** 0,402** 0,445** 0,634** 0,341** 0,350** 0,432**
Rol20 0,449** 0,745** 0,436** 0,461** 0,342** 0,208** 0,544** 0,504**
Salud21 0,308** 0,279** 0,245** 0,315** 0,425** 0,159* 0,631** 0,322**
Social22 0,370** 0,425%* 0,362** 0,411** 0,821** 0,166* 0,447** 0,498**
Emocional23 0,543** 0,619** 0,486** 0,820** 0,569** 0,295** 0,523** 0,492**
Salud24 0,508** 0,624** 0,506** 0,536** 0,435** 0,248** 0,800** 0,518**
Rol25 0,541** 0,813** 0,462** 0,625** 0,457** 0,274** 0,562** 0,505**
Social26 0,298** 0,370** 0,251** 0,358** 0,767** 0,165* 0,339** 0,342**
Rol27 0,695** 0,796** 0,600** 0,548** 0,402** 0,244** 0,601** 0,518**
Rol28 0,669** 0,803** 0,586** 0,561** 0,545** 0,250** 0,605** 0,597**
Respiratorio29 0,496** 0,519** 0,496** 0,441** 0,471** 0,351** 0,524** 0,784**
Respiratorio30 0,414** 0,440** 0,343** 0,365** 0,338** 0,209** 0,434** 0,731**
Respiratorio31 0,404** 0,481** 0,379** 0,430** 0,458** 0,282** 0,469** 0,763**
Respiratorio32 0,235** 0,250** 0,303** 0,208** 0,250** 0,224** 0,311** 0,509**
Respiratorio33 0,697** 0,650** 0,609** 0,578** 0,412** 0,231** 0,559** 0,657**
Respiratorio34 0,514** 0,456** 0,409** 0,395** 0,366** 0,171* 0,440** 0,753**
Respiratorio35 0,446** 0,482** 0,450** 0,470** 0,342** 0,275** 0,463** 0,612**
Respiratorio36 0,525** 0,462** 0,488** 0,447** 0,347** 0,148* 0,477** 0,559**
Respiratorio37 0,495** 0,516** 0,421** 0,444** 0,442%* 0,221%** 0,466** 0,773**

Tratam.: Carga de tratamiento. Respirat.: Sintomas Respiratorios. La correlacién (Spearman) es
significativa * p < 0,05 (bilateral) y **p < 0,01 (bilateral)
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2.2.1.- Validez convergente.

Se estudié mediante las correlaciones entre las puntuaciones de las escalas del

test QOL-B-Sp-V3.0y las del SGRQ.

Encontramos correlaciones positivas significativas entre cada una de las escalas

y la puntuacion total del SGRQ y todas las dimensiones del QOL-B-Sp-V3.0 (tabla 21).

Tabla 21. Correlaciones entre las escalas del QOL-B-Sp-V3.0 y las puntuaciones del

Cuestionario Respiratorio de St. George.

Escalas SGRQ
Sintomas Actividad Impacto Total

Capacidad Fisica -0,56** -0,78** -0,71** -0,81**
Limitaciones de Rol -0,48** -0,67** -0,77** -0,77**
Vitalidad -0,50** -0,59** -0,63** -0,67**
Estado Emocional -0,40** -0,54** -0,64** -0,64**
Aislamiento Social -0,30** -0,41** -0,58** -0,53**
Carga de Tratamiento -0,24** -0,23** -0,37** -0,34**
Percepcion de la Salud -0,43** -0,58** -0,70** -0,68**
Sintomas Respiratorios -0,54** -0,57** -0,65** -0,69**

SGRQ: Cuestionario respiratorio de St. George. La correlacién es significativa **p < 0,01
(bilateral)

Las distintas dimensiones del QOL-B-Sp-V3.0 presentaron unas buenas
correlaciones (r > 0,4) con la mayoria de las escalas del SGRQ. Tan sélo observamos
correlaciones débiles (r < 0,4) para el dominio Carga de Tratamiento con todas las
escalas del SGRQ y para el dominio Aislamiento Social con la escala Sintomas del SGRQ.
Las correlaciones fueron altas (r > 0,6) para todas las dimensiones del QOL-B-Sp-V3.0
con las escalas Impacto y Puntuacién Total del SGRQ, excepto para Carga de

Tratamiento y Aislamiento Social.

2.2.2.- Validez concurrente.

Se estudid mediante las correlaciones encontradas entre las puntuaciones de
los dominios del test QOL-B-Sp-V3.0 y diferentes variables clinicas, espirométricas y

radiologicas.
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Existieron correlaciones positivas significativas entre todas las puntuaciones del
QOLBQ-Sp-V3.0 y el FEV1 (%) -excepto para Carga de Tratamiento- y, correlaciones
negativas significativas para todas las puntuaciones del QOL-B-Sp-V3.0 y la disnea. El
volumen de esputo correlacioné significativa y negativamente con todas las escalas del
QOL-B-Sp-V3.0. Se encontraron asociaciones significativas negativas entre el IMC y las
puntuaciones del QOL-B-Sp-V3.0 para las escalas Capacidad Fisica, Vitalidad,
Percepcién de la Salud y Sintomas Respiratorios. Se observaron correlaciones
negativas significativas entre la edad y cada una de las escalas, excepto para

Aislamiento Social y Carga de Tratamiento.

Tabla 22. Correlaciones entre las escalas del QOL-B-V3.0 y diversas variables clinicas,
espirométricas y radioldgicas.

Edad FEV1 FVC Bhalla Exac. Exac. Broncor. Disnea IMC

Dominios (%) (%) Leves graves (ml/dia) MRC

Fisica -0,45%* 0,41%* 0,36** 0,33** -0,19** -0,21%* -0,20** -0,60** -0,23**
Rol -0,34%* 0,29** 0,24** 0,35%* -0,19** -0,25%* -0,26** -0,58** -0,13
Vitalidad -0,31** 0,29** 0,25%* 0,30** -0,22%* -0,19** -0,25%* -0,45** -0,17*
Emocion -0,27** 0,19** 0,15* 0,16 -0,11 -0,20** -0,20** -0,44** -0,10
Social -0,11 0,14* 0,96 0,24 -0,07 -0,07 -0,30** -0,25%* -0,00
Tratamiento -0,08 0,11 0,03 0,23* -0,24** -0,16* -0,18* -0,19** 0,47
Salud -0,26** 0,29** 0,24%* 0,24* -0,23** -0,18** -0,27** -0,44** -0,18**
Respiratorio -0,28** 0,34** 0,25%* 0,45%* -0,18** -0,25%* -0,48** -0,48** -0,15*

FEV1(%): Flujo espiratorio forzado en el primer segundo, expresado en porcentaje del predicho. FVC(%):
Capacidad vital forzada, expresada en porcentaje del predicho. Bhalla: Sistema de puntuaciéon basado en
tomografia computerizada de alta resolucién de térax (a menor puntuacién final, peor estado radioldgico). Exac.:
Exacerbaciones. MRC: Medical Research Council. IMC: indice Masa Corporal. La correlacién (Spearman) es
significativa * p < 0,05 (bilateral) y **p < 0,01 (bilateral).

La puntuacion Bhalla se asocié de forma positiva y significativa con los dominios
Capacidad Fisica, Limitaciones de Rol, Vitalidad, Carga de Tratamiento y Percepcién de
la Salud; y, el nimero de exacerbaciones leves también se asocid significativamente
con estos mismos dominios pero de forma negativa. El nimero de exacerbaciones
graves se correlaciond con todos ellos y, ademas, con Estado Emocional. En la tabla 22
se exponen las correlaciones mas importantes entre distintas variables y las escalas del

cuestionario QOL-B-Sp-V3.0.
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2.2.3.- Validez predictiva.

Se han utilizado diversos parametros clinicos, funcionales respiratorios,

microbioldgicos, radioldgicos, antropométricos, etiolégicos y demograficos.

a) Edad:

Agrupando a los pacientes en tres categorias (< 45 afios, 45-65 afios, > 45 afios),
se observd que los pacientes mas jévenes presentaron puntuaciones mas altas en el
QOL-B-V3.0 (mejor CVRS) excepto para los dominios Carga de Tratamiento y

Aislamiento Social (figura 4).

Figura 4. Puntuaciones del QOL-B-Sp-V3.0 en funcién de la edad.
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**p<0,01; * p<0,05 (Anova o Kruskal-Wallis).

b) Variables funcionales respiratorias:

La figura 5 representa la media de las puntuaciones del QOL-B-Sp-V3.0
clasificado por categorias segun la gravedad de la enfermedad de acuerdo con el
FEV1(%). Todas las puntuaciones mostraron diferencias significativas (peor CVRS, a
mayor severidad en el grado de obstruccidn al flujo aéreo) excepto para el dominio

Carga de Tratamiento.
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Publicaciones y

Divulgacion Cientifica

Similares resultados se observaron al clasificar a los pacientes en dos

categorias: los que tenian un FEV1<50% (n=47) y los que tenian un FEV1>50% (n=160).

En la figura 5 se exponen estos resultados.

Figura 5. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcion del FEV1(%).
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FEV1(%): Flujo espiratorio forzado en el primer segundo, expresado en porcentaje del predicho.

**p <0,01; *p < 0,05 (Anova o Kruskal-Wallis).
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FEV1(%): Flujo espiratorio forzado en el primer segundo, expresado en porcentaje del predicho.

*p < 0,05; **p < 0,01 (T de student o Mann-Withney).
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c) Parametros radioldgicos:

En la figura 6 se exponen los resultados en funcién de la puntuacién de Bhalla:
Encontramos puntuaciones significativamente mas altas (mejor calidad de vida) en
todas las escalas en los sujetos con score Bhalla mayor o igual a 13 (menor afectacion

radioldgica) excepto para el dominio Estado Emocional.

Figura 6. Puntuaciones del cuestionario QoLB en funcion de la escala de Bhalla

(sistema de puntuacién basado en la tomografia computerizada de térax).
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Bhalla: Sistema de puntuacion basado en tomografia computerizada de alta resolucion de
tdérax (a menor puntuacion final, peor estado radioldgico). *p < 0,05; **p < 0,01 (T de student o Mann-
Withney)

d) Variables clinicas:
Los pacientes con algun episodio de hemoptisis durante el afio previo (n=37)
presentaron puntuaciones significativamente mas bajas en todos los dominios del

QOL-B-Sp-V3.0 menos en Carga de Tratamiento (figura 7).
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Figura 7. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcion de haber

presentado o no hemoptisis en el aifo previo.
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*p < 0,05; **p < 0,01 (T de student o Mann-Withney)

e) Parametros microbioldgicos:

Los pacientes colonizados por algin microorganismo potencialmente patégeno
(MMP) (n=129) tuvieron puntuaciones mas bajas en todas las dimensiones,
encontrando significacién estadistica en las escalas Capacidad Fisica, Vitalidad y

Sintomas Respiratorios. Estos resultados se detallan en la figura 8.

Los pacientes colonizados por PA (n=68) tuvieron puntuaciones mas bajas en
todas las dimensiones, encontrando significacién estadistica en las escalas Capacidad
Fisica, Limitaciones de Rol, Vitalidad, Percepcién de la Salud y Sintomas Respiratorios.

Estos resultados se detallan en la figura 9.

Los pacientes colonizados por Haemophilus influenzae (n=64) tuvieron
puntuaciones mas bajas en casi todas las dimensiones del test -salvo en Estado
Emocional y Aislamiento Social- respecto a los no colonizados. Tan sdlo en las escalas
Capacidad Fisica y Sintomas Respiratorios tuvieron puntuaciones mas bajas de forma
significativa en los sujetos colonizados. Estos resultados se muestran en la figura 10.
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Figura 8. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcién de que los sujetos

presenten alguna colonizacion bronquial por un MPP.
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MPP: Microorganismo potencialmente patégeno. **p < 0,01 (T de student o Mann-Withney)

Figura 9. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcién de que los sujetos

presenten colonizacién bronquial crénica por Pseudomonas aeruginosa.
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*p < 0,05; **p< 0,01 (T de student o Mann-Withney)
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Figura 10. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcion de que los

sujetos presenten colonizacion bronquial crénica por Haemophilus influenzae.
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*p < 0,05 (T de student o Mann-Withney).

Figura 11. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcion de que los

sujetos presenten colonizacion bronquial crénica por otros bacilos gram negativos.
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BGN: Bacilos Gram Negativos

98



No se observaron diferencias en las puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-
V3.0 en funcién de presentar colonizacién bronquial crénica por otros bacilos Gram

negativos distintos de H. influenzae y PA (figura 11).

f) Etiologia:
En funcidén de la etiologia de las BQ, existieron diferencias significativas entre
grupos en las dimensiones Capacidad Fisica y Aislamiento Social (figura 12).

Figura 12. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcidn de la etiologia de
las BQ.
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**p <0,01; * p<0,05(Anova o Kruskal-Wallis)

g) Variables antropométricas:

Los pacientes desnutridos (IMC<18,5 kg/m?, n=12) tuvieron puntuaciones
medias significativamente mas altas en Percepcién de la Salud. Estableciendo tres
categorias (desnutridos; normonutridos-sobrepeso; y, obesos), no se encontraron
diferencias significativas entre las puntuaciones medias para las distintas dimensiones

del QOL-B-Sp-V3.0 (figura 13).
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Figura 13. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcién del IMC.
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IMC: indice de masa corporal **p < 0,01; *p < 0,05 (Anova o Kruskal-Wallis).
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h) Variables demogréficas:

Los pacientes sin estudios (n=23) tuvieron puntuaciones mds bajas en cada una
de las dimensiones del test (excepto para Aislamiento Social) que los pacientes que al
menos habian cursado estudios de Primaria. Estas diferencias fueron significativas para
los dominios Capacidad Fisica, Vitalidad, Estado Emocional, Percepcion de la Salud y
Sintomas Respiratorios. Estos resultados se muestran en la figura 14.

Figura 14. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funciéon del nivel de
estudios.
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*p <0,05; **p < 0,01 (T de student o Mann-Withney)

Al categorizar el nivel de estudios en sujetos sin estudios o que sélo hayan
finalizado estudios de Primaria (n=103) y sujetos cuyos estudios sean superiores a este
nivel académico, observamos de nuevo que las puntuaciones son mas bajas en casi
todas las dimensiones del QOL-B-Sp-V3.0 (excepto en Carga de Tratamiento) en el
grupo de pacientes de menor nivel. Las diferencias fueron significativas en las escalas
Capacidad Fisica, Percepcién de la Salud y Sintomas Respiratorios. Estos resultados se

exponen en la figura 15.
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Figura 15. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en funcion del nivel de

estudios.
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No se encontraron diferencias significativas en las puntuaciones del test QOL-B-

Sp-V3.0 en ninguna de las dimensiones en funcidn de si los sujetos tenian o no pareja

(figura 16).

Figura 16. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-V3.0 en funcidn de si tenian pareja.
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**p < 0,01 (T de student o Mann-Withney)
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2.3.- Sensibilidad al cambio.

El QOL-B-Sp-V3.0 se administré también a aquellos pacientes que tuvieron una
exacerbacion para determinar si se trataba de un instrumento que fuera capaz de
responder a estos cambios en el estado de salud. Fueron 80 los pacientes que tuvieron
una agudizacién en los siguientes seis meses a la visita basal y rellenaron los

cuestionarios justo antes de iniciar el tratamiento antibidtico.

Se encontraron diferencias significativas entre las puntuaciones basales y las
puntuaciones en el momento de la exacerbacion (tabla 23) salvo para Estado
Emocional. En la escala Sintomas Respiratorios, la diferencia media fue 17,6+16,4
puntos (p < 0,001), indicando un mayor incremento en los sintomas con la
exacerbacion. También existieron diferencias significativas en la broncorrea diaria: en
situacion basal presentaban un volumen de esputo medio de 21,4428,2 y en la
exacerbacion de 49,5+35,4cc con una diferencia media de 28,1+18,7. Se encontraron
asociaciones significativas entre el volumen de esputo y la reduccion en la puntuacién

Sintomas Respiratorios (r =0,34; p = 0,012).

Tabla 23. Puntuaciones medias de las escalas del cuestionario QOL-B-Sp-V3.0 en la

visita basal y en la exacerbacidn.

Inicial (n=207) Agudizacion (n=80) Tamaio
del

Basal Agudizacidn p efecto
Escalas
Capacidad Fisica 57,5+29,7 51,6%29,1 38,4+29,3 0,00* 0,45
Limitaciones de Rol 70,4 +25,4 68,0+25,8 51,1+28,4 0,00* 0,62
Vitalidad 57,6 +24,8 54,4+24,7 39,4+29,6 0,00* 0,55
Estado Emocional 71,0+ 25,4 69,3+27,4 65,9+26,0 0,14 0,13
Aislamiento Social 72,4+25,1 68,9+28,2 60,4+29,0 0,00* 0,32
Carga de Tratamiento 67,1+24,4 67,6124,8 61,8+24,0 0,04* 0,24
Percepcion de la Salud 46,5+ 21,6 43,0+19,5 32,2+22,4 0,00* 0,52
Sintomas Respiratorios 70,7 £ 19,7 69,9+18,9 52,2+21,3 0,00* 0,88

Todos los valores se expresan como media + desviacién estandar. *p < 0.05 bilateral
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El tamafio del efecto fue insignificante para Estado Emocional, pequefio para
Actividad Fisica, Aislamiento Social, y Carga de Tratamiento, moderado para
Limitaciones de Rol, Vitalidad, y Percepcién de la Salud; y, grande para Sintomas

Respiratorios (tabla 26).

La diferencia minima importante (DMI) fue de 8,2 empleando el método de la
mitad de la DE del cambio en la puntuacidn en Sintomas Respiratorios en situaciéon
basal con respecto a la exacerbacion. La mayoria de los pacientes (70%) tuvieron un
cambio en la puntuacién de Sintomas Respiratorios que estaba por encima de la DMI.
Usando el método del error estandar de medida (EEM) para la escala Sintomas
Respiratorios la DMI fue de 6,8 puntos. El 71% de los casos tuvieron un cambio en los

sintomas por encima de la DMI en funcién de este criterio.

104



3.- Sintomatologia de depresién y ansiedad.

Las puntuaciones medias + DE de las escalas HADS-D (depresién) y HADS-A
(ansiedad) fueron 5,26+4,15 y 6,33+4,24, respectivamente.

3.1.- Prevalencia de sintomas ansiosos y depresivos.

En 26 pacientes (12,6%) se observaron puntuaciones en la escala de HADS
clinicamente significativas para depresion (HADS-D >11). En 37 pacientes (18%) se

comunicaron puntuaciones clinicamente significativas para ansiedad (HADS-A > 11).

El 18,9% (n=39) presentaban sintomas leves de depresién (HADS-D: 8-10) y el
17,9% (n=37) sintomas leves de ansiedad (HADS-A: 8-10).

No hubo diferencias significativas en funcién del sexo en la prevalencia de
sintomas de ansiedad y depresion (tabla 24).

Tabla 24. Sintomas de depresion y ansiedad en funcion del sexo.

Grupo total Vardn Mujer

HADS-D < 11 77,4% (n=179) 38,5% (n=69) 61,5% (n=110)

HADS-D 2 11 12,6% (n=26) 30,8% (n=8) 69,2% (n=18) p=0,444
Grupo total Vardn Mujer

HADS-A< 11 81,9% (n = 168) 39,9% (n=67) 60,1% (n=101)

HADS-A 2 11 18% (n=37) 27,0% (n=10) 73% (n=27) p=0,144

HADS: Escala de Ansiedad y Depresidn Hospitalaria. D: Depresién. A: Ansiedad.

3.2.- Toma de psicofarmacos.

Se encontraban en tratamiento con antidepresivos 19 pacientes (9,2%) y con
ansioliticos 28 (13,6%). Un 18,4% de los sujetos tomaban antidepresivos y/o

ansioliticos. Tan sélo seguian terapia psicoldgica 6 pacientes.
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Tabla 25. Porcentaje de pacientes que seguian distintas terapias para ansiedad y

depresion.

Pacientes que reciben tratamiento n (%)
Medicacién ansiedad/depresion/psicoterapia 38 18,4
Medicacidon antidepresiva 19 9,2
Medicacidn para la ansiedad 28 13,6
Psicoterapia 6 2,9

HADS: Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria. D: Depresion. A: Ansiedad.

Los pacientes con una puntuaciéon menor de 11 en la escala de HADS-D

(depresidn) se encontraban de forma significativa en menor nimero bajo terapias

psicoldgicas y pautas de farmacos antidepresivos y para la ansiedad. Lo mismo sucedia

con los pacientes con una puntuacién en la escala HADS-A (ansiedad) menora 11. En la

tabla 26 se exponen estos resultados.

Tabla 26. Porcentaje de pacientes que siguen tratamientos para ansiedad o

depresion en funcion del HADS-D (depresion) y del HADS-A (Ansiedad).

Medicacién ansiedad/depresidn/psicoterapia

Si No
HADS-D < 11 14,5% (n=26) 85,5% (n=153)
HADS-D 2 11 42,3% (n=11) 57,7% (n=15) p=0,001
Medicacién ansiedad/depresion/psicoterapia
Si No
HADS-A< 11 13,1% (n=22) 86,9% (n=146)
HADS-A > 11 40,5% (n=15) 59,5% (n=22) p < 0,001

HADS: Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria. D: Depresidn. A: Ansiedad.
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3.3.- Correlaciones de parametros clinicos, funcionales respiratorios y

radiolégicos con la depresion y ansiedad.

Se observaron correlaciones positivas significativas entre la puntuacién en el
cuestionario HADS-D (depresion) y la edad, el volumen de esputo diario, el grado de
disnea segun la MRC vy el indice de comorbilidad de Charlson. También existieron
correlaciones positivas significativas entre las puntuaciones del test HADS-A (ansiedad)

y el grado de disnea segtin la MRC y la puntuacién del indice de Charlson.

Hubo correlaciones negativas significativas entre la puntuacién del cuestionario

HADS-D (depresion) y el FEV1(%) del predicho y el score radiolégico Bhalla.

Tabla 27. Correlaciones de las puntuaciones en la escala HADS con diversas variables

clinicas, espirométricas y radioldgicas.

Edad FVC FEV1 Exac. Exac. Bhalla Volum. Disnea IMC indice

(%) (%) Leves grav. (ml/dia) MRC Charlson
HADS-A 0,13 -0,01 -0,07 0,11 0,07 -0,10 0,09 0,34%* 0,04 0,14*
HADS-D 0,41%* -0,09 -1,18%* 0,06 0,12 -0,30** 0,20** 0,51%* 0,18 0,26**

FVC(%): Capacidad vital forzada, expresada en porcentaje del predicho. FEV1(%): Flujo espiratorio forzado
en el primer segundo, expresado en porcentaje del predicho. Exac.: Exacerbaciones. Grav: Graves. Bhalla: Sistema
de puntuacién basado en la tomografia computerizada de alta resolucidn de térax (a menor puntuacion final, peor
estado radioldgico). Volum.: Volumen de esputo diario. MRC: Medical Research Council. IMC: indice de masa
corporal. HADS: Escala de ansiedad y depresion hospitalarias. A: Ansiedad. D: Depresién. *p < 0,05; **p < 0,01
(bilateral) (correlacion de Spearman)

3.4.- Depresion y ansiedad y variables demograficas.

Los pacientes con una puntuacion elevada para sintomas depresivos (HADS-D
>11) tenian mds edad de forma significativa que los que presentaban una puntuacién

menor de 11.

Aguéllos que estaban desempleados y los de menor nivel educativo tenian
significativamente una mayor prevalencia de sintomas depresivos (HADS-D>11), pero
no de ansiedad, que aquellos que tenian empleo o un nivel de estudios mas alto. Por
otra parte, no se observd asociacién entre la presencia de sintomas ansiosos o

depresivos y el tener o no pareja sentimental (tabla 28).
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Tabla 28: Variables demograficas en funcion de la presencia de sintomas elevados
de depresion y ansiedad.

HADS-A HADS-D
Variables <11 211 p <11 >11 P
Edad 57,2+189 56,6 + 14,9 0,549 56,0 £ 18,3 64,4+ 16,0 0,021
Sexo
Varén 67 (39,9) 10 (27,0) 0,189 69 (38,5) 8(30,8) 0,520
Muijer 101 (60,1) 27 (73,0) 110 (61,5) 18 (69,2)
Nivel educacional
Sin estudios/Primaria 93 (55,4) 20 (54,1) 1,000 93 (52,0) 20(76,9) 0,020
Mas de primaria 75 (44,6) 17 (45,9) 86 (48%) 6(23,1)
Situacion laboral
Estudia o trabaja 66 (39,5) 16 (43,2) 0,713 77 (43,3) 5(19,2) 0,020
No estudia ni trabaja 101 (60,5) 21 (56,8) 101 (56,7) 21 (80,8)
Situacion de pareja
Con pareja 111 (66,1) 29 (78,4) 0,174 123 (68,7) 17 (65,4) 0,822
Sin pareja 57 (33,9) 8(21,6) 56 (31,3) 9 (34,6)

Los valores se presentan como media + DE o n (%). HADS: Escala de Ansiedad y Depresion

Hospitalaria. A: Ansiedad. D: Depresidn. Los valores se expresan como MediatDE o n(%).

3.5.- Depresidon y ansiedad y afectacion respiratoria.

Los pacientes con una puntuacion elevada para sintomas depresivos (HADS-D

>11) presentaban un mayor grado de disnea (medida con la escala MRC) de forma

significativa que los que presentaban una puntuacién menor de 11. Los pacientes con

una puntuacién elevada para sintomas ansiosos (HADS-A >11) habian tenido durante el

afio previo significativamente mas exacerbaciones (tabla 29).

No se encontraron diferencias significativas entre tener sintomas elevados de

depresién y ansiedad en los pardmetros espirométricos (el FEV1(%), el FVC(%)), la

broncorrea o el tener o no infeccidn bronquial crénica por Pseudomonas aeruginosa.

Estos datos se exponen en la tabla 29.
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Tabla 29: Afectacion respiratoria en funcidn de la presencia de sintomas elevados de

depresion y ansiedad.

HADS-A HADS-D
<11 211 p <11 211 p

Variables
FVC(%) 76,0 £ 18,5 79,7+19,1 0,152 77,0+18,7 74,5+ 18,8 0,403
FEV1(%) 68,2+22,1 69,2 +23,5 0,760 69,3+214 61,8+27,4 0,100
Infeccién crénica PA

Si 55(32,7) 13 (35,1) 0,779 56 (31,3) 12 (46,2) 0,132

No 113 (67,3) 24 (64,9) 123 (68,7) 14 (53,8)
Num. agudiz./afio 1,6+1,7 2,2+0,3 0,011 1,7+1,7 2,1+1,3 0,069
Disnea (MRC) 0,9+0,9 1,2+1,0 0,088 0,9+0,9 1,511 0,008
Broncorrea (ml/dia) 20,1+23,04 27,3+33,11 0,210 20,3+24,52 28,6+29,07 0,110

FVC(%): Capacidad vital forzada, expresada en porcentaje del predicho. FEV1(%): Flujo espiratorio forzado
en el primer segundo, expresado en porcentaje del predicho. PA: Pseudomonas aeruginosa. MRC: Medical Research
Council. IMC: indice de masa corporal. HADS: Escala de ansiedad y depresién hospitalarias. A: Ansiedad. D:
Depresion. Los resultados se expresan como media = DE o n (%).

3.6.- Depresion y ansiedad y nutricion.

No se encontraron diferencias significativas en la puntuacion de la escala HADS

en funcién de los parametros antropométricos (IMC). Ver tabla 30.

Tabla 30: indice de masa corporal en funcién de la presencia de sintomas elevados de

depresion y ansiedad.

HADS-A HADS-D
<11 211 p <11 211 P

indice Masa Corporal 25,1+4,2 24,5+5,1 0,322 249+4,3 25,6 +5,0 0,583

HADS: Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria. A: Ansiedad. D: Depresion. Los resultados

se expresan como la media+DE.

3.7.- Relacion entre depresion y ansiedad y otras variables clinicas.

Los pacientes con una puntuacion elevada para sintomas depresivos (HADS-D
>11) presentaban una mayor puntuacion en el indice de comorbilidad de Charlson de

forma significativa que los que presentaban una puntuaciéon menor de 11 (tabla 31).

No encontramos diferencias significativas cuando se analizaron de forma

individualizada cada una de las distintas patologias que componen el indice de
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comorbilidad de Charlson en pacientes con puntuaciones elevadas en las escalas de

HADS para depresién ni para ansiedad. Tampoco las hubo en cuanto a padecer

sinusitis, hipertension arterial o dislipemia (tablas 32 y 33).

Tabla 31: Puntuacidn del indice de Charlson en funcién de la presencia de sintomas

elevados de depresion y ansiedad.

HADS-A< 11

HADS-A 211 p

HADS-D < 11

HADS-D 211

p

indice Charlson

2,28+1,7

2,35+1,7

0,777

2,17+1,6

3,11+2,4

0,030

HADS: Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria. A: Ansiedad. D: Depresion. Los resultados

se expresan como la media+DE.

Tabla 32: Presencia de comorbilidades en funcion de la presencia de sintomas

elevados de depresidn.

HADS-D < 11 HADS-D > 11
Comorbilidades Si No Si No P
Incluidas en indice Charlson
Infarto Agudo Miocardio 3,4% (n=6) 96,6% (n=173) 11,5% (n=3) 88,5% (n=23) 0,057
Insuficiencia cardiaca 2,2% (n=4) 97,8% (n=175) 7,7% (n=2) 92,3% (n=24) 0,123
Enf. arterial periférica 1,7% (n=3) 98,3% (n=176) 11,5% (n=3) 88,5% (n=23) 0,005
Enf. vascular cerebral 0,6% (n=1) 99,4% (n=178) 11,5% (n=3) 88,5% (n=23) 0,000
Demencia 0,6% (n=1) 99,4% (n=178) 0,0% (n=0) 100,0% (n=26) 0,702
Hemiplejia/Paraplejia 0,6% (n=1) 99,4% (n=178) 3,8% (n=1)  96,2% (n=25) 0,111
Enf. respiratoria crénica 100,0% (n=179) 0,0% (n=0) 100,0% (n=26) 0,0% (n=0) -
Conectivopatia 4,5% (n=8) 95,5% (n=171) 3,8% (n=1) 96,2% (n=25) 0,885
Ulcera gastroduodenal/HDA 8,4% (n=15) 91,6% (n=164) 15,4% (n=4) 84,6% (n=22) 0,250
Hepatopatia cronica leve 8,9% (n=16) 91,1% (n=163) 3,8% (n=1) 96,2% (n=25) 0,379
Hepatopatia crénica moderada 0,0% (n=0) 100,0% (n=179) 0,0% (n=0) 100,0% (n=26) -
DM sin lesidn drganos diana 10,1% (n=18) 89,9% (n=161) 23,1% (n=6) 76,9% (n=20) 0,054
DM con lesion érganos diana 3,4% (n=6) 96,6% (n=173) 3,8% (n=1) 96,2% (n=25) 0,897
Neoplasia sélida sin metastasis 3,4% (n=6) 96,6% (n=173) 7,7% (n=2)  92,3% (n=24) 0,286
Neoplasia sélida con metastasis 0,0% (n=0) 100,0% (n=179) 0,0% (n=0) 100,0% (n=26) -
Leucemia 0,6% (n=1) 99,4% (n=178) 0,0% (n=0) 100,0% (n=26) 0,702
Linfoma 1,7% (n=3) 98,3% (n=176) 3,8% (n=1) 96,2% (n=25) 0,455
Insuficiencia renal crénica 3,9% (n=7) 96,1% (n=172) 3,8% (n=1) 96,2% (n=25) 0,987
SIDA 0,0% (n=0) 100,0% (n=179) 0,0% (n=0)  100,0% (n=26) -
No incluidas en indice Charlson
Hipertension arterial 22,3% (n=40) 77,7% (n=139) 38,5% (n=10) 73% (n=27) 0,074
Dislipemia 29,1% (n=52) 70,9% (n=127) 38,5% (n=10) 61,5% (n=16) 0,329
Sinusitis 42,1% (n=51) 57,9% (n=70) 43,8% (n=7) 56,3% (n=9) 0,903

HADS: Escala de Ansiedad y Depresidon Hospitalaria. D: Depresién. Enf.: Enfermedad. HDA: Hemorragia

digestiva alta. DM: Diabetes mellitus.
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Tabla 33: Presencia de comorbilidades en funcion de la presencia de sintomas

elevados de ansiedad.

HADS-A< 11 HADS-A 211

Comorbilidades Si No Si No p

Incluidas en indice de Charlson
Infarto Agudo Miocardio 4,8% (n=8) 95,2% (n=160) 2,7% (n=1) 97,3% (n=36) 0,580
Insuficiencia cardiaca 3,0% (n=5) 97,0% (n=163) 2,7% (n=1) 97,3% (n=36) 0,929
Enf. arterial periférica 2,4% (n=4) 97,6% (n=164) 5,4% (n=2) 94,6% (n=35) 0,323
Enf. vascular cerebral 1,8% (n=3) 98,2% (n=165) 2,7% (n=1) 97,3% (n=36) 0,715
Demencia 0,6% (n=1) 99,4% (n=167) 0,0% (n=0)  100,0% (n=37) 0,638
Hemiplejia/Paraplejia 1,2% (n=2) 98,8% (n=166) 0,0% (n=0)  100,0% (n=37) 0,505
Enf. respiratoria crdnica 100,0% (n=168) 0,0% (n=0) 100,0% (n=37) 0,0% (n=0) -
Conectivopatia 5,4% (n=9) 94,6% (n=159) 0,0% (n=0)  100,0% (n=37) 0,150
Ulcera gastroduodenal/HDA 7,7% (n=13) 92,3% (n=155) 16,2% (n=6) 83,8% (n=31) 0,107
Hepatopatia crénica leve 8,9% (n=15) 91,1% (n=153) 5,4% (n=2) 94,6% (n=35) 0,482
Hepatopatia cronica moderada 0,0% (n=0) 100,0% (n=168) 0,0% (n=0)  100,0% (n=37) -
DM sin lesion érganos diana 9,5% (n=16) 90,5% (n=152) 21,6% (n=8) 78,4% (n=29) 0,038
DM con lesion érganos diana 4,2% (n=7) 95,8% (n=161) 0,0% (n=0)  100,0% (n=37) 0,206
Neoplasia sélida sin metastasis 3,6% (n=6) 64,4% (n=162) 5,4% (n=2) 94,6% (n=35) 0,602
Neoplasia sélida con metastasis 0,0% (n=0) 100,0% (n=168) 0,0% (n=0)  100,0% (n=37) -
Leucemia 0,6% (n=1) 99,4% (n=167) 0,0% (n=0)  100,0% (n=37) 0,638
Linfoma 1,8% (n=3) 98,2% (n=165) 2,7% (n=1) 97,3% (n=36) 0,715
Insuficiencia renal crénica 4,2% (n=7) 95,8% (n=161) 2,7% (n=1) 97,3% (n=36) 0,677
SIDA 0,0% (n=0) 100,0% (n=168) 0,0% (n=0)  100,0% (n=37) -

No incluidas en indice Charlson
Hipertension arterial 23,8% (n=40) 76,2% (n=128) 27% (n=10) 73% (n=27) 0,680
Dislipemia 30,4% (n=51) 69,6% (n=117) 29,7% (n=11) 70,3% (n=26) 0,940
Sinusitis 39,3% (n=44) 60,7% (n=68) 56% (n=14) 44% (n=11) 0,126

HADS: Escala de ansiedad y depresion hospitalaria. A: ansiedad. HDA: Hemorragia digestiva alta.

3.8.- Influencia de la depresién y ansiedad en la calidad de vida relacionada

con la salud medida con el cuestionario de St. George.

- Correlaciones de las puntuaciones del cuestionario HADS para ansiedad vy

depresién (HADS-A y HADS-D) con las puntuaciones de calidad de vida.

Se observaron correlaciones positivas significativas entre las puntuaciones de

los cuestionarios para depresion y ansiedad (HADS-A y HADS-D) y las puntuaciones de

todas las escalas del SGRQ- a mds sintomas depresivos o ansiosos (mayor puntuacion),

peor calidad de vida (mayor puntuacion)-. Estos datos se expresan en la tabla 34.
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Tabla 34. Correlaciones entre las puntuaciones para las escalas de ansiedad y depresion

de HADS y las puntuaciones del Cuestionario Respiratorio de St. George en pacientes con BQ.

SGRQ
Sintomas Actividad Impacto Total
HADS-A 0,30%* 0,41%* 0,52%* 0,51%*
HADS-D 0,35%* 0,51%* 0,61%* 0,60**

SGRQ: Cuestionario Respiratorio de St. George.

Spearman)

- Sintomas depresivos y ansiosos:

*p < 0,05; **p < 0,01 (bilateral) (correlacion de

Los pacientes con una puntuacién > 11 en la escala de HADS (tanto para

sintomas de ansiedad como de depresion) tenian significativamente una mayor

puntuacion total y en todas las subescalas en el SGRQ (y, por tanto, peor calidad de

vida). Estos datos se exponen en la tabla 35.

Tabla 35. Puntuaciones del Cuestionario Respiratorio de St. George en pacientes con

BQ en funcion de la presencia de sintomas elevados de depresion o ansiedad.

HADS-A HADS-D
Dimensiones SGRQ
<11 211 P <11 211 p
Sintomas 38,8+19,2 50,2+22,7 0,004 39,6 +20,2 50,1+18,7 0,024
Actividad 38,0+25,7 54,6+22,1 <0,001 38,9+25,2 56,0£26,0 0,006
Impacto 24,8 +18,7 40,7 +20,8 <0,001 25,5+18,9 43,6 +20,7 <0,001
Total 31,2+17,9 47,0%£19,7 <0,001 32,1+18,1 48,7+20,3 <0,001

HADS: Escala de Ansiedad y Depresidon hospitalaria.

Cuestionario respiratorio de calidad de vida de St. George.

A: Ansiedad D: Depresién. SGRQ:
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3.9.- Influencia de los sintomas de depresién y ansiedad sobre la calidad de

vida relacionada con la salud medida con el QOL-B-Sp-V3.0.

- Correlaciones de las puntuaciones del cuestionario HADS para ansiedad y

depresion (HADS-A y HADS-D) con las puntuaciones de calidad de vida.

Se observaron correlaciones positivas significativas entre las puntuaciones de
los cuestionarios para depresiéon y ansiedad (HADS-A y HADS-D) y las de todas las
escalas del QOL-B-V3.0 -a mas sintomas depresivos o ansiosos (mayor puntuacion),

peor calidad de vida (menor puntuacién)-. Estos datos se expresan en la tabla 36.

Tabla 36. Correlaciones entre las puntuaciones para las escalas de ansiedad vy

depresion de HADS y las puntuaciones del QOL-B-V3.0 en pacientes con BQ.

Escalas HADS-A HADS-D
Capacidad Fisica -0,46** -0,59**
Limitaciones de Rol -0,55** -0,65**
Vitalidad -0,52** -0,60**
Estado Emocional -0,70** -0,71%*
Aislamiento Social -0,39** -0,45**
Carga de Tratamiento -0,34%** -0,29**
Percepcion de la Salud -0,50** -0,60**
Sintomas Respiratorios -0,40** -0,55**

HADS: Escala de Ansiedad y Depresidn hospitalaria. A: Ansiedad D: Depresidén. *p < 0,05;

**p<0,01 (bilateral) (correlacion de Spearman)

- Sintomas depresivos y ansiosos:
Los pacientes con una puntuaciéon > 11 en la escala de HADS-D (depresidn)
tenian significativamente una mayor puntuaciéon en todas las escalas del QOL-B-V3.0
(y, por tanto, peor calidad de vida) excepto en el dominio Carga de Tratamiento.

(figura 16)

Al agrupar a los pacientes segun las puntuaciones del cuestionario HADS-D en
tres categorias (HADS-D>11; HADS-D:8-10; HADS-D<8) se observd una puntuacion mas
elevada de forma significativa en el test QOL-B-V3.0 (mejor calidad de vida) para todos

los dominios en los grupos con menos sintomas de depresion.
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Al establecer dos categorias pero de forma que en el mismo grupo de pacientes
se incluyesen a todos aquéllos que tuvieran sintomas de depresion aunque fuesen
leves (HADS-D>8; HADS-D<8) se observé también de forma significativa una
puntuacidon mas alta para todas las escalas del test QOL-B-V3.0 en los pacientes sin

sintomas de depresién (HADS-D<8).

Figura 16. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-V3.0 en funcidn de la presencia de
sintomas elevados de depresion.
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HADS: EScala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria. D: Depresion.*p < 0,05; ** p <0,01 (T de
student o Mann-Withney).

Los pacientes con una puntuaciéon > 11 en la escala de HADS-A (ansiedad)
tenian significativamente una mayor puntuacién en todas las escalas del QOL-B-V3.0

(y, por tanto, peor calidad de vida). En la figura 17 se exponen dichos datos.
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Al agrupar a los pacientes segun las puntuaciones del cuestionario HADS-A en

tres categorias (HADS-A>11; HADS-A:8-10; HADS-A<8) o al establecer dos categorias

pero de forma que en el mismo grupo de pacientes se incluyesen a todos aquéllos que

tuvieran sintomas de depresion aunque fuesen leves (HADS-A>8; HADS-A<8) se

observaron similares resultados (puntuaciones mas altas para todas las escalas del test

QOL-B-V3.0 de forma significativa en los grupos de pacientes con menos sintomas de

ansiedad).

Figura 17. Puntuaciones del cuestionario QOL-B-V3.0 en funcidn de la puntuacidn del

cuestionario HADS-A (ansiedad).
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4.- Dieta Mediterranea y depresion y ansiedad.
La puntuacidon media del cuestionario PREDIMED fue de 7,95+2,1.

Los pacientes con sintomas aumentados de ansiedad y depresion (HADS>11)
presentaron de forma significativa menores puntuaciones en el Predimed que los que

tenian un HADS<11.

Tabla 37. Puntuacion del Predimed en funcion de la presencia de sintomas elevados

de depresién o ansiedad.

HADS-A<11 HADS-A2 11 p HADS-D<11 HADS-D2 11 p
81,95%(n=168)  18,05%(n=37) 87,32%(n=179) 12,68%(n=26)
Predimed 8,08+2,0 7,35+2,1 0,049 8,11+2,0 6,84+1,9 0,005

HADS: Escala de Ansiedad y Depresidn Hospitalaria. A: Ansiedad. D: Depresion.

Tabla 38: Andlisis de regresion logistica: riesgo ajustado de presentar sintomas

elevados de ansiedad o depresion.

95% IC
B OR Limite Limite p
Inferior superior
Sintomas elevados de ansiedad
Modelo 1
MRC 0,502 1,652 1,077 2,532 0,021
Predimed -0,195 0,823 0,680 0,995 0,044
Modelo 2
MRC -0,162 0,851 0,499 1,45 0,552
Predimed -0,167 0,846 0,695 1,030 0,096
SGRQ Total 0,058 1,060 1,030 1,090 0,000
Sintomas elevados de depresion
Modelo 1
MRC 0,506 1,659 1,001 2,75 0,049
Predimed -0,434 0,648 0,502 0,83 0,001
Modelo 2
MRC 0,073 1,075 0,572 2,02 0,821
Predimed -0,167 0,663 0,512 0,85 0,002
SGRQ Total 0,058 1,038 1,004 1,07 0,027

Ajustado por edad, nivel de educacion, situacién laboral e indice de comorbilidad de Charlson.
MRC: Escala de disnea de la Medical Research Council. Predimed: Cuestionario de 14 items para valorar

la adherencia al patrén de dieta Mediterranea. SGRQ: Cuestionario respiratorio de St. George.

116



Tras realizar el ajuste por factores de confusidn, sélo la disnea (MRC) y la
puntuacion de dieta Mediterrdnea fueron predictores significativos de sintomas
elevados de ansiedad (modelo 1 tabla 38). Sin embargo, cuando la puntuacién total del
SGRQ se sumd al modelo, la significacién de la escala de disnea MRC desaparecio,
permaneciendo sélo la puntuacidn de la dieta Mediterrdnea y la puntuacidn total del

SGRQ como significativas (modelo 2 tabla 38).

Al analizar item por item el cuestionario Predimed, encontramos diferencias
significativas en para el item: “¢Usa usted el aceite de oliva como grasa principal para
cocinar?”. De forma que los pacientes con sintomas elevados de depresién (HADS-
D>11) usaban menos aceite de oliva para cocinar que los que no tenian sintomas
elevados de depresiéon (HADS-D<11). Se observé una tendencia no significativa a tener

sintomas elevados de depresidn entre los pacientes que usaban menos cantidad de

aceite, y tomaban menos raciones de verdura.

Tabla 39: Respuestas a cada uno de los items del cuestionario Predimed en funcién

de presentar o no sintomas elevados de depresion.

HADS-D < 11 HADS-D 2 11

) No Si No Si p
Items Predimed

Usa aceite 7,0% (n=12) 93,0% (n=159) 24,0% (n=6) 76,0% (n=19) 0,006
Cantidad de aceite 33,3% (n=57) 66,7% (n=114) 52,0% (n=13) 48,0% (n=12) 0,069
Raciones de verdura 48,0% (n=82) 52,0% (n=89) 68,0% (n=17) 32,0% (n=8) 0,061
Raciones de fruta 46,8% (n=80) 53,2% (n=91) 52,0% (n=13) 48,0% (n=12) 0,626
Carne roja 41,5% (n=71) 58,5% (n=100) 44,0% (n=11) 56,0% (n=14) 0,814
Mantequilla 33,3% (n=57) 66,7% (n=114) 48,0% (n=12) 52,0% (n=13) 0,152
Bebidas 24,6% (n=42) 75,4% (n=129) 28,0% (n=7) 72,0% (n=18) 0,711
Vino 81,9% (n=140) 18,1% (n=31) 88,0% (n=22) 12,0% (n=3) 0,450
Legumbres 57,9% (n=99) 42,1% (n=72) 48,0% (n=12) 52,0% (n=13) 0,351
Pescado 50,3% (n=86) 49,7% (n=85) 60,0% (n=15) 40,0% (n=10) 0,364
Reposteria 48,5% (n=83) 51,5% (n=88) 64,0% (n=16) 36,0% (n=9) 0,149
Frutos secos 63,7% (n=109) 36,3% (n=62) 68,0% (n=17) 32,0% (n=8) 0,678
Carne pollo 21,1% (n=36) 78,9% (n=135) 36,0% (n=9) 64,0% (n=16) 0,097
Sofrito 25,7% (n=44) 74,3% (n=127) 36,0% (n=9) 64,0% (n=16) 0,280

HADS: Escala de Ansiedad y Depresién Hospitalaria. A: Ansiedad. D: Depresién. Predimed:

Cuestionario para valorar la adherencia a un patrdn de dieta tipo Mediterranea
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No se hallaron diferencias significativas en el estudio item por item del

cuestionario Predimed en funcién de tener sintomas elevados para ansiedad (HADS-

A>11) o no tenerlos. Todos los datos de los distintos items del Predimed en funcién del

HADS se exponen en las tablas 39 y 40.

Tabla 40: Respuestas a cada uno de los items del cuestionario Predimed en funcién

de presentar o no sintomas elevados de ansiedad.

) HADS-A< 11 HADS-A 211

Items Predimed No si No si p
Usa aceite 8,2% (n=13) 91,8% (n=146) 13,5% (n=5) 86,5% (n=32) 0,311
Cantidad de aceite 33,3% (n=53)  66,7% (n=106)  45,9% (n=17)  54,1% (n=20) 0,149
Raciones de verdura 49,7% (n=79) 50,3% (n=80) 54,1% (n=20) 45,9% (n=17) 0,632
Raciones de fruta 44,7% (n=71) 55,3% (n=88) 59,5% (n=22) 40,5% (n=15) 0,104
Carne roja 42,8% (n=68) 57,2% (n=91) 37,8% (n=14) 62,2% (n=23) 0,584
Mantequilla 34,6% (n=55)  65,4% (n=104)  37,8% (n=14)  62,2% (n=23) 0,710
Bebidas 25,8% (n=41) 74,2% (n=118) 21,6% (n=8) 78,4% (n=29) 0,598
Vino 80,5% (n=128)  19,5% (n=31)  91,9% (n=34) 8,1% (n=3) 0,099
Legumbres 57,2% (n=91) 42,8% (n=68) 54,1% (n=20) 45,9% (n=17) 0,725
Pescado 48,4% (n=77) 51,6% (n=82) 64,9% (n=24) 35,1% (n=13) 0,072
Reposteria 50,3% (n=80) 49,7% (n=79) 51,4% (n=19) 48,6% (n=18) 0,910
Frutos secos 62,9% (n=100) 37,1% (n=59) 70,3% (n=26) 29,7% (n=11) 0,399
Carne pollo 22,0% (n=35) 78,0% (n=124) 27,0% (n=10) 73,0% (n=27) 0,514
Sofrito 26,4% (n=42) 73,6% (n=117) 29,7% (n=11) 70,3% (n=26) 0,683

HADS: Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria. A: Ansiedad. Predimed: Cuestionario para

valorar la adherencia a un patrdn de dieta tipo Mediterraneo.
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1.- Validaciéon del cuestionario Quality of Life Bronchiectasis Questionnaire Spain

Version 3.0.

Nuestro estudio demuestra que la versidén espafiola del cuestionario revisado
de calidad de vida para BQ no FQ, QOL-B-Sp-V3.0 es valida y fiable para emplearla en
poblacion espaiiola, y presenta una adecuada sensibilidad al cambio. Estos resultados
son similares a los publicados para la validacién de la version inglesa del QOL-B(125,

126, 218) e indican que la versidn espaiiola es equivalente a la original.

1.1.- Fiabilidad.

En nuestra versidon espafiola observamos una buena consistencia interna en
todas las escalas con un a cronbach mayor de 0,7 y, por tanto, podria usarse para
comparaciones a nivel de grupos de pacientes. Ademads, en el caso de las escalas
Actividad Fisica (a cronbach > 0.9) y Sintomas Respiratorios (a cronbach = 0.87) podria
incluso contemplarse su uso para comparaciones individuales. Estos resultados son
similares a los observados en la versidn en inglés donde el a cronbach presentaba unos
valores entre 0.66 y 0.94. (124, 125). En la tabla 41 se exponen los resultados de los

coeficientes de fiabilidad del cuestionario original en inglés y de la version espafiola.

El QOL-B ha sido desarrollado a partir del cuestionario de FQ, CFQR(126), el cual
se ha modificado para que se adapte a los requerimientos especificos de los pacientes
con BQ no FQ. Para ello se han eliminando los dominios relacionados con el peso, la
imagen corporal y los trastornos alimentarios ya que no fueron relevantes para
pacientes con BQ no FQ (demostraron mala distribucidn de los items, con coeficientes
de fiabilidad bajos y no se correlacionaron con el IMC) en una muestra de 35 pacientes
a los que se les aplicé la version inicial —versién 0-, siendo el resto de los dominios
similares(124, 125). En las distintas versiones del CFQR aplicado en diferentes
paises(36, 219-221) la consistencia interna de los dominios equivalentes fueron

también equiparables a los encontrados para el QOL-B Spain V3.0.
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Observamos excelentes correlaciones entre los items y sus correspondientes
escalas, lo que respalda la validez de constructo de las mismas. Unicamente un item
(Respiratorio 33) alcanzd una correlacién ligeramente superior con la escala Capacidad
Fisica en lugar de con la suya (Sintomas Respiratorios). Este item hace referencia a la
dificultad para respirar al realizar algunas actividades de la vida cotidiana por lo que es

razonable que también correlacione adecuadamente con la escala Capacidad Fisica.

Se observaron minimos efectos suelo y techo en todas las escalas, lo que
permite a los pacientes comunicar tanto mejorias como empeoramientos de sus

sintomas y actividad diaria.

Se objetivd una adecuada fiabilidad test-retest a las 2 semanas con un CCl
entre 0,68 y 0,88 y un coeficiente r de Spearman entre 0,71 y 0,87 (todos ellos
significativos). Estos valores demostraron que las puntuaciones de los pacientes
presentaban estabilidad temporal y por tanto una excelente reproducibilidad(127,
219-221). Ademas, eran similares a aquéllos encontrados para la versioén inglesa (0,67-
0,88)(124, 125) y parecidos o incluso mejores a los publicados para los dominios
equivalentes de distintas versiones del CFQR(36, 124, 219-221). Los coeficientes de

fiabilidad de la versidn inglesa y la espanola del QOL-B se exponen en la tabla 41.

Tabla 41. Consistencia interna y reproducibilidad del QOL-B-Sp-V3.0 y la version 3.0
en inglés del QOL-B(124).

o de Cronbach ccl

QOL-B-Sp-V3.0 QOL-B QOL-B-Sp-V3.0 QOL-B
Escalas n =207 n =40 n=161 n=89
Capacidad Fisica 0,91 0,94 0,88 0,88
Limitaciones de Rol 0,84 0,86 0,86 0,84
Vitalidad 0,82 0,85 0,78 0,67
Estado Emocional 0,84 0,72 0,86 0,82
Aislamiento Social 0,70 0,66 0,78 0,85
Carga de Tratamiento 0,72 0,84 0,68 0,76
Percepcién de la Salud 0,71 0,77 0,83 0,78
Sintomas Respiratorios 0,87 0,82 0,83 0,80

CCl:Coeficiente de correlacion intraclase. QOL-B-Sp-V3.0: Quality of life Bronchiectasis Spain Version 3.0
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1.2.- Validez.

Encontramos buenas correlaciones entre los parametros respiratorios (disnea,
broncorrea, nimero de agudizaciones, puntuacidon Bhalla y FEV1%) y practicamente
todas las dimensiones del cuestionario. En todos los casos, las puntuaciones mayores
se correlacionaron con una mejor situacion clinica siendo la broncorrea y el grado de
disnea las que alcanzaron las asociaciones mas elevadas. Martinez-Garcia et al.(112,
116) y Chan et al.(111) también encontraron que los pacientes con disnea mds severa,
mdas broncorrea y mayor nimero de exacerbaciones tenian peor calidad de vida
medida con el SGRQ. Wilson et al.(119) publicé resultados similares (con SGRQ)

respecto al nimero de agudizaciones.

Los pacientes con mayor dafo estructural en la TCAR, presentaron peor calidad
de vida en casi todos los dominios. Ademds, se objetivaron correlaciones
especialmente elevadas entre la puntuacién Bhalla y la escala Sintomas Respiratorios.
En la versidon inglesa del QOL-B, las puntuaciones de la escala Sintomas Respiratorios
correlacionaron también con la puntuacién en la TCAR(125, 126). Martinez-Garcia et

al. publicaron resultados similares (con SGRQ) respecto a la TCAR(112, 116).

Los pacientes colonizados por PA tuvieron una peor puntuacion en la calidad de
vida en casi todos los dominios (excepto Estado Emocional, Aislamiento Social y Carga
de Tratamiento). Otros autores también encontraron una peor calidad de vida medida

con el SGRQ en los pacientes colonizados crénicamente por PA(112, 116, 201).

El test presenté también una adecuada validez convergente. Asi, se observaron
correlaciones significativas entre todas las dimensiones del QOL-B-Sp-V3.0 y el
SGRQ(115, 116, 122), alcanzando valores muy altos en las escalas que median

parametros similares, tal y como ocurria con la versién inglesa del QOL-B(124, 125).

Las puntuaciones del cuestionario discriminaron muy bien en funcién del grado
de severidad en base a la funcidon pulmonar segun el porcentaje del FEV1 respecto al
predicho. En la tabla 42 exponemos las diferencias en las puntuaciones del

cuestionario QOLB en inglés y la version espafiola en funcion del FEV1 (%).
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Tabla 42. Puntuaciones del QOL-B-Sp-V3.0 y la versidon en inglés del QOL-B en funcién
del grado de severidad en base al FEV1(%)(124).

QOL-B-Sp-V3.0 QOL-B
FEV1(%) <50 FEV1(%)>50 FEV1(%) <50 FEV1(%)>50

Escalas n=47 n =160 p n=48 n=72 P

Capacidad Fisica 37,0+27,6 63,3+27,6 <0,001 32,6+27,2 50,5+30,8 0,002
Limitaciones de Rol 52,8+29,8 75,6 £21,5 <0,001 51,1+28,4 62,3+26,9 0,040
Vitalidad 43,2 + 26,9 61,8 +22,6 <0,001 43,1+19,0 45,2+23,4 0,560
Estado Emocional 59,2 +28,3 74,3+23,6 0,001 69+26,1 74,5+22,8 0,320
Aislamiento Social 61,8 +27,1 75,3 +£23,7 0,001 41,6+25,6 47,2+27,9 0,290
Carga de Tratamiento 62,9 +27,2 68,1+23,4 0,276 64,3+25,7 68,1+27,8 0,360
Percepcién de la Salud 32,6 £19,2 50,4 + 20,6 <0,001 37,2+19,9 39,1+20,9 0,560
Sintomas Respiratorios 55,9+21,9 75,2 £16,7 <0,001 51,31£20,2 50,6+£19,3 0,740

FEV1(%): Flujo espiratorio forzado en el primer segundo, expresado en porcentaje del predicho. QOL-B-

Sp-V3.0: Quality of life Bronchiectasis Spain Version 3.0

El FEV1(%) con respecto al predicho alcanzd correlaciones significativas con
todos los dominios (salvo Carga de Tratamiento), siendo especialmente altas con
Sintomas Respiratorios y Capacidad Fisica. Estos resultados fueron similares o mejores
a los observados en la versién inglesa del QOL-B(124, 125). Al igual que en nuestro
estudio, en las versiones inglesa(127) y espafiola(36) del CFQR también se observaron
correlaciones significativas entre la espirometria y los distintos dominios del
cuestionario, salvo en la escala Carga de Tratamiento. La ausencia de correlacién con
esta escala podria estar motivada: por un lado, porque es de tipo condicional, por lo
gue no todos los pacientes deben completar todos los items de esta dimensién; vy, por
otro lado, porque el enunciado de la pregunta que condiciona el responder o no a los
items de la escala Carga de tratamiento es largo. Dicha pregunta hace referencia a
varios tipos de terapias diferentes empleadas en el tratamiento de los sujetos con
bronquiectasias (por ejemplo: “éutiliza medicacion oral o inhalada, nebulizadores

como Pari®, I-neb® o E-flow rapid®, fisioterapia respiratoria, dispositivos PEP o
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Flutter®, o bien el sistema The Vest® o ventilacidon mecdnica no invasiva?), lo que

podria influir en una peor compresién, especialmente en personas de mayor edad.

Martinez-Garcia et al.(116) y Chan et al.(111) encontraron también excelente
capacidad para diferenciar la gravedad en funcién del FEV1 con el SGRQ, mientras que
Wilson et al.(119) observaron escasa relacion de la calidad de vida con las variables

funcionales respiratorias.

Se encontré una fuerte asociacidn entre la edad y las puntuaciones del QOL-B
Sp-V3.0. Los pacientes mayores presentaron peores puntuaciones en todas las escalas,
salvo en Aislamiento Social y Carga de Tratamiento. Por el contrario, Quittner et al. en
la validacion inglesa del QOL-B(125) no encontré diferencias en funcién de la edad
(edad media de su muestra de 63 afios), y McCullough, en la alemana(222) (edad
media de 65 afios) observo que los pacientes mayores se asociaban con mejor calidad
de vida. En nuestra muestra los pacientes presentaron una edad media menor (57,2
afos) a la comunicada por Quittner o McCullough vy, a la vez, un rango de edad mas
amplio (17-86 afios) con mas pacientes jovenes, lo que facilita encontrar diferencias
entre grupos. Resultados similares se han publicado utilizando el CFQR en pacientes

con FQ los cuales suelen ser mas jovenes(127, 223).

La edad puede condicionar la aparicién de mayor nimero de comorbilidades y
distinta percepcion de la calidad de vida(36). Asi, en nuestro estudio, el indice de
Charlson fue significativamente mayor en pacientes de mayor edad y, a su vez,
observamos correlaciones negativas significativas (aunque débiles) entre el indice de
Charlson y los dominios Capacidad Fisica, Limitaciones de Rol, Estado Emocional y

Percepcidén de la Salud.

Respecto al sexo, las puntuaciones sélo fueron significativamente menores para
las mujeres en las escalas Estado Emocional y Carga de Tratamiento. En estudios
previos tanto con el test QOL-B(222) como con el CFQR(219-221), los resultados no son
homogéneos. McCullogh con QOL-B observé que los hombres tenian puntuaciones

mas bajas en la escala Capacidad Fisica que las mujeres. Quittner et al. en una amplia
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muestra en USA encontraron que los varones comunicaban mejor calidad de vida en

todos los dominios del CFQR que equivalen o se asemejan a los del QOL-B.

Aunque el cuestionario no evalua especificamente dimensiones relacionadas
con el estado nutricional, nosotros encontramos correlaciones significativas negativas
con el IMC (a mayor IMC, peor calidad de vida) en los dominios Capacidad Fisica,
Vitalidad, Percepcion de la Salud y Sintomas Respiratorios. La obesidad y el sobrepeso
son factores que condicionan peor calidad de vida en general y, especialmente, la
primera podria condicionar peor movilidad y dificultad respiratoria. La desnutricidn
también se ha asociado a peor calidad de vida(200). No obstante en nuestra muestra
reclutamos muy pocos pacientes desnutridos en funciéon del IMC (sélo el 5,8% lo
tuvieron menor a 18,5Kg/m?) vy, sin embargo, el 44,5% presentaban sobrepeso y/o
obesidad. En cualquier caso hubiera sido mejor emplear alguna medida de la
composicidn corporal mds precisa como, por ejemplo, el indice de masa magra, ya que
predice mejor la morbimortalidad y se asocia al deterioro de la funcién pulmonar y la
inflamacién asociada en pacientes con BQ(200, 224). Este indice se asocié a peor
calidad de vida en pacientes adultos con FQ, empleando el test CFQR 14+Spain, en
dimensiones no relacionadas directamente con la nutricién, como fueron Capacidad

Fisica, Vitalidad y Sintomas Respiratorios.

1.3.- Sensibilidad al cambio:

En nuestro estudio, QOL-B-V3.0 discriminaba de forma adecuada entre
pacientes evaluados en situacion estable respecto a las exacerbaciones. Asi,
encontramos diferencias significativas entre el momento basal y el inicio de la
agudizacién en todos los dominios excepto en Estado Emocional. Esto parece légico, ya
que esta escala mide la presencia de sintomas de depresidn y/o ansiedad (por ej. Se ha
sentido solo, triste, deprimido) lo que suele estar mas relacionado con el numero de
agudizaciones en los ultimos meses(1, 21) que con la presencia de una agudizacién a
corto plazo. Mas relevante aun es que el dominio Sintomas Respiratorios presentd

cambios muy significativos entre ambos momentos, siendo la media de la diferencia en
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las puntuaciones muy elevada y claramente superior a la minima diferencia importante
determinada por métodos estadisticos. Ademads, a nivel individual, el 70% de los
pacientes alcanzaron la minima diferencia importante a pesar de que todas las
agudizaciones fueron leves-moderadas y sélo requirieron tratamiento antibiético oral.
Uno de los sintomas mas importantes en las agudizaciones en pacientes con BQ es el
aumento del volumen del esputo(1); este pardmetro se correlaciond con el descenso
de la puntuacién en la escala Sintomas Respiratorios, lo que apoya su sensibilidad al

cambio.

Los valores de la diferencia minima importante basada en métodos estadisticos
(8,2 usando la mitad de la DE del cambio y 6,8 usando el SEM o error estandar de
medida) en nuestro estudio en Espaia son similares a los encontrados en el estudio de
USA (8,08 y 9,12)(126); Ambos valores estarian en linea con el obtenido por Quittner
et al. mediante el método derivado de las valoraciones de los pacientes (anchor-based)
que fue de 9,0. Por consiguiente, creemos que 8 es un punto de corte adecuado para

ser considerado minima diferencia importante en la escala de Sintomas Respiratorios.

La sensibilidad al cambio la analizamos, ademas valorando “El tamafio del
efecto”. Asi, observamos que la escala Sintomas Respiratorios alcanzé cifras de 0,8 lo
que se considera un tamaio del efecto importante(216). El resto de dimensiones
tuvieron tamarios del efecto pequefios o moderados. Entra dentro de lo esperable que
la escala que mas debe modificarse al pasar los pacientes de una situacion de

estabilidad a una de reagudizacién sea la de Sintomas Respiratorios.

Fortalezas y limitaciones.

Como fortaleza del trabajo cabe destacar que se trata de un estudio
multicéntrico, con un numero adecuado de pacientes en el que hemos analizado
diferentes variables (demogréficas, clinicas, funcionales, radioldgicas y
microbioldgicas) y comprobado la sensibilidad al cambio en la agudizacién. Como
limitacion del estudio cabe destacar que no hemos aplicado el método basado en las
valoraciones de los pacientes (anchor-based) para determinar la DMI, tal y como

recomienda la FDA(123). No obstante, en nuestro caso, al partir la poblacién estudiada
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de una situacion de estabilidad clinica (en el momento basal) y no aplicar ninguna
intervencién aleatorizada (como en los ensayos clinicos) era previsible que todos los
pacientes empeoraran respecto a su situacién respiratoria durante la agudizacidn por
lo que creemos no habria sido adecuado aplicar esta metodologia(217) (225). Por otro
lado los valores objetivados tanto por métodos estadisticos como anchor-based en la

validacién de la versién inglesa fueron muy similares a los comunicados por nosotros.

2.- Sintomatologia de depresion y ansiedad.
2.1.- Prevalencia de depresidn y ansiedad en pacientes con bronquiectasias.

Los resultados de este estudio indican que, en nuestra muestra, la prevalencia

de sintomas de depresion y ansiedad fue elevada.

Los pacientes con bronquiectasias presentaron tasas mas altas de sintomas
elevados (HADS211) de depresion (12,6%) y ansiedad (18%) que los publicados para la
poblacién general en Espafia(133, 149, 157) y en otros paises(133, 149, 157, 226). En la
poblacién general espafiola, Haro et al.(133) encontraron tasas de prevalencia de 4,3
de trastornos depresivos y de 6,2%, para trastornos de ansiedad. Estos resultados son
consistentes con anteriores estudios en los que se han descrito porcentajes elevados
de depresion y ansiedad en pacientes con enfermedades crénicas(141, 204, 226),
incluyendo sujetos con una variedad de enfermedades respiratorias(143, 144, 146,

172, 173, 203, 227) y bronquiectasias(114, 163, 164).

2.2.- Sintomas de depresion y ansiedad y variables demograficas y clinicas.

Se encontraron diferencias en los porcentajes de sintomas elevados de
depresiéon en relacién con la edad en relacién a la ansiedad. Un estudio previo de
nuestro grupo también detecté mayores sintomas de depresion y ansiedad en relacién
con la edad en un grupo de pacientes con BQ (incluyendo algunos con FQ)(163).

O’Leary et al.(114), en pacientes con BQ no FQ, no encontraron diferencias en relacién
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a la edad y el sexo. Igualmente, en nuestro estudio los sintomas de depresion y

ansiedad no se asociaron de forma significativa con el sexo.

Los pacientes que tenian menos nivel educativo y que no tenian empleo tenian
una mayor prevalencia de sintomas elevados de depresidn que aquéllos con mayor
nivel educativo o quienes estaban desempleados. Estos resultados son similares a los
encontrados en un estudio previo de nuestro grupo que evalud pacientes con BQ de
diferentes etiologias, incluyendo FQ(163). En la poblacién general y en los pacientes
con otras enfermedades respiratorias cronicas, el estar en paro se relaciona también

con mas sintomas depresivos(143, 144, 149, 155).

Como era previsible, los pacientes con una puntuacién menor de 11 en la escala
HADS tenian menos tratamientos psicoldgicos y farmacos antidepresivos y ansioliticos
que el resto. Sin embargo, hasta un 59% de los pacientes con HADS-A mayor de 11y un
57% de los pacientes con HADS-D mayor de 11 no seguian ningun tratamiento para
ansiedad o depresién, por lo que posiblemente un alto porcentaje de ellos se
encuentran infradiagnosticados e infratratados. En este sentido creemos que es
necesario implementar politicas de cribado de forma periddica en los pacientes con
BQ, planificando una derivacidn a los equipos de salud mental en caso de sintomas
elevados con el objetivo de que sean adecuadamente evaluados (confirmando o no la

enfermedad) y, en su caso, tratados.

En términos de variables clinicas, sdlo el indice de comorbilidad de Charlson, la
disnea y la frecuencia de exacerbaciones se asociaron con una prevalencia mayor de
sintomas psicoldgicos. Se observd un mayor porcentaje de sintomas elevados de
depresidon asociados con mayor comorbilidad y mayor grado de disnea, y una mayor
prevalencia de sintomas elevados de ansiedad asociados con mayor numero de
exacerbaciones. En los modelos de regresion logistica la disnea fue una variable
predictiva de riesgo sintomas elevados de depresién y ansiedad, después de ajustarse
por otras variables de confusién. Sin embargo, cuando la puntuacién de la calidad de
vida se incluydé en el modelo, esta asociacién se perdid. La puntuacién total del
cuestionario SGRQ puede que refleje mejor que otras variables clinicas (incluyendo la

disnea) cémo los pacientes se encuentran en relacion a su enfermedad crénica y, por
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lo tanto, ayuda a evaluar la percepcién de la gravedad del paciente en una sola

variable de forma adecuada.

O’Leary et al.(114), también encontraron. en pacientes con BQ, que la disnea
correlacionaba con las puntuaciones de depresion pero no con las de ansiedad. Otros
estudios han mostrado también que aquellos pacientes con mas comorbilidades tienen

mas sintomas de depresion y ansiedad(141, 204, 226).

No se encontraron asociaciones entre pardmetros espirométricos y sintomas
elevados de depresién y ansiedad. La literatura que ha abordado esta cuestién hasta el

momento presenta resultados dispares (146, 148, 163, 172, 227).

Los pacientes que tienen sintomas elevados de depresién y ansiedad también
comunicaron una peor calidad de vida con todas las escalas del SGRQ. Esto es
consistente con estudios previos en adultos con FQ(146, 163, 172) y BQ no FQ(114,
163). Como se menciond anteriormente, después de ajustar por factores clinicos y
sociodemograficos, la puntuacion de la calidad de vida resultd tener una asociacién
independiente con el riesgo de tener elevados sintomas de depresién y ansiedad. Un
estudio previo de nuestro grupo, en una cohorte que incluia pacientes con FQy con BQ
no FQ, también encontrd que los sintomas de depresidn y ansiedad predecian una
peor percepcién de la calidad de vida, independientemente de las variables

demograficas y de severidad de la enfermedad(163).

3.- Dieta Mediterranea y ansiedad y depresion.

La dieta mediterrdnea se caracteriza por una alta ingesta de verduras, frutas,
cereales, legumbres y frutos secos; un consumo moderado de productos lacteos,
pescado, aves de corral y huevos; grasas insaturadas, como el aceite de oliva como
fuente primaria de grasas mono-insaturadas para cocinar y alifiar, una ingesta de baja
a moderada de vino durante las comidas y una baja ingesta de carnes rojas procesadas

y grasas saturadas(228).

130



En nuestro estudio evaluamos la adherencia a la dieta mediterranea usando un
cuestionario breve de 14 preguntas. Esta herramienta es un elemento clave en la
intervencion dirigida en el ensayo PREDIMED. Se ha validado previamente y su

aplicacion se ha propuesto para otros ensayos.(181, 207, 211, 212).

En nuestra muestra, los pacientes con BQ tenian una puntuacién media de
7,95+2,1, que era ligeramente inferior que la de 8,6+2,0 comunicada por la cohorte de
PREDIMED, que incluia 7447 personas con un alto riesgo cardiovascular en

Espafia(181).

Las personas con sintomas elevados de depresidon y ansiedad (HADS>11)

tuvieron menores puntuaciones en el cuestionario Predimed.

Ademas, los modelos de regresion logistica mostraron que el riesgo de tener
sintomas elevados de depresién estaba asociado de forma significativa con Ia
puntuacion de dieta Mediterranea después de ajustarse por factores de confusion, e
incluso después de haber incluido en el modelo la puntuacién del test de calidad de
vida. En consecuencia, una puntuacion mas alta en el Predimed (mejor adherencia a la
dieta Mediterranea) reflejaba una menor probabilidad de presentar sintomas elevados
de depresidn. Por otra parte, la probabilidad de tener sintomas elevados de ansiedad
se asocid significativamente con la puntuacién de dieta Mediterrdnea después de
ajustarse por factores de confusion, aunque desaparecid tras incluir la puntuacién del

test de calidad de vida en el modelo.

Al analizar por separado los 14 items de la encuesta de dieta mediterranea
(Predimed) encontramos pocas asociaciones significativas entre los sintomas de
ansiedad y depresidon salvo para el consumo de aceite de oliva como grasa principal
para cocinar para esta ultima. Ademas observamos tendencias no significativas a tener
sintomas elevados de depresidon en los pacientes que usaban menos cantidad de
aceite, y tomaban menos raciones de verdura; asimismo el consumo de pescado y
vino fue menos frecuente en los pacientes con puntuaciones de ansiedad elevadas.
Independientemente del posible sesgo estadistico (necesidad de reclutar mayor

numero de pacientes para encontrar diferencias para cada item por separado), existe
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una tendencia actual a valorar los patrones alimentarios como un todo (en este caso la
dieta mediterranea) ya que es el conjunto de la ingesta lo que se asocia a las
diferentes riesgos de enfermedades y no Unicamente el consumo de determinados

alimentos o nutrientes por separado(229).

Aungue aun no se han realizado estudios con pacientes con BQ, el mecanismo
por el cual un patrén de dieta Mediterranea puede influir en la presencia de sintomas
de depresion o ansiedad en esos pacientes puede que sea similar a aquellos

encontrados en otros grupos(177).

Algunos estudios han concluido que los sujetos con un nivel socio-econdmico
mas bajo y aquéllos que padecen mas sintomas de depresion o ansiedad suelen tener

peores habitos alimenticios(177, 204).

Como se menciond anteriormente, en los pacientes con BQ se han encontrado
niveles plasmaticos elevados de citoquinas inflamatorias y estos incrementos pueden

estar asociados al estado nutricional(199, 200).

En otro estudio prospectivo de universitarios espafioles, la alta adherencia al
patrén de dieta mediterranea (puntuacién basada en funcién de alta ingesta de frutas,
verduras y pescado, consumo moderado de alcohol y una baja ingesta de carne y
productos lacteos) se asocié de forma prospectiva con un menor riesgo de

depresion(189).

En recientes publicaciones del grupo PREDIMED, Alfredo Gea et al. concluyen
gue un consumo bajo-moderado de alcohol, y de vino en particular, puede reducir la
incidencia de depresién(230). En nuestro estudio se observé una tendencia aunque no
significativa a padecer menos sintomas elevados de ansiedad en los pacientes que

consumian al menos una copa de vino al dia.

Se ha demostrado también que el riesgo de depresién aumenta con el consumo
de comida rapida (hamburguesas, perritos calientes y pizza)(193, 231) y que el
consumo de un patréon de dieta de estilo mediterraneo por mujeres de edad media

puede tener una influencia protectora contra la aparicion de sintomas depresivos.
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También en hombres y mujeres de edad avanzada(232) el consumo de pescado,
verduras, aceite de oliva, y cereales se ha correlacionado negativamente con Ia
severidad de los sintomas depresivos. En este estudio los beneficios de la ingesta de
pescado y aceite de oliva, permanecian significativos incluso cuando se ajustaban por
factores de confusion como la edad, el sexo, el nivel educacional, el IMC y el estado

fisico, asi como la presencia de una serie de enfermedades asociadas(232).

En un reciente estudio prospectivo del grupo PREDIMED, Sanchez-Villegas et al.
observaron que los pacientes con diabetes tipo 2 que siguieron un patrén de dieta
mediterranea suplementada con frutos secos tuvieron menor riesgo de desarrollar

depresion que el grupo control (asignado a dieta convencional baja en grasa)(192).

En un estudio llevado a cabo por Jacka et al.(233), el consumo de una dieta
“tradicional” consistente en verduras, frutas, carne, pescado y todo tipo de legumbres
se asocié también con un riesgo reducido de depresién y distimia. Los sintomas

depresivos se han correlacionado de forma positiva con el consumo de dulces(234).

En nuestro estudio observamos una tendencia cerca de la significacién
estadistica (p=0,07) de los pacientes con un mayor consumo de pescado a padecer

menos sintomas elevados de ansiedad.

Se han sugerido una serie de mecanismos bioldgicos plausibles para la
asociacién entre dieta y depresidon entre los que se incluyen algunos que de forma
consistente otorgan un rol protector a la dieta mediterranea(185, 188-190, 194, 195,
231). La dieta podria afectar a las funciones cerebrales que estan involucradas en la
etiologia de la depresidén, incluyendo la sintesis y regulacion de
neurotransmisores(231, 235), la plasticidad de la sinapsis(235-237), la fluidez de la
membrana y la neuroinflamacion(237, 238). Se ha demostrado que en las personas con
depresion, los marcadores inflamatorios estan aumentados(237) y el factor
neurotréfico derivado del cerebro (BDNF) disminuido(236). La depresion se ha
asociado con bajos niveles del neurotransmisor serotonina; el triptéfano es el Unico
precursor de la serotonina, que es un aminodcido esencial cuyas fuentes de la dieta

incluyen pescado, legumbres, cereales integrales y frutos secos(236, 239). Otro
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mecanismo plausible se refiere a la proporcién de acidos grasos w-6 y w-3 en las dietas
occidentales(194, 237, 240). Los acidos grasos w-6 se asocian con un incremento de los
eicosanoides proinflamatorios, un descenso del BDNF y una reduccidon de la fluidez de
la membrana(238, 241). El acido graso w-3 docosahexaenoico, que es el mas
abundante en el cerebro, puede inhibir Ila liberacion de citoquinas
proinflamatorias(237, 238, 240) y aumentar los niveles de BDNF, que a su vez mejora la
neurotransmision y plasticidad sinaptica. Ademas, los niveles altos de homocisteina se
han asociado con depresion, y el déficit de folatos podria ser una de las causas(242,
243). El acido fdlico esta presente en las verduras de hoja verde oscura, legumbres,
citricos y muchos tipos de pan y otros cereales. Como consecuencia de presentar
niveles bajos de acido félico, la sintesis de homocisteina a metionina y S-adenosil-
metionina se puede ver disminuida. La S-adenosil-metionina es un donante metil y

estd involucrado en la sintesis y el metabolismo de neurotransmisores(242).

Fortalezas y limitaciones.

La fortaleza de este estudio se sustenta en que la muestra de pacientes con BQ
es grande, y en que hemos usado medidas validadas para evaluar la dieta
mediterranea, los sintomas psicolégicos y la calidad de vida, asi como en haber

evaluado varios factores confundentes clinicos y sociodemograficos.

El estudio del disefio es transversal, lo que nos impide estudiar la relacién
causal entre dieta mediterranea y sintomas psicoldgicos en pacientes con BQ. Se
necesitarian estudios longitudinales a gran escala para responder a estas cuestiones.
En segundo lugar, no se realizaron mediciones de biomarcadores en la dieta, ingesta
total de energia o cualquier otro dato de la dieta, lo que hubiera podido mejorar el
valor del estudio. Tercero, aunque el ajuste por potenciales factores de confusién tuvo
poco efecto sobre la asociacidon entre dieta mediterranea y la presencia de sintomas
depresivos, podrian existir otros factores que no hayan sido tenidos en cuenta al estar
en relacion con variables que no han sido medidas (como la historia familiar de
depresidn y rasgos de personalidad, la actividad fisica o el nivel socioecondmico de los

sujetos estudiados).
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La version espafiola del cuestionario revisado de calidad de vida para BQ no
FQ, QOL-B Spain V3.0, es vdlida y fiable para emplearla en poblacion
espafiola, permite diferenciar adecuadamente los distintos grados de
severidad de la enfermedad, es reproducible y tiene buena sensibilidad al
cambio.

La prevalencia de sintomas de depresién y ansiedad es elevada en

pacientes con BQ.

La puntuacién de la calidad de vida se asocia al riesgo de presentar
sintomas elevados de depresiéon y ansiedad independientemente de otras

a otras variables clinicas y sociodemograficas.

En esta poblacién, una mayor adherencia a un patron de dieta tipo
mediterranea se ha asociado a un menor riesgo de padecer estos sintomas
psicoldgicos, especialmente de depresidn, tras ajustar por otras variables

confundentes.

Dada la alta prevalencia detectada de sintomas de ansiedad y depresién
en pacientes con bronquiectasias, deberia valorarse la implantacion de un

cribado sistematico de estos sintomas de forma periddica.

La incorporacién de estrategias para la promocion de un patron de dieta

mediterranea podria ser beneficiosa en estos pacientes.
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ANEXOS
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Anexo 1: Formulario de recogida de

datos
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Sintomas depresivos v ansiosos en bronquiectasias impacto en la calidad de vida (DAICA)

Dia 1: FORMULARIO DE RECOGIDA DE DATOS DEMOGRAFICOS Y CLINICOS

/

Fecha _ /

Datos demoardficos

Nombre:
ID: NHC___
Edad: Fecha nacimiento: ___ Dig.mes.ano

Sexo: (1)U vardn  (2)0 Mujer

Nivel de estudios

(0)O Sin estudios (1) Educacion primaria (2)0 Algo de instituto  (3) Titulo de bachiller

(4)0 Formacién profesional  (5)00 Algo de universidad  (6) 0 Titulo universitario

Situgcién laboral:

(1) Estudiante  (2)0 Trabajando a jornada completa (3)0 Trabajando media jormada

(4)0 No frabaja por motivos de salud  [5)0 No frabaja por ofros motivos

Estado civil:

(1) Soltero  (2)00 Con pareja (3)0 Casado  (4)[0 Separado/Divorciado  (5) Viudo

Informacién médica: DiA 1

Historid Psicolégica:

aToma actuaimente medicacidn anfidepresiva? (13 si (2)0 No
sToma actualmente medicacion para la ansiedad? (1) Si (2)0 No

sAcude actualmente a psicoterapia para fratar la depresion o ansiedade2 (1) O Si (2)0 No
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Eticlogia bronguiectasias:

(1)00 ABPA

(2)00 Asma

(3)0 Aspiracién/RGE

(4]0 Conectivopatias

(5)00 Déficit de alfa1 AT

(&) Déficit trans Ig

(7)0 Desconocido

(8) Discinesia ciliar

(9]0 Fibrosis Quistica

(14)1 Infeccién infancia

(15) Inhalacién

(16)0 Enfermedad inflamatoria intestinal

(17)0 Micobacteria no tuberculosa

(18)0 Obstruccidn bronguical

(19)0 Neumonia

(20)00 8d Kartagener

(21)0 Sd Swyer- James

22) 0 Traguecbroncomegalic

(10)0 Inmunodeficiencias primarias (23) Tuberculosis

(11 Inmunodeficiencias secundarias (24)J URas amarillas

(12)0 Infeccién fungica
(13)0J vasculitis

Funcién pulmonar:
FVC en mililitros:
FEV: en mililitros:
FEV1/FVC en %:

Altura (encm): _ _

Saturacién de oxigeno _

(25)0 Otros
(26) 0 EPOC
FVC% pred:
FEV:1% pred:
Peso (kg): IMC:
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Historia respiratoria:

Volumen de esputo en fase estable en cc

Ccolor del esputo:  (0)J No expectera (1) Mucoso/blanguecine
(2)0 Mucopurulento (3) Purulento

Hemaptisis en los Ultimos 12 meses leve-moderada (1)asi (2)0 No

Hemopftisis en los Ultimos 12 meses amenazante (1) si (2] No

Neumotdrax en los Ulfimos 12 meses (1) si (2] No

Adherencia al fratamiento (1) Buena (2) Regular (3] Mala

(opinidn subjetiva del médico)

Colonizacién/infeccién bacteriana crénica ! (1) si (2)C0 No

{Antes de iniciar fratamiento ATB de mantenimiento)
Si tiene, gcudle:
(1) Haemophilus (2)0 Pseudomonas aeruginosa (3]0 Otros BGN

(4)00 Ofros: zcudl?

Leve-moderada: aumento del volumen y de la purulencia del esputo, pudiendo acompaniarse o no de ofros
sinfomas’ v tratado con antibidtico oral.

Severa: si, ademds, se asocia a un empeoramiento clinico significativo ! y requiere fratamiento antibidtico
infravenoso (domiciliario o ingresado).

NUmero de agudizaciones en Ulfimo afic:  Leves-Moderadas - Graves _

NUmero de hospitalizaciones en Ultimo afo de causa respiratoria:
(No incluye los fratamientos IV domiciliarios)

Dias de hospitalizaciéon en Ultimo ano de causa respiratoria;
(No incluye los fratamientos [V domiciliarios)

TACAR:
Puntuacion BHALLA _

NUmero de ldbulos afectados (lingula y LM son confabilizados por separado)

Tipo de bronquiectasias:  3Quisticasz  (1)0 Si (2)0 No

! Normativa SEPAR
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Ofros antecedentes médicos de interés

Tabaquismo: (1)1 No fumador  (2)0 Exfumador (3] Fumador

DISIBEMIT o.ovviiee e e e e e (1)asi
HT A e e (1)Osi
LAV e e e (1) s
Insuficiencia cardiaCa. ..o e (1) si
Enfermedad arterial perifericd.. ..o (1) si
Enfermedad vascular cerebral.........ooo i (110 si
[Ty T Lo T SRS (M) st
[ =T aalT oL Lo TS (1) si
Enfermedad respiraforia Cronica......oo.ovieeiiei i (1)asi
CoNECHVOPBANT. . et et (110 si
Ulcera gastroduodendl............oo oo (1) si
Hepatopatia crénica leve. ..o (1)asi
Hepatopatia cronica moderada/severc. i ceieiancann. (100 s
Diabetes SIN lesion de érganos dicnG......veeeeeeiiniviin e (mosi
Diabetes CON lesidn organos didnQ.......cveeeeeeiviniinieinnas (13 si
Tumor o neoplasia sélida SIN metdstasis........cooeeii e (Mo si
Tumor o neoplasia sélida CON metastasis........o.cceeeeeeneeenn. (1) si
LEBUCEMIT. .ot e e (1) si
(g1 fo 8T TP (1O s
Insuficiencia renal CroniCA.. . o v (1100 Si
SID A et e (110 si

* Ademas de tabaco, HTA y DL, se afiaden los pardmetros del Indice de comorbilidad de Charlson, para homogeneizar dicho
apartado de antecedentes. Con marcar como SI cada item es suficiente. Los “en blanco™ o no marcados se dardn por NO.

PAQUETES/ANO__

(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)00 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)0 No
(2)00 No
(2)00 No

(2)0 No
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Otros antecedentes médicos:

Cuestionarios:

Clase funcional MRC:____

Saint George:

Sinfomas____ Actividad___ Impacto___ TOTAL:

HADS- A HADS-D___

Patrén dieta mediterrdnea puntuacidn total: _

QolB:
Physical:____ Role.____
Vitalityi Emotion:_______
Social:i___ Treat:___
Health:__ Respirat____
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DiA 2:

QolB:
Physicali______ Role:
Vitality:____ Emofion:i_____ _
Sociali___ Treat___
Health:__ Respirat.__
DIA 3:

Volumen de esputo en agudizacion en mililitros:_

Coalor del esputo: (0)O No expectora (1) Mucoso/blanquecino

(2)0 Mucopurulento (3)0 Purulento

Tipo de agudizacién: (1) Leve-Moderada (2)0 Grave

HADS- A

HADS-D___

QolB:
Physicali______ Role:
Vitality:__ Emofion:i______ _
Social:i___ Treat:___
Health:____ Respirat__

Por favor, verificar las preguntas con la historia clinica o base de datos prospectiva
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Anexo 2: Consentimiento informado
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CONSENTIMIENTO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE INVESTIGACION

Hoja de informacion

TiTULO DEL ESTUDIO: Prevalencia e impacto de los sintomas de depresién y
ansiedad en la calidad de vida de pacientes con bronquiectasias no Fibrosis

Quistica (FQ)

INTRODUCCION:

A usted le han pedido que participe en un estudio de investigacion. Antes de
aceptar participar, es importante que usted lea y entienda la explicacion siguiente. La
participacion en el estudio es totalmente voluntaria.

(POR QUE SE LLEVA A CABO ESTA INVESTIGACION?

En las personas con enfermedades cronicas como las bronquiectasias, tienen
gran relevancia los asuntos que afectan la atencion integral de la enfermedad, la
calidad de vida y su funcionamiento emocional. Ademas queremos valorar si la
version espafiola de un nuevo cuestionario especifico para personas con
bronquiectasias puede servir para mejorar el manejo de su enfermedad.

(POR QUE LE HAN PEDIDO QUE PARTICIPE EN ESTE ESTUDIO?

A usted se le pide que participe en esta investigacidn porque padece
bronquiectasias. El estudio contribuird a que entendamos cdémo el hecho de tener
bronquiectasias afecta el funcionamiento emocional de los pacientes y a su calidad de
vida y también nos ayudard a estimar la necesidad de derivaciones a otros
especialistas.

_POR CUANTO TIEMPO ESTARA EN EL ESTUDIQ?

Le pedirdn que conteste varios cuestionarios en algunas de sus visitas de rutina
al hospital. Ademas se recopilara informacién sobre su estado de salud en esa visita. No
se realizard ninguna otra actuacion adicional.

(QUIENES DIRIGEN EL ESTUDIO?

Los Dres Casilda Olveira y Gabriel Olveira del Hospital Universitario Carlos
Haya coordinan el estudio en el que participaran cuatro hospitales  Hospital
Universitario Carlos Haya; Hospital de la Princesa. Madrid, Hospital Universitario y
Politécnico La Fe de Valencia y Hospital Josep Trueta. Girona

LCUANTAS PERSONAS PARTICIPARAN EN EL ESTUDIO?
Se ha calculado incluir al menos 360 personas (unas 90 por centro), aunque
cuantas mas personas participen serd mejor para los resultados del estudio.

,COMO FUNCIONA EL ESTUDIO?

Si acepto participar en este estudio, le pediran que conteste cuatro
cuestionarios sobre su calidad de vida, estado de dnimo y tipo de dieta. En total puede
tardar unos 20 minutos en rellenarlos. A los 15 dias rellenara de nuevo solo uno de los
cuatro cuestionarios. Posteriormente y solo en el caso de padecer una reagudizacion de
su enfermedad en los seis meses siguientes a la valoracion inicial, volvera a rellenar
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dos cuestionarios (uno de calidad de vida y otro sobre su estado de animo). También
le preguntardn sobre informacion demografica basica y se actualizara su historia
clinica como en cualquier revision.

(CUALES SON LOS RIESGOS Y MOLESTIAS DEL ESTUDIOQ?

Los riesgos para los participantes en este estudio son minimos. Algunas de las
preguntas en este estudio podrian considerarse delicadas, podrian ser dificiles de
contestar o podrian hacerle sentir incomodo(a). Usted puede negarse a contestar o puede
omitir cualquier pregunta.

(HAY BENEFICIOS DIRECTOS POR PARTICIPAR EN EL ESTUDIO?

Si usted acepta participar en este estudio, no se beneficiard directamente. No
obstante, si podria beneficiarse en el caso de observar sintomas significativos de
depresion y /o ansiedad con la derivacion a un especialista. Ademas, la informacion que
los investigadores adquieran de este estudio podria beneficiar a otros pacientes con
bronquiectasias en la medida en que se aprenda mas sobre los sintomas psicoldgicos, la
calidad de vida, la dieta y la relacion de éstos con las enfermedades cronicas e influir
en la forma en que los profesionales del cuidado de la salud trabajan con pacientes para
proporcionar el cuidado dptimo.

(,COMO SE MANTENDRA PRIVADA Y CONFIDENCIAL LA INFORMACION
SOBRE USTED?

Al firmar este formulario de consentimiento usted da permiso para que se les
permita acceder a su historia clinica a los investigadores.

La informacion obtenida de este estudio podria publicarse; sin embargo, a usted
no se le identificard en dicha publicacion.

Todos los cuestionarios y los resultados del estudio se trataran con estricta
confidencialidad. Los datos recopilados para este estudio se identifican por una clave
numérica, no por su nombre. Los datos bajo su clave numérica se ingresaran en una
base de datos.

Los resultados obtenidos podrdn ser utilizados en estudios de investigacién
meédica realizados por otros centros nacionales y extranjeros siempre que hayan sido
considerados de interés cientifico y que cumplan los requisitos establecidos por los
comités externos, cientifico y de expertos asesores en cuestiones éticas, juridicas y
sociales. Igualmente los investigadores se comprometen a no comerciar en ningun caso
con los resultados ni con los datos personales obtenidos.

(CUALES SON SUS DERECHOS COMO PARTICIPANTE?

Su participacion en este estudio es totalmente voluntaria. Usted puede decidir
participar o no participar en este estudio. Su decision no le ocasionara ninguna
penalizacién o pérdida de beneficios, y la atencién médica seguira siendo la misma. Si
usted decide participar en el estudio, tiene libertad para retirar su consentimiento y no
continuar participando en cualquier momento. El abandonar el estudio no le ocasionara
ninguna penalizacion ni pérdida de beneficios.
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Anexo 3: Cuestionario QOL-B-Sp-V3.0
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m CUESTIOMARIO SOBRE CALIDAD DE VIDA — BRONGQUIECTASIAS

Comprender los efectos de su enfermedad v su tratamiento en su vida diaria, puede ayudar a su medico a
confrolar su salud v ajustar sus fratamientos.

Por este motivo, hemos desarrollade un cuestionarie sobre calidad de vida especifico para las personas que
tienen bronguiectasias. Gracias por acceder a rellenar este cuestionario.
Instrucciones: Las siguientes pregumtas se refieren a como percibe usted su estado actual de salud.
Esta informacion nos permutira comprender mejor como se siente en su vida diana.
Le rogamos que responda a todas las preguntas. No hay respuestas comectas o Incorrectas.
51 no esta segure de como responder., elija la respuesta que mas se adecte a su situacion.

Apartado L Calidad de vida Margue la casilla que corresponda a su respuesta.

Muocha — Dificubtad Pora Ninguna
dificultad moderada  dificoltad  dificultad

Durante los ultimes 7 dias, en qué medida ha tenide dificultad para:

1. Rmhmxmﬁadaqmmsﬁnmcm,qum rabajos de
jardineria o ejercicio fisico. ..

2. Caminar al mismo ritmo que otras personss (familiares, amizos, et}

3. Transportar objetos pesados como, por &jemplo, libros o bolsas de La compra .

ooo o
ooo o
ooo o

Dhrante los iltimos 7 dias, indigue con gué frecuencia:

DDDDDDD@"E 0ooo o
4

Siempre A menndo Nunca
5. Seha senfido DR ..o O O O
. Se ha sentido cAanERdoa .o O O O
7. Se ha senfido MQUEE0E . ......ooooeeomececeeree O O O
5. 5o ha sentido COW BNETEER ..o O O O
9. Se ha sentid BECTEO/E. «.o.oooooee o e O O O
10. S ha sembd TSt oo O O O

Continia en la pagina siguiente.
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m CUESTIOMARIO SOBRE CALIDAD DE VIDA — BRONGUIECTASIAS

¢ Estd actualmente bajo algiin tratamients para las bronguiectasias {por ejemplo, naliza medicacidn oral o
inhalada , nebulizadores come Pari™ I-neb™ o E-flow rapid®, fisioterapia respiratoria, dispositives PEP o
Flutter™, o ben el sistema The Vest“o venfilacién mecdnica ne invasival 7

=i [ ¥e (vay= a Ia pregunts 15, al final da 1= pagina)

Marque con un cirenlo el mimere que corresponda a su respuesta. Elija séle una respuesta para cada
pregunta

12. ;En qué medida los watamientos para las bronquiectasias hacen suvida disria mas dificil?
1. Mada en absohito
2. Unpoco
3. Moderadamente
4 Mucho

13. Enla acmalidad, ;ousnto tempo dadica disriamente a los tratsmientos para las bronguiectasias?
1. Mucho
2. Una cantidad moderads
3. Un poco
4 Casino le dedico tempo

14. ;Cudnto le cuests concilist los tratanuentos para las bronguiectasiss con su vida disria?
1. Mo me cuestz en absohme
2. Unpoco
3. Moderadamente
4. Mucho

Marque con un cirenlo el mimero gue corresponda a su respuesta. Elija séle una respuesta.

15 ;Cual cree que es su estado de salud actual?

1. Excelente
2. Buemd
3. Pegular
4. Malo T . —
Continia en la pagina siguiente.
“2010, Quittner, Cruz, Kimberg, Mardiel, & Barker QOL-B, Version 3.0 FPage 2
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m CUESTIOMARIO SOBRE CALIDAD DE VIDA — BRONGUIECTASIAS

Margue la casilla que corresponda a su respuesta.

Tenizndo en cuenta su estade de salud durante los dlimos 7 dias, Cigrta en
indigue en qué medida e5 cierta para wsted cada affrmacion. Totalmente sumayer TUnpoco Nada
Cierta parh derta cierta
14. Debuh:mtarlasacmudaduqmmqmmsﬁnmcﬂm,pmqm CAminar o O O W O
practicar gjercicio fisico. ..
17. Debo quedarme en casa mas de 10 que Me SEUSTETER ..o H| O O O
18, Ma preccups verms expuasto a OTas personas que estén enfermas. . ... O O O O
19. Me resulta dificil intimar con Ia pareja (besos, abrazos, 10 oo H| O O O
20. Llevo wna vida nommal ... O [l O (Il
1. Me preocups que nu salud empeore.............. O O O O
22 Creo gue o tos molests a los demds. ... O O O O
23. A memdo me siento solofa. ... H| O O O
15 Resulta djﬁﬂlremhwplane's para el ﬁ].ﬂm{iﬂtﬂl’.‘lul]ﬂé, asistir & acontecintentos
familiares, etc ). .. O O O O
26. Me da vergienza cuando 1050. [l [l O O

Margue con un circule e mimere ¢ ben marque la casilla gue correspenda a su respuesta.

Durante los wltimos 7 dias:

27. ;En qué medida tuve problemsas para seguir 2] ritme de su wabajo, tareas del hogar u otras actividades cotidianas?
1. Mo tave problantas para seguir el mitma.
2. Selas amregld para seguir el ritmo pere con alguma diSicultad.
3. Faealize lac actividades con retraso.
4 Mo pudo realizar estas actividades.

) Alzumas
Siempre A menndo weres Nuomca

18, ;Con qué Fecuencia intesfiere el hecho de tener broaquiectasias con realizar sus O O O O
metas de trabajo, del hopar, de la familia o per les?

Conrtinia en la pagina siguiente.

“2010, Quittner, Cruz, Kimberg, Mardiel, & Barker QOL-B, Version 3.0 FPage 3
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CUESTIONARIO SOBRE CALIDAD DE VIDA — BRONGQUIECTASIAS

Apartado II. Sintomas respiratorios

Indique cémo s ha sentido durante los wlfimos 7 dias:

29 ;Hanotado congestion en el pecho?.........
30. ;Hatosidoporel da? oo

31. ;Ha expulsado mmcosidad &l toser® ..

32 Sus esputos han sido mayoritarismente: [ Transparentes
[ Enre amarillentos y verdes
[0 Verdas con trazas de sangre
Cantidad de esputo total en un dia estando agodizado (MAL): 4

Con gué frecuencia durante los 1ltimos 7 dins:

33 ;Leha fltado la respiracion al realizar ma mayoer actividad como, por
ejemplo, tareas del hogar o de jardineria? ...

34. ;Ha experimentado silbidos (pitos)7............

35. ;Ha experimentado dolor en el pecho? ...

3§. ;Leha faltade la respiracion misntras hablaba? .o

37. ;Latos le ha despertado dursnte la noche? ...

Margue Ia casilla que corresponda a su respuesta.

uTl;-t:lhd Nada en
Mucho moderads  Un poco absoluto
O O O O
O O O O
O O O O
[] Entre transparentes v amarillos
[ Entre pardurces y mamones oscumos
OMolose
_ Algunas )
Siempre A menundo TRLES Nunca
O O O O
O O O O
O O O O
O O O O
O O O O

Le rogamos que compruebe que ha respondido a todas las preguntas.

/GRACIAS POR SU COLABORACION!

“2010, Quittner, Cruz, Kimberg, Marciel, & Barker

G@OL-B, Version 3.0

Fage 4
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15350336

INSTRUCCIONES: Este cuestionario esté hecho para ayudarnos a saber mucho
mas sobre sus problemas respiratorios y como le afectan a 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 mas problemas. Por favor, lea atentamente
las instrucciones y pregunte lo que no entienda. No se entretenga demasiado
en decidir las respuestas.

Conteste cada pregunta sefialando con una cruz el cuadro
correspondiente a la respuesta elegida, (ASI[X]).
Toda la informacion seré confidencial.

A continuacion algunas preguntas para saber cuantos problemas respiratorios ha tenido
durante el Ultimo afio. Por favor, para cada pregunta marque la respuesta que
corresponda.

Sdlo cuando
Casi todos Varios Unos tuve infeccion  Nada en
los dias de dias a la pocos dias en los absoluto
la semana semana al mes pulmones
1. Durante el Gltimo afio,
éha tenido tos?___________ 1% I 1 I - | I R 1 I -1
2. Durante el Gltimo afio,
¢ha arrancado?
(sacar esputos) —_._______ 14 I -1 I - 1 I 1 I -1

3. Durante el Ultimo ano,
¢ha tenido ataques de
falta de respiracion? ______ 1]

4. Durante el Ultimo afio,
¢ha tenido ataques de
pitos o silbidos en los

pumones? ______________ 1 I -1 I -1 I R I - I

SGRQ

2/9 .
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15350336
5. Durante el Gltimo afio, écuantos ataques tuvo por problemas respiratorios que
fueran graves o muy desagradables?
Més de tres ataques ________________ 1]
Tres ataques ______________________ 2[]
Dos ataques . 3]
Un ataque - 4[]
Ningln ataque - s[]
6. éCuanto le durd el peor de los ataques que tuvo por problemas respiratorios?
(SI NO TUVO NINGUN ATAQUE SERIO VAYA A LA PREGUNTA 7)
Unasemanaomas - - - _________. 1]
De tres aseisdias ---oooooooo____ 2[]
Unoodos dias ------cooooo___ 3]
Menos de un dia-----------------—--- ald

7. Durante el Gltimo afio, écuantos dias buenos (con pocos problemas respiratorios)
pasaba en una semana habitual?

NINQUNO  —==-=-----mmmomoemom 1]
Uno o dos dias - ----------comcmmmon 2]
Tres 0 cuatro dias ------------------ 3]
Casicadadia -—----------------ooo- 4[]
Cadadia ----momommommomooooos 5[]

8. Si tiene pitos o silbidos en los pulmones, éson peores por la mafiana?

(SI NO TIENE PITOS O SILBIDOS EN LOS PULMONES VAYA A LA PREGUNTA 9)

SGRQ

3/9 .
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9. éComo diria usted que esta de los pulmones?, Por favor, marque una sola de las
siguientes frases:

Es el problema mas importante que tengo ----- 1 D
Me causa bastantes problemas _____._________ 2[]
Me causa algin problema - 3]
No me causa ning(n problema ——— - 4[]

10. Si ha tenido algln trabajo remunerado, por favor marque una sola de las
siguientes frases:

(SI NO HA TENIDO UN TRABAJO REMUNERADO VAYA A LA PREGUNTA 11)

Mis problemas respiratorios me obligaron a dejar de trabajar ______ 1]

Mis problemas respiratorios me dificultan en mi trabajo o me

obligaron a cambiar de trabajo - 2[]
Mis problemas respiratorios no me afectan (o no me
afectaron) en mi trabajo - ... 3]

11. A continuacion algunas preguntas sobre las actividades que Gltimamente le pueden
hacer sentir que le falta la respiracion. Por favor, para cada pregunta marque la
respuesta que corresponda:

si  NO

(1) (0)
Me falta la respiracién estando sentado o incluso estirado - _______ O O
Me falta la respiracién cuando me lavo o me visto -~ ____ O O
Me falta la respiracién al caminar por dentrode casa _____________ O O
Me falta la respiracion al caminar por fuera de casa,
enterrenollano - ____________________________________ |:| |:|
Me falta la respiracién al subir un tramo de escaleras O O
Me falta la respiracion al subir una cuesta - - _____________ D |:|
Me falta la respiracion al hacer deporte o al jugar D |:|

SGRQ
. 4/9 .
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12. Algunas preguntas mas sobre la tos y la falta de respiracion que
tiene Ultimamente. Por favor, para cada pregunta marque la

respuesta que corresponda:

Tengo dolor cuando toso _________________________

Me canso cuandotoso - ________

Me falta la respiracién cuando hablo - - - - - - - -

Me falta la respiracién cuando me agacho - -------—--

La tos o la respiracion me molestan cuando duermo - - - _______

Enseguida me agoto - - - - - oo oo

15350336

()

OO0Ooo0ood

13. A continuacion algunas preguntas sobre otras consecuencias que sus problemas

respiratorios le pueden causar Ultimamente. Por favor, para cada pregunta

marque la respuesta que corresponda:

La tos o la respiracion me dan verglienza en publico - -

Mis problemas respiratorios son una molestia para mi familia,

mis amigos 0 mis vecinos

Me asusto o me alarmo cuando no puedo respirar - __

Siento que no puedo controlar mis problemas respiratorios - .- .- ____

Creo que mis problemas respiratorios no van a mejorar

Por culpa de mis problemas respiratorios me he convertido

en una persona débiloinvélida ... ____

Hacer ejercicio es peligrosopara mi - - - _______________________

Cualquier cosa me parece que es un esfuerzo excesivo

st

(1)

NO

()

OO0 OO0dogd O

SGRQ
5/9
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14. A continuacién algunas preguntas sobre su medicacion.

(SI NO ESTA TOMANDO NINGUNA MEDICACION,
VAYA A LA PREGUNTA 15)

Creo que la medicacion me sirve de poco
Me da vergilienza tomar la medicacion en publico

La medicacion me produce efectos desagradables

La medicacion me altera mucho la vida ___________________________. D
15. Estas preguntas se refieren a como sus problemas respiratorios
pueden afectar sus actividades. Por favor, para cada pregunta
marque la respuesta que corresponda: s

Tardo mucho para lavarme o vestirme

Me resulta imposible ducharme o bafiarme o tardo mucho rato L]

Camino mas despacio que los demas, o tengo que pararme
a descansar

Tardo mucho para hacer trabajos como las tareas domésticas,
o0 tengo que parar a descansar

Para subir un tramo de escaleras, tengo que ir despacio o parar _______ ]

Si he de correr o caminar rapido, tengo que parar o ir mas despacio .. __ ]

Mis problemas respiratorios me dificultan hacer cosas tales como
subir una cuesta, llevar cosas por las escaleras, caminar durante un
buen rato, arreglar un poco el jardin, bailar, o jugar a los bolos ________ L]

Mis problemas respiratorios me dificultan hacer cosas tales como llevar
cosas pesadas, caminar a unos 7 kms por hora, hacer "jogging”, nadar,
jugar a tenis, cavar en el jardin o quitar la nieve con una pala

Mis problemas respiratorios me dificultan hacer cosas tales como un
trabajo manual muy pesado, correr, ir en bicicleta, nadar rapido o
practicar deportes de competicién - ____________. D

15350336

()

Oo0Oo0Oon

Oo0oQO O oOogs

[
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16. Nos gustaria saber ahora como sus problemas respiratorios le afectan normalmente
en su vida diaria. Por favor, para cada pregunta marque )
la respuesta que corresponda: SI NO

Puedo hacer deportesojugar ________________________ |:|
Puedo salir a distraerme o divertirme - _______________ D

Puedo salir de casa para ir a comprar

Puedo hacer el trabajo de la casa

O
O 0O oO0ofds

Puedo alejarme mucho dela camaodelasilla ----_____ |:|

A continuacion hay una lista de otras actividades que sus problemas respiratorios pueden

impedirle hacer. No tiene que marcarlas, sélo son para recordarle la manera
como sus problemas respiratorios pueden afectarle.

e Ir a pasear 0 sacar a pasear e Hacer cosas en la casa o en el jardin.
el perro.
® Ir a la iglesia, al bar, al club
® Hacer el amor. o0 a su lugar de distraccion.
® Visitar a la familia o a los amigos, e Salir cuando hace mal tiempo o estar
0 jugar con los nifios. en habitaciones llenas de humo.

Por favor, escriba aqui cualquier otra actividad importante que sus problemas
respiratorios le impidan hacer:

17. A continuacion, épodria marcar la frase (sélo una) que usted crea que describe
mejor como le afectan sus problemas respiratorios?

No me impiden hacer nada de lo que quisiera hacer -------- 1]
Me impiden hacer 1 o0 2 cosas de las que quisiera hacer ____. 2[]
Me impiden hacer la mayoria de cosas que quisiera hacer ____3[_]
Me impiden hacer todo lo que quisiera hacer _______ . 4[]
Gracias por contestar a estas preguntas
SGRQ

7/9 .
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Escala de Ansiedad y nferNeison
Depresion Hospitalarias
(HADS)

Los médicos son conscientes de que las emociones juegan un papel importante en la mayoria de las

5 enfermedades. Si su médico conoce estos sentimientos podra ayudarle mas. jw]
g Este cuestionario estd disefiado para ayudar a su médico a saber como se siente usted. Lea cada seccion 8
~ abajoy subraye la respuesta que mas se acerque a su estado de animo durante los ultimos 7 dias. No ;
j tenga en cuenta los numeros impresos al margen del cuestionario. =
. . . P =
% No tarde demasiado en responder, probablemente su reaccion espontdnea ante cada pregunta sera mas Vo)
& precisa que una repuesta meditada durante mucho tiempo. =
A D A D
Me siento tenso/a o ansioso/a Me da la impresién que tardo mis que antes
3 La mayor parte del tiempo en hacer las cosas
2 Muchas veces Casi siempre 3
1 De vez en cuando, ocasionalmente Muy a menudo 2
0 Nunca A veces 1
Todavia disfruto con lo que antes me gustaba Nunca 0
0 Totalmente, como siempre Me viene una sensacion de miedo, como si
1 No tanto tuviera nervios en el estbmago
2 Sélo un poco Nunca 0
3 Casi nada c bDe vez lfn cuandp ;
. . . on bastante frecuencia
Tengo una especie de sensacion de miedo, Muv a menudo 3
como si algo terrible fuera a suceder . ., o .
3 Totalmente v es muy fuerte He perdido interés en mi aspecto fisico
2 Si, pero no es muy fuerte ) Totalme‘me 3
1 Un poco, pero no me preocupa ) ND me interesa tanto como debiera 2
0 En absoluto Quizds no me interese tanto como antes 1
. s Me interesa igual que siempre 0
Puedo reirme y ver la cara divertida de las cosas X . g q_ -p
0 Igual que siempre lo hacia Me siento inquieto/a, como si necesitara
1 Un poco menos ahora estar ocupado/a
2 Bastante menos ahora Muchisimo 3
3 En absoluto NBastar;]te %
. o mucho
Tengo la mente llena de preocupaciones En absoluto 0
3 Gran parte del tiempo . ..
p) Con bastante frecuencia Me siento optimista respecto a las cosas
| No muy a menudo que estan por venir
0 Muy poco Igual que siempre 0
! Un poco menos que antes 1
B "'g\? siento alegre Bastante menos que antes 2
unca Casi nada 3
2 No muy a menudo - . ¢ s
1 A veces Me asaltan sentimientos repentinos de panico
0 Casi siempre B Muy a menugo %
. . astante a menudo
o Plsl'edlﬂte?lar tlranqml()/a y relajado/a No muy a menudo 1
i, totalmente Nunca 0
1 Normalmente, si . N
7) No muy a menudo Puedo disfrutar de un-buen libro, oun
3 Nunca programa de radio o de television
A menudo 0
A veces 1
No muy a menudo 2
Rara vez 3
Compruebe que ha contestado todas las preguntas
A D

TOTAL [ ] |

Este formulario podra ser reproducido en la institucion que lo haya adquirido, exclusivamente segin los términos establecidos en el
acuerdo de autorizacion emitido por la editorial. HADS copyright © R.P. Snaith S. Zigmond, 1983, 1992, 1994, El formulario de
preguntas se publicé originalmente en Acta Psychiatrica Scandinavica, 67, 36170, copyright © Munksgaard International Publishers
Ltd, Copenhagen, 1983. Publicado por nferNelson Publishing Company Ltd, The Chiswick Centre, 414 Chiswick High Road, London

W4 5TF, UK. Reservados todos los derechos. nferNelson es una divisién de Granada Learning Limited.

Para ser rellenado por el administrador:

Fecha D:D:']] N? centro |:| Iniciales participante |:|:|:| ID participante D]]

Dia Mes Afio (Asignado) N Al A2 N" partic. PAC/CUI Admon
(FE/EX)

OIS WIS KIP -~ 80 95 §1 — ZE1E — USKIBISADaS - SOVH
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