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RESUMEN

Fundamento: La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) es un problema de salud y constituye la tercera causa de
defuncién en el mundo. La mortalidad es mayor en los pacientes que presentan exacerbaciones de esa enfermedad.
Objetivo: Determinar los factores predictores de mortalidad en pacientes hospitalizados con exacerbacion de EPOC en una
institucién hospitalaria del segundo nivel de atencién en Cuba.

Metodologia: Se realiz6 un estudio transversal en el Hospital General Provincial Camilo Cienfuegos de Sancti Spiritus,
durante dos afos. Se incluyeron 335 pacientes. Las variables recogidas se agruparon en sociodemograficas, clinicas,
enfermedades cronicas asociadas y estado del paciente al egreso. Se elabord un arbol de decision mediante el método Chaid
exhaustivo, la variable dependiente fue la mortalidad por EPOC.

Resultados: Predominaron los pacientes del sexo femenino (55.2 %), con 60 afios o mas (79 %) y con mas de 4
exacerbaciones en el Ultimo afio (53.1 %). El modelo del arbol de decision tuvo una sensibilidad de 97 %, especificidad de
89.3 % y un porcentaje global de prondstico correcto del 93.1 %. Se identificaron seis variables predictores de mortalidad:
insuficiencia respiratoria aguda, diagnoéstico de neumonia, no utilizacién de antitromboticos, tromboembolismo pulmonar, edad
mayor de 60 afios y el habito de fumar.

Conclusiones: La probabilidad méas alta de fallecer durante una exacerbacion de EPOC se da entre los pacientes con
insuficiencia respiratoria aguda, los que son diagnosticados con neumonia durante el ingreso, los que no realizan tratamiento
antitrombatico y los que tienen mas de 60 afios de edad.

DeCS: ENFERMEDAD PULMONAR OBSTRUCTIVA CRONICA/mortalidad; RECURRENCIA.

Palabras clave: Factores predictores; enfermedad pulmonar obstructiva cronica y mortalidad; recurrencia; exacerbacion.

ABSTRACT

Background: Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a health problem and the third cause of death in the world.
Mortality is higher in patients who present exacerbations of this disease.

Objective: To determine mortality predictors in hospitalized patients with exacerbation of COPD in a second care level hospital
in Cuba.

Methodology: A cross-sectional study was conducted at Camilo Cienfuegos Provincial General Hospital in Sancti Spiritus, for
two years. 335 patients were included. The variables collected were grouped into sociodemographic, clinical, associated
chronic diseases and patient status at discharge. A decision tree was developed using the exhaustive Chaid method, the
dependent variable was mortality from COPD.

Results: Female patients (55.2 %), 60 years or older (79 %) and with more than 4 exacerbations in the last year (53.1 %)
predominated. The decision tree model had a sensitivity of 97 %, a specificity of 89.3 %, and an overall percentage of correct
diagnosis of 93.1 %. Six variables that predicted mortality were identified: acute respiratory failure, diagnosis of pneumonia,
non-use of antithrombotics, pulmonary thromboembolism, age over 60 years, and smoking.

Conclusions: The highest probability of dying during an exacerbation of COPD occurs among patients with acute respiratory
failure, those who are diagnosed with pneumonia during admission, those who do not receive antithrombotic treatment and
those who are over 60 years of age.

MeSH: PULMONARY DISEASE CHRONIC OBSTRUCTIVE/mortality; RECURRENCE.

Keywords: Predictive factors; pulmonary disease chronic obstructive and mortality; recurrence; exacerbation.
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INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) afecta a 384 millones de personas en el mundo y cada afio
mueren mas de 3 000 000 pacientes. Es considerada la “epidemia del siglo XXI” entre las enfermedades cronicas
no trasmisibles. -2

En el afio 2030 podria generar 4.5 millones de muertes, solo precedidas por las enfermedades cardiovasculares
y el cancer, para situarse en la quinta posicion entre las enfermedades incapacitantes. 23 En el 2060 la EPOC
puede causar mas de 5.4 millones de muertes anuales. “-5

El panorama de esta enfermedad en Cuba es muy similar al ambito internacional, se sefiala que del 13 % al 18
% de la poblacion tiene diagndstico de EPOC; ademas, constituye la sexta causa de muerte y anualmente se
evidencia un incremento del nimero de fallecidos.

La EPOC en Sancti Spiritus fue la sexta causa de muerte en el afio 2019, atribuido, entre otros factores, a que es
una de las provincias mas envejecidas del pais y con mayor indice de consumo tabaquico. Es presumible que
exista un aumento de la cifra de muertes en los afios futuros. ©®

La evidencia cientifica muestra que la prevencién y pronta detencion de los factores de riesgo son puntos clave
para disminuir la mortalidad de los pacientes que presentan exacerbacién de EPOC (EEPOC).

Los modelos de prediccidén representan una herramienta muy importante en el proceso de atencién médica a
pacientes con enfermedades crénicas.

La identificacion de variables predictoras de mortalidad en la atencién a pacientes con exacerbacién de EPOC es
determinante, no solo para evitar desenlaces fatales, sino para implementar medidas que contribuyan a mejorar
la calidad de vida de esos pacientes.

En la literatura se describen multiples factores de riesgos que influyen en la mortalidad general de la EEPOC,
como son la adiccién tabaquica, la edad, el nUmero de exacerbaciones previas y las enfermedades crénicas
asociadas, entre otros; #11 sin embargo, la informacién disponible sobre variables predictoras de mortalidad en
pacientes con EEPOC es limitada.

El objetivo de este estudio fue determinar los factores predictores de mortalidad en pacientes hospitalizados con

exacerbacién de EPOC en una institucion hospitalaria del segundo nivel de atencién en Cuba.

METODOLOGIA
Se realiz6 un estudio transversal en el Hospital General Provincial Camilo Cienfuegos de la provincia Sancti
Spiritus, ubicado en la region central de la Republica de Cuba.
Se estudiaron 335 pacientes hospitalizados con el diagnéstico de exacerbacion de EPOC en el periodo desde el
1 de enero del 2017 al 31 de diciembre de 2018. Los pacientes incluidos estuvieron ingresados tanto en salas
convencionales como en unidades de cuidados progresivos.
Durante el ingreso se recogieron las siguientes variables:

1- Variables sociodemogréficas.

2- Variables clinicas, entre ellas: los habitos toxicos (exposicion al humo del tabaco y derivados, al

humo de la combustion de biomasa y a alérgenos), indice de masa corporal (IMC) (segun la

férmula: peso (en kilogramos) entre la talla (en metros cuadrados); se consideraron 3 categorias:
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bajo (para el bajo peso si presenté un IMC menor de 19 kg/m?), normal (para el normopeso si

presentd un IMC entre 20.0 kg/m?y 24.9 kg/m?) y alto (para el sobrepeso, si present6 un IMC

entre 25.0 kg/m2y 29.9 kg/m? y para el obeso, si present6 un IMC de 30 kg/m? y mas); clasificacién

de la EEPOC (se utilizé la combinacion de la clasificacién en cuanto a la gravedad: en grave y no

grave, y segun la clasificaciéon en cuanto a la presencia de insuficiencia respiratoria aguda (IRA)

(determinada por una presion arterial de oxigeno (paO2) menor de 60 mmHg en la gasometria)

en: sin IRA, con IRA sin peligro para la vida y con IRA con peligro para la vida, segin la GOLD-

2021; ® otras variables clinicas fueron los tratamientos que realizaba el paciente para la EPOC

en condiciones de estabilidad, la cantidad de exacerbaciones en el Gltimo afio, el diagnostico

clinico y radiolégico de neumonia durante el ingreso o el diagnéstico de otras complicaciones

(afecciones cardiovasculares, tromboembolismo pulmonar (TEP), neumotérax, desequilibrio

acido-basico, sangrado digestivo alto, choque séptico, entre otras).

3- Enfermedades crénicas asociadas.
4- Estado del paciente al egreso (dividida dicotdmicamente en vivos y fallecidos).

La evaluacion clinica y la admisién hospitalaria del paciente fueron realizadas por especialistas de medicina
interna e intensiva.
La recoleccién de datos se realiz6 por medio de una planilla de recoleccién de la informacién confeccionada por
los autores a partir de los datos de las historias clinicas y los protocolos de necropsia.
Se elaboré un arbol de decision mediante el método Chaid exhaustivo, que incluyé como variable dependiente la
mortalidad por EPOC y como predictoras: la edad, el indice de masa corporal, los habitos téxicos, cantidad de
exacerbaciones durante el tltimo afio, diagndsticos de insuficiencia respiratoria aguda y de neumonia durante el
ingreso, diagnésticos de complicaciones como tromboembolismo pulmonar, neumotérax, cardiopatia isquémica,
desequilibrio acido-basico, sangrado digestivo alto, choque séptico, y diagnostico de enfermedades crénicas
asociadas como hipertension arterial, insuficiencia cardiaca y diabetes mellitus. Los predictores con mas de dos
categorias fueron recodificados del modo siguiente: edad (>XX vs <=YY), otras si fuese el caso.
Las caracteristicas basales de los pacientes se presentaron en tablas de frecuencia. El procesamiento de los
datos se realizé con el SPSS (version 21.0, SPSS Inc, Chicago, IL, USA).
El disefio del estudio respetd los principios de la Declaracion de Helsinki y lo aprob6é el comité de ética de la
institucion. A cada paciente y familiares o acompafiantes se le informé en qué consistia la investigacién. Los
pacientes no graves dieron su consentimiento y en los casos de gravedad el consentimiento fue dado por algin
familiar de primera linea. El disefio del estudio no incluyé manipulacion de variables. Los datos fueron codificados
y no se incluyeron nombres en las bases de datos ni se empleé otra informacién que permitiera identificar a los

pacientes para respetar su privacidad y confidencialidad.
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RESULTADOS

Durante el periodo desde el 1 de enero del 2017 al 31 de diciembre de 2018 fueron hospitalizados 335 pacientes
con el diagndstico de exacerbacion de EPOC (Tabla 1). De ellos el 55.2 % era del sexo femenino y el 79 % tenia
60 afios 0 mas. Predominaron los pacientes (53.1 %) con mas de 4 exacerbaciones de EPOC en el Ultimo afio.
Muchos pacientes presentaban al menos una enfermedad crénica asociada, entre ellos, los pacientes con

hipertension arterial, cardiopatia isquémica y diabetes mellitus fueron los que predominaron.

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes con diagnéstico de exacerbaciéon de EPOC.

Variables n.? (%)
Sexo (femenino) 185 (55.2)
Edad (>=60 afios) 264 (78.8)

Habitos toxicos
Humo del tabaco y derivados 190 (56.7)
Humo de la combustion de biomasa 38 (11.3)
Exposicidn alérgenos 27 (8.1)
indice de masa corporal
Alto 47 (14.0)
No_rmal 235 (70.1)
Bajo 52 (15.5)
Exacerbaciones (> de 4 ) 176 (52.5)
Enfermedades cronicas asociadas

Hipertension arterial 156 (46.5)
Cardiopatia isquémica 73(21.7)
Insuficiencia cardiaca 45(13.4)
Arritmias 15 (4.4)
Diabetes mellitus 62 (18.5)
Enfermedades neoplasicas (2.0}
Enfermedades neurolégicas 14 {4.1)
Alcoholismo 14 (4.1)
ERGE® 15 (5.4)
Otras T4(22.1)

*ERGE: enfermedad por reflujo gastroesofagico.
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El arbol de decision obtenido (Figura 1) tuvo una sensibilidad de 97 %, una especificidad de 89.3 % y un porcentaje
global de prondstico correcto del 93.1 %; incluyd seis variables predictores de mortalidad durante la EEPOC:
presencia de insuficiencia respiratoria aguda (primer predictor), diagnoéstico de neumonia, no utilizaciéon de
antitrombdéticos durante la enfermedad estable, el diagndstico de tromboembolismo pulmonar durante el ingreso,

la edad mayor de 60 afios y el habito de fumar.

El arbol también permitié identificar seis perfiles de riesgo de acuerdo con la probabilidad pronosticada para
fallecer durante una exacerbacién de EPOC:

1. Pacientes con IRA (nodo 2), que son diagnosticados con neumonia durante el ingreso (nodo 3), que no
realizan tratamiento antitrombdético (nodo 5) y que tienen mas de 60 afios de edad (nodo 9): probabilidad
de fallecer 97.2 %.

2. Pacientes con IRA (nodo 2), que son diagnosticados con neumonia durante el ingreso (nodo 3), que
realizan tratamiento antitrombatico (nodo 6) y que son fumadores (nodo 12): probabilidad de fallecer 87.5
%.

3. Pacientes con IRA (nodo 2), que son diagnosticados con neumonia durante el ingreso (nodo 3), que no
realizan tratamiento antitrombético (nodo 5) y que tienen menos de 60 afios de edad (nodo 9):
probabilidad de fallecer 85 %.

4. Pacientes con IRA (nodo 2), que son diagnosticados con neumonia durante el ingreso (nodo 3), que
realizan tratamiento antitrombético (nodo 6) y que no son fumadores (nodo 11): probabilidad de fallecer
56.2 %.

5. Pacientes con IRA (nodo 2), que no son diagnosticados con neumonia durante el ingreso (nodo 4), pero
gue presentan un tromboembolismo pulmonar (nodo 8): probabilidad de fallecer 81.8 %.

6. Pacientes con IRA (nodo 2), que no son diagnosticados con neumonia durante el ingreso (nodo 4), pero

gue no presentan un tromboembolismo pulmonar (nodo 7): probabilidad de fallecer 13.2 %.
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Figura 1. Arbol de decision de los factores predictores de muerte en la EEPOC.
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DISCUSION

Este estudio es el primero publicado en Cuba donde se analizan predictores de mortalidad en pacientes
hospitalizados con exacerbacion de EPOC, tanto en salas convencionales como en unidades de cuidados
progresivos, en una institucion hospitalaria del segundo nivel de atencion. En otras investigaciones solo se han
incluido pacientes ingresados en unidades de atencion al grave. €12

Desde hace algunos afios se han propuesto modelos para evaluar el pronéstico de los pacientes con EPOC y en
algunos casos se han basado en estudios de pacientes con EEPOC, sin embargo en todos los casos no se ha
logrado la adherencia deseada en la practica clinica. (1314

De igual manera, se han utilizado diferentes herramientas estadisticas para construir esos modelos, pero en el
caso de las técnicas predictivas de mineria de datos, como son los arboles de decision, su uso ha sido limitado.

Este estudio constituye también el primero en Cuba en el que se identifican factores predictores de mortalidad en
pacientes con exacerbacion de enfermedad pulmonar obstructiva crénica, basado en técnicas predictivas de
mineria de datos, especificamente en arboles de decision, mientras que en otras investigaciones con propositos
investigativos similares se han utilizado otros disefios y herramientas estadisticas. ¢12

El andlisis de arboles de decision para identificar variables predictoras, a diferencia de otros métodos, se basa en
datos simples y faciles de disponer, facilita la interpretacion de la decisién adoptada, y facilita la comprension del
conocimiento utilizado en la toma de decisiones. %

La principal fortaleza de este estudio es que permitié la identificacion de 6 variables que en conjunto consiguen
una elevada capacidad predictiva de mortalidad.

Los resultados obtenidos refuerzan el criterio sobre lo determinante que resulta la combinacion de los factores
predictores identificados en la mortalidad de los pacientes durante una EEPOC. (13.16.17)

Las variables incluidas en el modelo han sido estudiadas anteriormente en pacientes con EPOC y se han
relacionado con el prondstico de dicha enfermedad.

La insuficiencia respiratoria aguda resulté el primer factor predictor de muerte en las EEPOC en los pacientes
estudiados, aunque en otras investigaciones se ha mostrado como una variable independiente de mortalidad
tanto en pacientes con EPOC estable como en ingresados por una nueva exacerbaciéon. Otros autores (12.14)
también han expuesto que la IRA aumenta el riesgo de mortalidad y que perpetia la magnitud del resto de las
complicaciones en ese tipo de pacientes.

En esta investigacion, el segundo predictor de mortalidad definido fue el diagnostico de neumonia durante el
ingreso. En otros estudios (121819 en pacientes con EPOC este factor también ha sido identificado como de alto
riesgo para fallecer.

La influencia de este predictor (neumonia) en la mortalidad a corto plazo en pacientes con EEPOC se basa
principalmente en el deterioro en los sintomas y en la calidad de vida. Puede constituir el desencadenante de la
exacerbacion o puede ser una complicacion de esta.

En pacientes hospitalizados por EEPOC el riesgo de neumonia se incrementa en aquellos que ingresan en
unidades de cuidados progresivos y mucho mas en los que necesitan ventilacion mecanica invasiva. En esas
condiciones, una neumonia por gérmenes intrahospitalarios y resistentes a farmacos (neumonia intrahospitalaria

asociada a la ventilacién) compromete los mecanismos ventilatorios y de intercambio gaseoso que aln
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permanecen funcionales en pacientes con EPOC, en los que ya pueden estar comprometidas funciones como
los flujos y capacidades pulmonares, la distensibilidad toracica-pulmonar, el indice ventilacién-perfusion y el
control respiratorio.

El diagndstico de tromboembolismo pulmonar, como complicacion de la exacerbacién de la EPOC, en pacientes
hospitalizados y la no utilizacién de tratamiento tromboprofilactico, fueron dos factores predictores de mortalidad
identificados en esta investigacion, que guardan una estrecha relacion.

La asociacion causal entre la EPOC y el TEP ha sido ampliamente evaluada y es bidireccional.

Por un lado, la EPOC se considera un factor de riesgo independiente para el embolismo pulmonar. 2% Un estudio
de seguimiento a una cohorte de pacientes con EPOC ) mostré que estos tenian una incidencia cuatro veces
mayor de tromboembolismo pulmonar que aquellos que no presentaban EPOC. En otro estudio 2, esta vez una
revision sistematica y metanalisis, se evidencid que entre los pacientes que se hospitalizaban por una
exacerbaciéon de EPOC la prevalencia de TEP fue de 12.9 %, con mayores porcentajes (19.4 %) en pacientes
incluidos en estudios en los que se realizé tomografia computarizada para el diagnéstico del TEP.

Por otro lado, el TEP es considerado como un predictor de mortalidad en pacientes con EPOC. En algunos
estudios se ha descrito que casi el 25 % de las exacerbaciones de etiologia no aclarada en pacientes con esta
enfermedad obstructiva puede deberse a una embolia pulmonar. 3

Al considerar el riesgo de TEP en pacientes con EPOC, algunos investigadores han sugerido la utilizaciéon de
tromboprofilaxis farmacolégica, principalmente durante el ingreso por una EEPOC, 2 aunque han expuesto que
aln se necesitan mas investigaciones para incrementar el nivel de evidencias.

Otro factor identificado como predictor de mortalidad en pacientes con EEPOC fue la edad mayor de 60 afios,
principalmente entre los que presentaron insuficiencia respiratoria aguda.

En otros estudios esta variable ha sido considerada como un factor condicionante para la gravedad de pacientes
ingresados por una EEPOC que presenten insuficiencia respiratoria. 24

Indiscutiblemente, en todas las personas, a medida que se incrementa la edad, ocurre un deterioro en los
elementos estructurales de los 6rganos que participan en la respiracién y una disminucién o alteracién de las
funciones fisiolégicas e inmunoldgicas que suceden en el sistema respiratorio. Sin embargo, en los pacientes con
EPOC esos cambios estan acentuados y los hacen mas vulnerables a sufrir complicaciones, incluso fatales,
durante las exacerbaciones.

En esta investigacion, el antecedente de ser fumador fue el otro factor que se comportdé como un predictor de
mortalidad en pacientes con EEPOC. Otros investigadores también han reportado la prevalencia de este factor
entre los fallecidos por EPOC. 3

Aunque el tabaquismo es considerado el principal factor de riesgo para el desarrollo de la EPOC, otros factores
han sido asociados al desarrollo de esta enfermedad, entre los cuales se destaca la exposicion a los derivados
de la combustién de la biomasa, fundamentalmente el carbén, a polvos organicos e inorganicos, y a agentes
quimicos. ®

No obstante, no estéa claro aun cual es el mecanismo por el cual los cambios anatémicos y fisioldgicos provocados
por el consumo del tabaco y sus derivados, en relacién con la respuesta inflamatoria local y sistémica, puedan

ser diferentes a los que provoquen otros factores de exposicién asociados a la EPOC.
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Entre las principales limitaciones de este estudio esta que los datos provienen de pacientes atendidos en un solo
hospital. Esto puede provocar que los resultados podrian no ser generalizables. Otra limitacion es que la muestra
puede considerarse heterogénea, ya que se incluyeron pacientes ingresados tanto en salas convencionales como

en unidades de cuidados progresivos.

CONCLUSIONES

El analisis de factores predictores de mortalidad en pacientes con exacerbacion de enfermedad pulmonar
obstructiva cronica mostré que la probabilidad mas alta de fallecer se da entre los pacientes con insuficiencia
respiratoria aguda, que son diagnosticados con neumonia durante el ingreso, que no realizan tratamiento

antitrombdético y que tienen mas de 60 afios de edad.
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