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Perfil de pacientes evaluados con el Test
de Capacidad de Difusion de Monoxido
de Carbono: Una experiencia chilena

VALENTINA BOOTH-RIEBEL"*, GABRIELA SANTANA-CARDEMIL'?,
GINO FUENTES-LOPEZ?, R. MAURICIO BARRIA*

Profile of patients evaluated with the Carbon
Monoxide Diffusion Capacity Test: A Chilean
experience

Background: The carbon monoxide diffusion capacity test (DLCO) is a
clinically useful, routine, non-invasive lung function assessment to determine
the status of lung function in patients with chronic disorders such as interstitial
lung disease (ILD). Aim: To describe the sociodemographic and clinical profile
of users of the DLCO test in Valdivia, Chile. Materials and Methods: Observa-
tional, retrospective, documentary-based study. From the records of 490 patients
who underwent the DLCO test between 2017 and 2019, sociodemographic and
clinical characteristics and reports of cigarette consumption are described, such
as cigarettes/d and pack-year index (PYI), comparing by sex. Results: The highest
proportion of those evaluated were women (61%), with a median age of 65 years,
higher in women (66 vs. 64 years; p = 0.0361). The majority consulted for ILD
(54.5%). According to nutritional status, 38% presented pre-obesity and 24.7%
obesity I (24.7%), highlighting that 40.5% of women and 33% of men were in
some category of obesity. Among those who reported information on cigarette
consumption (n = 346, 70.6%), 14.7% (n = 51) were current consumers, with a
median consumption of 10 cigarettes/d, without differences by sex. Among ex-
smokers (n = 144; 50% men/women) there was significantly less daily (5 vs 15; p
=0.0300) and IPA (7 vs 18; p = 0.0083) consumption in women. Conclusions:
In DLCO users, the main consultation diagnosis was ILD. High frequency of
obesity and smoking stood out, with no difference in consumption by sex in
current smokers, but yes in ex-smokers.

(Rev Med Chile 2023; 151: 583-590)

Key words: Pulmonary diffusing capacity; Pulmonary Disease, Chronic
Obstructive; Lung Diseases, Interstitial; Pulmonary Gas Exchange; Respiratory
Function Tests.

RESUMEN

Antecedentes: La prueba de capacidad de difusion de monéxido de carbono
(DLCO) es una evaluacion de funcion pulmonar rutinaria y no invasiva clini-
camente 1itil para determinar el estado de la funcion pulmonar en pacientes con
trastornos crénicos como la enfermedad pulmonar intersticial difusa (EPID).
Objetivo: Describir el perfil sociodemogrdfico y clinico de usuarios de la prue-
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ba DLCO en Valdivia, Chile. Materiales y Métodos: Estudio observacional,
retrospectivo, de base documental. A partir de registros de 490 pacientes que
se realizaron la prueba DLCO entre 2017 y 2019, se describen caracteristicas
sociodemogrdficas, clinicas y reporte de consumo de cigarrillo como cigarrillos/d
e indice paquetes/aiio (IPA), comparando por sexo. Resultados: La mayor
proporcién de evaluados fueron mujeres (61%), con una edad mediana de 65
afios, mayor en mujeres (66 vs 64 afios; p = 0,0361). La mayoria consultaron
por EPID (54,5%). Seguin estado nutricional, 38% presentd preobesidad y
24,7% obesidad I (24,7%), destacando que 40,5% de las mujeres y 33% de los
hombres se encontraron en alguna categoria de obesidad. Entre quienes re-
portaron informacion de consumo de cigarrillos (n = 346, 70,6%), 14,7% (n =
51) eran consumidores actuales, con un consumo mediano de 10 cigarrillos/d,
sin diferencias por sexo. Entre exfumadores (n = 144; 50% hombres/mujeres)
hubo significativamente menor consumo diario (5 vs 15; p = 0,0300) y de IPA
(7 vs 18; p = 0,0083) en mujeres. Conclusiones: En usuarios de DLCO el prin-
cipal diagnéstico de consulta fue EPID. Destacé alta frecuencia de obesidad y
tabaquismo, sin diferencia de consumo por sexo en fumadores actuales, pero
si en exfumadores.

Palabras clave: Capacidad de Difusién Pulmonar; Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Cronica; Enfermedades Pulmonares Intersticiales; Intercambio
Gaseoso Pulmonar; Pruebas de Funcion Respiratoria.

E Itimamente, las enfermedades que afectan

l | de manera directa o indirecta el intersti-

cio pulmonar concitan interés y preocu-

pacion para la salud publica a nivel mundial dado

que los pulmones al participar activamente en el

proceso respiratorio’? se exponen continuamente
a los contaminantes ambientales®.

Se describe que siete de las diez principales
causas de muerte son enfermedades crénicas no
transmisibles, provocando en conjunto 100 mi-
llones mas de afios de vida saludable perdidos en
2019, en comparacién con el 2000*. En Chile, la
situacion es similar, situandose las enfermedades
respiratorias en tercer lugar entre las causas gene-
rales de muerte en 2016°.

Dentro de las patologias cronicas, la enferme-
dad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es una
enfermedad pulmonar inflamatoria que responde
ante determinadas particulas o gases® y que causa
la obstruccion del flujo de aire. Actualmente, es la
tercera causa principal de muerte a nivel mundial
y en Santiago de Chile alcanza una prevalencia de
16,9% en mayores de 40 aflos y con un importante
subdiagndstico’. Por su parte, las enfermedades
pulmonares intersticiales (EPID) son un grupo
heterogéneo que reune mas de 150 entidades que
se caracterizan por un predominio en el patron
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restrictivo asociado a un compromiso difuso del
tejido pulmonar®. Su frecuencia es muy variable,
siendo la fibrosis pulmonar idiopatica (FPI) la
patologia mds prevalente dentro de las EPID’.
Entre los factores de riesgo para patologias
respiratorias cronicas se encuentra la obesidad,
cuya frecuencia desde 1975 casi se ha triplicado
a nivel mundial, existiendo cada dia mds nifios,
adolescentes y adultos que la padecen'. En Chile,
la ultima Encuesta Nacional de Salud reporté que
39,8% de la poblacién presenta sobrepeso, 31,2%
obesidad y 3,2% obesidad morbida'’. La obesidad
puede provocar desde una alteracion restrictiva
de la funcién ventilatoria hasta la insuficiencia
respiratoria hipercapnica caracteristica del sin-
drome de obesidad hipoventilacion'2.
Adicionalmente, la prevalencia de enferme-
dades respiratorias cronicas esta estrechamente
relacionada con el consumo de tabaco. En Chile,
entre 2016y 2017 cerca de 33,3% de la poblacion
referia fumar'!. El tabaquismo es considerado el
principal factor de riesgo tanto para el desarrollo
como para la progresion en el 85%-90% de los
casos diagnosticados con EPOC", mientras que
su relacion con las EPID redne cada dia mas evi-
dencia'. Esto dado principalmente por el proceso
inflamatorio, destructivo, de remodelacion y repa-
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racién que provoca el tabaco, evidente por altera-
ciones en la via aérea y parénquima pulmonar'.
De esta manera, las pruebas de funcién pulmonar
mostrarian una reducida capacidad de difusién de
mondxido de carbono, con una espirometria basal
normal, obstructiva o restrictiva®.

Considerando lo anterior, se requiere de un
examen capaz de evaluar de manera objetiva el
estado de la funcion pulmonar en estos pacientes,
detectando, caracterizando y cuantificando la
gravedad de las enfermedades pulmonares'¢. Des-
pués de la espirometria y la determinacién de los
volumenes pulmonares, la prueba de capacidad
de difusién de monodxido de carbono (DLCO)
es la prueba de funcién pulmonar rutinaria y no
invasiva de mayor utilidad clinica®. Su objetivo
principal, ademds de evaluar la transferencia de
gases a nivel pulmonar, es proporcionar una ima-
gen integrada del complejo proceso de difusion,
incluyendo el paso de gases a través de la barrera
alveolocapilar y su unién con la hemoglobina
(Hb) de los eritrocitos contenidos en los capilares
pulmonares®'”'8. Asi, la evaluacién de la transfe-
rencia de gases de la prueba DLCO depende no
solo del area y espesor de la barrera alveolocapi-
lar, sino también del volumen de sangre en los
capilares pulmonares, distribucién del volumen
alveolar y ventilacion's®.

Dada la relevante informacién que entre-
ga sobre la fisiopatologia pulmonar, la prueba
DLCO es ampliamente utilizada en la evaluacién
y seguimiento de las complicaciones pulmo-
nares y sistémicas'®. En pacientes con patrones
obstructivos, la mezcla de gas intrapulmonar
puede ser incompleta durante la contencién de
la respiracién, dando como resultado un DLCO
aumentado, mientras en patrones restrictivos es-
tarfa disminuido por una reduccion en el area de
intercambio gaseoso®.

El examen DLCO constituye un potente indi-
cador de supervivencia y riesgo de hospitalizacion
en pacientes con EPOC, puesto que su resultado
disminuye al aumentar la gravedad de la enfer-
medad como consecuencia de un incremento
en la presencia de enfisema'*?. En pacientes con
EPID un menor resultado en la prueba se asocia
también a mayor gravedad de la enfermedad®.

Consecuentemente con lo expuesto, el objetivo
del estudio fue describir el perfil demografico y
clinico de usuarios de la prueba DLCO en Val-
divia, entre enero de 2017 y diciembre de 2019
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resaltando las variables estado nutricional y con-
sumo de tabaco.

Material y Métodos

Disefio

Estudio observacional, retrospectivo, de base
documental. El estudio fue llevado a cabo entre
diciembre de 2020 y mayo de 2021. El proyecto
fue evaluado y aprobado por el Comité Etico
Cientifico del Servicio de Salud Valdivia (Ord.
291, 14 de octubre de 2020). Dado que se basé
en un estudio documental a partir de datos regis-
trados y manejados anénimamente se autorizo la
dispensa de consentimiento informado.

Poblacion, muestra

Fueron incluidos pacientes evaluados a través
de la prueba DLCO en Clinica Alemana Valdivia,
en el periodo entre enero de 2017 y diciembre
de 2019. La muestra correspondid a 488 adultos
y dos menores (15 y 17 afios) del periodo 2017-
2019, de esta forma se analiza la totalidad de la
poblacién usuaria disponible.

Como fuente de informacién se utilizé la base
de registros clinicos digitales del Laboratorio
Broncopulmonar de Clinica Alemana Valdivia la
cual recopila informacién personal, sociodemo-
grafica y datos de interés clinico de cada usuario.

Variables

Las principales variables para construir el
perfil de los pacientes fueron variables socio-
demograficas (sexo, edad, previsidn, lugar de
residencia) y antropométricas (peso y estatura).
El estado nutricional se clasificé segin indice de
masa corporal (IMC) en insuficiente, preobesi-
dad, obesidad I, I y III. Para definir consumidor
de tabaco se considerd historial de tabaquismo,
consumo diario actual (cigarrillos/d) y el indi-
ce paquetes/afio (IPA). Se consigné también el
diagndstico médico como motivo de consulta al
examen DLCO definiendo EPID con evidencia de
patrdn restrictivo asociado a compromiso difuso
del tejido pulmonar.

Andlisis estadistico

Luego de un analisis exploratorio de datos
para evaluar potenciales datos faltantes, incon-
sistentes y comportamiento distribucional de las
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variables cuantitativas, se calcul6 como medida de
tendencia central la mediana y como dispersion
el rango intercuartil (RIC) para caracterizar la
edad, peso, talla, IMC, historial de tabaquismo
(afos), consumo de cigarrillos diario e IPA. En
tanto, las variables cualitativas como sexo, estado
nutricional, prevision, residencia y diagndstico
son expresadas mediante frecuencias absolutas y
relativas. Usando pruebas estadisticas pertinentes
(Wilcoxon-Mann-Whitney y y*) se compararon
las variables por sexo. El anilisis se realizé con el
programa Stata 13.0 (StataCorp, College Station,
Texas, 2013).

Resultados

Los pacientes analizados se caracterizaron por
una edad mediana (RIC) de 65 afios (58-72), en
su mayoria mujeres (n = 299; 61%), con prevision
Fonasa (81,4%) y mayoritariamente de la Region
de Los Rios (71,2%). Destacd que las mujeres
tuvieron una edad mediana significativamente
mayor (66 anos vs 64 aios; p = 0,0361) y con
mayor proporcion de afiliacion a Fonasa (85% vs
75,9%; p = 0,014) (Tabla 1).

Por diagnosticos destacé que 54,5% acudie-

ron al examen por EPID (n = 267) y 10% (n =
49) para estudio preoperatorio por patologia no
pulmonar (Figura 1).

Segun caracteristicas antropométricas (Tabla
2) destacd globalmente un peso mediano de 71,5
kg (RIC = 62-82) y una talla mediana de 1,59 m
(RIC = 1,52-1,66). Los hombres evidenciaron un
peso y talla significativamente mayor (p < 0,0001).
Por su parte el IMC mediano fue 27,9 (RIC = 24,9-
32), no observandose diferencias entre hombres y
mujeres. De manera general el grupo estudiado se
concentrd en las categorias de estado nutricional
preobesidad (38%) y obesidad I (24,7%), con dife-
rencias significativas en las proporciones en cada
categoria (p = 0,032), destacando que 40,5% de las
mujeres y 33% de los hombres se encuentran en
alguna categoria de obesidad.

Con respecto al consumo de tabaco, 346
participantes reportaron informaciéon (70,6%)
y de estos, 14,7% (n = 51) eran consumidores
actuales, 52,9% de ellos fueron mujeres (n =
27). La historia de tabaquismo en este grupo en
tiempo mediano de consumo fue de 40 afos (RIC
= 30-50), sin diferencias significativas por sexo
(p = 0,3044). En tanto, el consumo mediano de
cigarrillos fue 10 cigarrillos/d (RIC = 5-20) y se
observo una tendencia de consumo mediano ma-

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de los participantes global y por sexo

Variable Total

(n = 490)
Edad (Mediana; RIC) 65 58 -72
Prevision (n, %)
Fonasa 399 81,4
Isapre 71 14,5
Particular 20 4.1
Procedencia. Region (n, %)
Los Rios 349 71,2
Los Lagos 43 8,8
Araucania 73 14,9
Bio Bio 9 1,8
Maule 4 0,8
Valparaiso 4 0,8
Otra 8 1.6

Sexo p
Hombre Mujer
(n=191) (n =299)
64 57 -70 66 59 -73 0,0361*
145 75,9 254 85,0 0,014t
33 17,3 38 12,7
13 6,8 7 2,3
134 70,2 215 71,9 0,795t
17 8,9 26 8,7
29 15,2 44 14,7
3 1,6 6 2,0
3 1,6 1 0,3
1 0,5 3 1.0
4 2,1 4 i,3

RIC: Rango intercuartil; *Test de Wilcoxon-Mann-Whitney; t: Test 2.
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas antropométricas de los participantes

Variable Total

(n =490)
Peso (Mediana; RIC) 71,5 62 - 82
Talla (Mediana; RIC) 1,59 1,52-1,66
IMC (Mediana; RIC) 27,9 24,9 - 32
Estado Nutricional (n, %)
Normal 110 22,5
Insuficiente 10 2,0
Preobesidad 186 38,0
Obesidad | 121 24,7
Obesidad II 49 10
Obesidad IlI 14 2,9

78
1,68
27,8

40
3
85
49
12
2

Hombre
(n=191)

69 - 88
1,63-1,73
25,1-31,2

20,9
1.6

44,5

25,6
6,3
1.1

66
1,53
28

70
7
101
72
37
12

Mujer
(n =299)

59 -76
1,48 - 1,58
24,7 - 32,5

23,4
2,3
33,8
24,1
12,4
4,0

p

< 0,0001*
< 0,0001*
0,2979*

0,032

*Test de Wilcoxon-Mann-Whitney; t Test x?.

Figura 1. Distribucion de pacientes seguin diagnostico. EPID: Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa; EPPNP: Estudio preope-

ratorio patologia no pulmonar; EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica.

yor en mujeres (12 vs 9; p = 0,1585). Por su parte
el IPA tuvo una mediana de 20 paquetes/afio (RIC
= 8-38) sin diferencias por sexo (24,5 vs 16,5; p =

Rev Med Chile 2023; 151: 583-590

0,3814) (Figura 2).
Por ultimo, 144 participantes declararon ser
exfumadores (29,4%), 50% hombres y mujeres. En
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Figura 2. Consumo de cigarrillos diario e indice paquete/afo
por sexo en fumadores actuales.

estos el consumo mediano fue de 9 cigarrillos/d
(RIC = 4-20) y el IPA mediano de 11 paquetes/aiio
(RIC = 3-30). En mujeres fue significativamente
menor el consumo diario (5 vs 15; p = 0,0300) y el
IPA (7 vs 18; p = 0,0083) (Figura 3).

Discusion

El presente estudio es pionero en describir el
perfil demografico y clinico de usuarios de DLCO
en Chile, un contexto poco estudiado consideran-
do la alta prevalencia de patologias respiratorias
cronicas y presencia de factores de riesgo tales
como los contaminantes ambientales, tabaquismo
y la obesidad. En Chile, pocos centros de salud
ofrecen el examen DLCO, y a la fecha de corte
de los pacientes incorporados al estudio (2019),
Clinica Alemana Valdivia era el inico centro con
esta prestacion desde Concepcion al sur, aten-
diendo pacientes del sistema privado y publico.

El examen DLCO se ha vuelto una prueba
fundamental en el diagndstico y seguimiento de
estos pacientes'®, sin embargo, ya sea por falta de
disponibilidad, alto costo o barreras en el acceso a
los sistemas de salud, este es poco utilizado a nivel
nacional, afectando de manera directa y negativa
el diagnostico adecuado en estos pacientes.

En nuestro estudio, la mayoria de los pacientes
fueron mujeres con edad mediana de 67 afos,
siendo significativamente mayor que en los hom-
bres. Estos resultados contrastan con lo planteado
en otros estudios que muestran una prevalencia de
sintomatologia respiratoria cronica més frecuente
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Figura 3. Consumo de cigarrillos diario e indice paquete/ano
por sexo en exfumadores.

en hombres de edades avanzadas™'. Por su parte,
el diagnodstico de la FPI suele ser mayor en hom-
bres que en mujeres, debido principalmente a que
puede tener un comportamiento mas benigno,
retrasando asi la consulta médica® y justificando
de esta manera la diferencia de edad por sexo.

En referencia a la afiliacidon en salud, las cifras
planteadas en el presente estudio coinciden con
lo expuesto en el CENSO 2017, donde 78% de la
poblacién nacional y 96% de la regional se en-
cuentra afiliada a FONASAZ,

Por su parte, dado que el establecimiento en
que se realizo el estudio es un centro de referen-
cia del sur de Chile, no es de extrafiar que gran
porcentaje (71,2%) de los participantes fueran ori-
ginarios de la Region de Los Rios, considerando
ademas la alta prevalencia de sintomas respirato-
rios crdnicos (tos, disnea, expectoracion) en esta
region (28,4) en comparacién con el promedio
nacional (24,5)*.

Si bien los examenes gold standard para diag-
nostico de EPID corresponden a la TAC y biopsia
pulmonar’, la DLCO ha sido ampliamente utiliza-
da en pacientes con patron restrictivo, cuya area
de intercambio gaseoso estaria disminuida?, sien-
do un potente indicador de presencia de EPID,
incluso antes de que se produzca una disminucién
de los volimenes pulmonares, relacionandose
ademds con la desaturaciéon post ejercicio®,
siendo capaz de predecir morbimortalidad®. De
acuerdo con la descripcidn clinica de la serie
analizada, un amplio porcentaje (54%) acudio al
examen por sospecha o seguimiento de EPID, sin
embargo, estos datos no son comparables, puesto
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que su incidencia y prevalencia no se conocen
aun con certeza?!'. Adicionalmente, un ndmero no
despreciable de pacientes se evalud a través de la
DLCO como método pre-quirurgico. Esto estaria
dado principalmente en pacientes a ser sometidos
a lobectomia, situacion en que la DLCO es capaz
de predecir una evolucién complicada, falla res-
piratoria postoperatoria, calidad de vida a largo
plazo y nimero de admisiones hospitalarias?®?.

Desde otra perspectiva, si bien el papel de la
obesidad como factor de riesgo cardiovascular es
bien conocido, se le presta menos atencién como
causa de enfermedades respiratorias cronicas'.
Nuestro estudio muestra alta frecuencia de preo-
besidad (38%) y obesidad (37,6%) en los pacientes
estudiados en comparacién con promedio regional
(27,7%) y nacional (27,4%), coincidiendo con
otros estudios?*®*?. De esta forma se justifica la
realizacion del examen en estos pacientes, puesto
que presentaran una disminucion de la distensi-
bilidad toéraco-pulmonar, ademas de un aumento
en el volumen sanguineo pulmonar y colapso al-
veolar, que se veran reflejados en la sintomatologia
respiratoria y en los resultados de la DLCO'

Por su parte, las enfermedades pulmonares
asociadas al consumo de tabaco incluyen condi-
ciones bien conocidas como la EPOC y cancer,
hasta entidades menos conocidas, pero con una
fuerte asociacidn al tabaquismo, como la EPID*.
Diversos estudios indican que la prevalencia de
tabaquismo en personas diagnosticadas con FPI
es de aproximadamente 70%%, mientras que en
pacientes diagnosticados con EPOC varia entre
29% y 48% con predominio del sexo masculino®,
cifras bastante superiores a la encontrada en el
presente estudio (14,7%), donde ademas, existe
un predominio en mujeres.

En cuanto al consumo diario de tabaco, los
resultados muestran una mediana de 10 cigarri-
llos/d, cercano al promedio nacional (10,4 cigarri-
llos/d), donde la Region de Los Rios se encuentra
posicionada muy por debajo de esta cifra'’. Como
se menciond, si bien fumar es considerado un
factor de riesgo importante para patologias res-
piratorias, estas se presentarian mayormente en
pacientes con un IPA mayor a 30 paquetes/afo*,
mientras este estudio mostro cifras inferiores, con
un IPA mediano de 11 paquetes/aiio.

Por ultimo, abandonar el tabaquismo es una
de las estrategias mas efectivas para enlentecer
la progresion de las patologias respiratorias, no
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obstante, existe un alto porcentaje que contintia
fumando pese a su diagnostico?.

Este estudio debe ser analizado segun su
naturaleza y alcance eminentemente descriptivo
considerando ademads que ha caracterizado la
poblacion usuaria de DLCO a partir de datos
registrados contando con variables limitadas y
algunos datos faltantes. Como es habitual se debe
reconocer el potencial subreporte de consumo de
cigarrillo dado el sesgo de respuesta inherente a
la deseabilidad social.

En conclusion, se ha definido el perfil de pa-
cientes usuarios de DLCO a partir de datos de un
centro privado de referencia suprarregional, des-
tacando como diagnéstico de consulta la EPID,
alta frecuencia de obesidad y de antecedentes
de tabaquismo. No se detectaron diferencias de
consumo por sexo en fumadores activos, pero
si en exfumadores. Se espera se generen nuevos
estudios como forma de definir su utilidad ope-
rativa de este examen y fomentar la derivacion de
pacientes respiratorios créonicos.
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