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Al Director:

Las enfermedades pulmonares intersticiales difusas (EPID) presentan diferentes causas,
tratamientos y progresion. Un subgrupo de EPID progresan en el tiempo pese a recibir el
tratamiento adecuado y se las denomina Fibrosis Pulmonar Progresiva (FPP)'. El porcentaje
de pacientes que presentan FPP para cada EPID fibrética es variable (entre un 3-63%) segun
la entidad?. No existia un acuerdo internacional en la definicion de la FPP hasta la publicacion
de un consenso intersociedades'. En dicho documento se definio la presencia de FPP cuando
el paciente presenta dentro del ultimo afo como minimo 2 de los siguientes cambios sin una
explicacién alternativa: 1) Empeoramiento de los sintomas respiratorios (tos y/o disnea). 2)
Disminucién = 5% en la capacidad vital forzada (CVF, % absoluto) y/o disminucién de = 10%
en la difusion pulmonar de mondéxido de carbono (% absoluto). 3) Incremento o aparicién de
imagenes radioldgicas fibrosantes. Previamente, la definicion de progresion mas utilizada fue
la del estudio INBUILD que considero como parte de sus criterios de inclusion la declinacion
relativa de la CVF. Estos criterios son motivo de discusion, queremos resaltar la definicion,
diferencias e implicancias de la declinacion absoluta o relativa de la CVF para definir
progresion.

La declinacion de la CVF es un criterio de progresion y predictor de mortalidad en EPID
fibréticas®. La declinacion (en términos porcentuales) absoluta es el resultado de la CVF inicial
- la CVF final y la declinacion relativa es el resultado de la (CVF inicial - la CVF final) /la CVF
inicial>. Ambas mediciones son similares cuando el paciente presenta una CVF conservada
pero difieren de manera creciente cuanto mas bajo es el nivel de CVF (Figura 1). En valores
mas severos de la CVF basal existe un mayor riesgo de identificar fluctuaciones aleatorias o
sin relevancia clinica usando el método relativo®. La eleccion del método impacta en el disefio
y los resultados de los ensayos clinicos. Utilizando el método relativo para calcular una
declinaciéon = 5% de la CVF, se reducen los requerimientos del tamafio muestral®. Un estudio
retrospectivo demostré que al utilizar diferentes definiciones de progresién se modifica el
porcentaje de pacientes que presentan una FPP*. Ademas, la eleccidon del método también
impacta en la deteccidon mas precoz de los pacientes progresores (el método relativo gana en
sensibilidad aun con el riego de perder algo de especificidad) con el consiguiente efecto que
esto tiene en la indicacion de tratamiento antifibrético y en el pronéstico del paciente. Por
ultimo, hay que tener en cuenta que la diferencia minima clinicamente importante, en
pacientes con FPI, para el porcentaje de disminucion absoluta de la CVF se estima entre 2-
6%?°. Este valor en pacientes con FPP es desconocido. Serian de valor, estudios que evallen
la diferencia minima clinicamente importante de la declinacion relativa y absoluta de la CVF

en pacientes con FPP.
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En conclusién, cambios en los criterios de la definicion de FPP pueden conllevar implicancias

pronosticas y terapéuticas. El método relativo permite una deteccion precoz de la declinacion

pero es mas vulnerable a fluctuaciones aleatorias sin relevancia clinica.
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Figura 1. Comparacion de la declinacion porcentual del 5% de la CVF en valores absolutos
y relativos segun el valor basal de CVF de un paciente tedrico. A) Paciente con CVF basal
conservada y B) Paciente con CVF basal disminuida. A medida que los valores basales de la
CVF disminuyen, se incrementa la diferencia entre el valor porcentual del método relativo y el
absoluto. El método relativo es mas sensible para detectar la declinaciéon y esto es mas
marcado en pacientes con reduccion basal de su CVF.

Declinaciéon Absoluta CVF= CVF inicial — CVF final; Declinacion Relativa: (CVF inicial — CVF
final) / CVF inicial; CVF: Capacidad vital forzada; L: Litros; A: Delta de cambio entre una

declinacion relativa y absoluta del 5% de la CVF.
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