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Concordancia entre los valores de referencia
para la espirometria recomendados por las sociedades

neumoldgicas espaiiola y europea
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Los objetivos de este estudio han sido verificar si los valo-
res de referencia (VR) para la espirometria recomendados
por la Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica
(SEPAR) y la European Respiratory Society (ERS) son equi-
valentes, y si la interpretacion de las espirometrias de acuer-
do a estos VR permite obtener las mismas conclusiones.

Se trata de un estudio retrospectivo de 3.690 espirometrias
(2.468 varones y 1.222 mujeres, de edades comprendidas en-
tre 20-70 afios), recogiendo FVC, FEV, y FEV /FVC. Se ha
analizado la concordancia en dos vertientes, cuantitativa
(diferencia entre los VR obtenidos por ambos conjuntos de
ecuaciones de prediccion) y cualitativa (concordancia entre
la clasificacién de las espirometrias utilizando ambos con-
juntos de VR, por el método de los residuos estandarizados,
para FVC [defecto ventilatorio no obstructivo] y FEV,/FVC
[defecto ventilatorio obstructivo], mediante el calculo del es-
tadistico x).

La diferencia entre el VR de FVC estimado por ambos
conjuntos de ecuaciones es de —0,544 1, de —0,185 1 para
FEV,,y de 2,36% para FEV /FVC. En todos los casos los li-
mites de acuerdo no son aceptables, y existe sesgo significati-
vo. Para la clasificacion de los pacientes por FVC, se obtiene
un valor de x del 50,03%, y segiin FEV,/FVC « = 93,66%.
En ambos casos existe sesgo.

Los VR recomendados por la SEPAR no son equivalentes
a los de la ERS, Esto deberia ser considerado por los fabri-
cantes y distribuidores de equipos de analisis de funcién
pulmonar, quienes deberian posibilitar que cada laboratorio
utilizara los valores de referencia mas adecuados a las ca-
racteristicas del equipo utilizado y de la poblacién estu-
diada.

Palabras clave: Espirometria. Valores de referencia. Ecuaciones
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Agreement between European and Spanish
spirometric reference values

To determine whether spirometric reference values (RV)
recommended by the Spanish Society of Pneumology and
Thoracic Surgery (SEPAR) and the European Respiratory
Society (ERS) are equivalent, and if the interpretation of
these two RV leads to the same conclusions.

A retrospective study of 3,690 spirometric readings (from
2,468 men and 1,222 women, ranging in age from 20 to 70
years old) of FVC, FEV, and FEV /FVC. Both quantitative
(difference between RV obtained using the two sets of pre-
dictive equations) and qualitative (agreement of spirometric
classifications using the two RV systems, by the method of
standardized residuals, for FVC [non obstructive ventila-
tory defect] and FEV /FVC [obstructive ventilatory defect],
by calculating the x value).

The difference in RV estimated by the two sets of equa-
tions is —0.544 1 for FVC, —0.185 1 for FEV, and 2.36% for
FEV,/FVC. In each case the agreement limits are not accep-
table and bias is significant. Classifying patients by FVC, x
was 50.03%. Classifying by FEV /FVC, x was 93.66%. Bias
is present for both parameters.

The RV of SEPAR and ERS are not equivalent and this
should be taken into consideration by manufacturers and
distributors of equipment for lung function analysis. Each
laboratory should be able to apply the RV most appropriate
to the characteristics of the equipment used and the popula-
tion studied.
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Introduccion

La interpretacion de las pruebas de funcién pulmonar
se basa en la comparacion de los. valores obtenidos por
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un paciente con los valores tedricos que corresponde-
rian a un sujeto sano de sus mismas caracteristicas an-
tropométricas'® (es decir, se trata de un proceso de
comparacién por tamafio®®). Estos valores tedricos o de
referencia se estiman mediante ecuaciones de predic-
cion, generalmente lineales y multivariantes (aunque en
ocasiones son no lineales y, en otras, son univariantes),
de las que existen multiples, que se diferencian no sélo
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en la metodologfa estadistica (regresion lineal/no li-
neal), sino también en las variables explicativas elegidas
y en el peso relativo que se da a las mismas®.

En este orden de cosas, la Sociedad Espafiola de
Neumologifa y Cirugfa Tordcica (SEPAR) recomienda
en 1986 utilizar para la poblacion espaiiola los valores
de referencia dados por las ecuaciones de prediccion de
Roca®, mientras que la European Respiratory Society
(ERS), para la poblacién europea, recomienda los valo-
res de referencia estimados con las ecuaciones de la Co-
munidad Europea del Carb6n y del Acero (CECA).
Dado que la American Thoracic Society (ATS) reco-
mienda utilizar los valores de referencia mas afines geo-
graficamente’, y que, pese a ello, la mayoria de los sis-
temas de andlisis de funcién pulmonar utilizados en
nuestro pafs incluyen las ecuaciones de prediccidon de la
CECA, se ha considerado necesario verificar si ambos
conjuntos de ecuaciones son equivalentes, maxime
cuando, como se ha sefialado, la eleccién de los valores
de referencia puede modificar significativamente la in-
terpretacién de las pruebas de funcién respiratoria®'?,

Material y métodos

Se han analizado retrospectivamente 3.690 espirometrias
realizadas de acuerdo con la normativa SEPAR®, selecciona-
das aleatoriamente (muestreo simple sin reemplazamiento) de
entre las realizadas en los Servicios de Neumologia de los
Hospitales Universitario y Militar de Valladolid, entre el 1 de
enero de 1988 y el 31 de diciembre de 1994.

Estas espirometrias corresponden a 2.468 varones y 1.222
mujeres, de edades comprendidas entre 20-70 afios (media +
desviacién estandar [X + DE] 49,6 + 15,6 afios).

De acuerdo con las recomendaciones de la ATS?, se han
analizado tinicamente tres parametros, FVC para el diagnosti-
co de defecto ventilatorio no obstructivo (DVNO), FEV, (uti-
lizado para obtener el cociente FEV ,/FVC) y el cociente
FEV /FVC para el diagnéstico de defecto ventilatorio obs-
tructivo (DVO).

Dado que la ecuacién que sirve para estimar el valor de re-
ferencia del cociente FEV /FVC en mujeres, segiin Roca, in-
cluye el peso, y éste no aparece en 8 registros de mujeres, los
calculos referentes a dicho cociente se realizan sobre una
muestra de 3.682 individuos (2.468 varones y 1.214 mujeres);
sin embargo, estos registros espirométricos si son validos para
el analisis de FVC y FEV .

En la tabla I se presentan los parametros funcionales que
definen nuestra muestra de pacientes.

El punto de corte entre normalidad y anormalidad para
FVC (para definir DVNO) y el cociente FEV /FVC (para de-
finir DVO) se sitda en el percentil 5, que se ha estimado como
el valor predicho menos 1.645 veces el error estindar de la
media’. Los criterios de definicién de la severidad de la alte-
racién espirométrica que seguimos son los de Grippi et al?,
que se basan en la distancia en intervalos de confianza que se-
para el valor medido del valor predicho. Estos criterios, y la
clasificacion de las espirometrias seguin el grado de severidad
y las ecuaciones de prediccion utilizadas, se muestran en las
tablas II (DVNO) y III (DVO).

Se ha realizado andlisis de concordancia en dos vertientes,
cuantitativa y cualitativa.

En el aspecto cuantitativo se ha estudiado la concordancia
de los valores tedricos de FVC y del cociente FEV /FVC, ha-
llados por ambos conjuntos de ecuaciones mediante el método
de Bland y Altman'!, calculandose Ia diferencia o sesgo, los
limites de acuerdo, y el intervalo de confianza al 95% para di-
cho sesgo. Los limites de acuerdo que se van a considerar
como aceptables deben ser prefijados antes de iniciar la reco-
gida y andlisis de los datos'!. De una manera arbitraria, y dada

TABLA 1
Parametros funcionales
RE
Real
CECA Roca CECA Roca
FVC 3,325+ 1,243 91,83 £ 24,28 79,42 + 21,84 -0,4745 £ 1,5417 -1,6631 + 1.7914
FEV, 2,520+ 1,156 83,62 + 27,95 78,55 + 26,94 —0,9400 = 1,6960 —1,5610 + 2,0498
FEV,/FVC 74,26 £ 13,93 94,23 + 16,76 97,16 £ 17,36* -0,6278 + 1,8599 -0,3888 + 2,4430*

PR: porcentaje del valor de referencia. RE: residuo estandarizado.

Los valores se presentan como X + DE. El valor real de FVC y FEV, se expresa en litros. El valor de FEV ,/FVC y los valores que figuran en la columna PR se expresan
como porcentajes. Los valores de la columna RE son adimensionales. Todos los valores estdn calculados de acuerdo con una muestra de 3.690 pacientes. excepto los sefia-
lados con asterisco, en los que se excluyen 8 mujeres de las que no se pudo calcular el valor de referencia de FEV /FVC por no disponerse del peso.

TABLAII
Definicién de las categorias de severidad del trastorno ventilatorio no obstructivo, de acuerdo con la magnitud
de FVC, segtin el método de los residuos estandarizados. Criterios de Grippi et al’, y clasificacién de las espirometrias
segin los valores de referencia de CECA y Roca

N-IC N-IC/RE r CECA { SEPAR

Sin DVNO N-IC <1 FVCye 2-1,645 2.841 1.922
DVNO

ligero 1 <N-IC< 1,75 -2,879 <FVC. <-1.645 602 832
DVNO

moderado 1,75<N-IC<25 4,113 <FVCq <-2,879 211 585
DVNO

severo N=z25 FVCye <—4,113 36 351

N-IC: nidmero de intervalos de confianza por debajo del valor predicho; N-IC/RE: nimero de intervalos de confianza por debajo del valor predicho, expresado como resi-
duo estandarizado: FVCyg: FVC expresada como residuo estandarizado; DVNO: defecto ventilatorio no obstructivo.
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TABLA I11
Definicion de las categorias de severidad del trastorno ventilatorio obstructivo, de acuerdo con la magnitud de FEV /FVC,
segiin el método de los residuos estandarizados. Criterios de Grippi et al?, y clasificacién de las espirometrias
segin los valores de referencia de CECA y Roca

N-IC N-IC/RE CECA SEPAR*
Sin DVO N-IC< 1 FEV /FVC,,. > -1,645 2.773 2.730
DVO ligero I <N-IC<2 -3,29 <FEV /FVC,, < -1,645 539 485
DVO moderado 2<N-IC <4 -6,58 <FEV /FVCy, < -3,29 370 395
DVO severo N-IC=>4 FEV /[FVCy, <-6.58 8 72

DVO: defecto ventilatorio obstructivo; N-IC: niimero de intervalos de confianza por debajo del valor predicho; N-IC/RE: nimero de intervalos de confianza por debajo
del valor predicho, expresado como residuo estandarizado. FEV /FVC,.: FEV /FVC expresado como residuo estandarizado. *La muestra consta de 3.682 pacientes.

TABLA IV
Andlisis de concordancia (método de Bland y Altman) para los valores de referencia, porcentajes respecto a los valores
de referencia, y residuos estandarizados

CECA Roca Diferencia Limites de acuerdo IC del sesgo
FvVC 3,608 + 0,898 4,144 + 0,892 —0,544 + 0,130 -0,799/-0,289 -0,548/-0,540
FEV, 2,975+ 0,773 3,159 £ 0,734 ~0,185+ 0,110 -0,401/0,031 —0,189/-0,181
FEV /FVC 78,69 + 2,88 76,32 + 3,34%* 2,36 + 1,09% 0,22/4,50* 2.32/2,40%

Diferencia: valor de referencia segiin ecuaciones de prediccién de CECA-valor de reterencia segin ecuaciones de prediccion de SEPAR, expresado como X = DE; limites
de acuerdo: diferencia expresada como X £ 1,96 veces la desviacion tipica; IC del sesgo: intervalo de confianza del sesgo, expresado como X + 1,96 veces el error estdn-
dar. FVC y FEV| sc expresan cn litros, y FEV /FVC en tanto por ciento. Todos los valores estén calculados de acuerdo con una muestra de 3.690 pacientes, excepto los
sefalados con asterisco, en los que se excluyen 8 mujeres en las que no se pudo caleular ¢l valor de referencia de FEV /FVC por no disponerse del peso.

la falta de datos al respecto, fijamos estos limites en + 0,25 1
para FVC y FEV, y en + 3% para el cociente FEV /FVC. Si
los limites de acuerdo que encontremos se encuentran fuera
de los que prefijamos, podremos afirmar que ambos conjuntos
de ecuaciones no son equivalentes.

El anilisis cuantitativo supone el andlisis de la concordan-
cia entre la clasificacién de las espirometrias en normales y
anormales, con los valores de referencia de ambos autores, se-
gin FVC para DVNO y segin FEV /FVC para DVO. Como
se sefiala anteriormente, el punto de corte entre normalidad y
anormalidad para DVNO y DVO se sitita en el percentil 57.
También se estudia la concordancia entre la clasificacion de
las espirometrias segun el grado de severidad de la alteracién
espirométrica.

La concordancia se estudia con el coeficiente kappa simple
()'>"* y ponderado'®. El intervalo de confianza para ¥ se cal-
cula con los métodos habituales'”. El sesgo se estudia median-
te el cédlculo de los estadisticos z'? y ¢ (segtin lo contenido en
la referencia 13). La magnitud del coeficiente x se interpreta
de acuerdo con los criterios de Brennan y Silman'?,

Resultados

La diferencia entre el valor de referencia de FVC es-
timado por las ecuaciones de la CECA y de Roca es de
-0,544 £ 0,130 1 (X = DE), para FEV, es —0,185 +
0,110 1, y para FEV /FVC es de 2,36 = 1,09% (tabla
V).

Los limites de acuerdo para FVC son -0,799 y
—0,289 I; para FEV, son -0,401 y +0,031 1, y para
FEV /FVC son +0,22 y 4,50% (tabla 1V). Esto quiere
decir que en el 95% de los casos la diferencia entre los
valores de referencia estimados seglin ambos conjuntos
de ecuaciones se encontrara dentro de dichos limites.

El intervalo de confianza del sesgo para FVC es
—0,548 a 0,540 1, para FEV, -0,189 a 0,181 1, y para
FEV /FVC 42,32 a +2,40% (tabla IV).

La concordancia entre la clasificacién de los pacien-
tes por FVC segiin los valores de referencia de ambos
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TABLA V
Concordancia entre la clasificacién de los pacientes
segtin FVC de acuerdo con los valores de referencia

de Roca y de la CECA
Roca
FVC 2P, FVC <P,
CECA FVC =P, 1.922 919
FVC <P 0 849

K = 49,04% (intervalo de confianza al 95%: 46,19-51,90%). Significacién frente
a0:z=29,127, p = 0. Si hay sesgo (2 = 30,272, x> = 919). P,: percentil 5.

TABLA VI
Concordancia entre la clasificacién de los pacientes
segiin FEV /FVC de acuerdo con los valores de referencia

de Roca y de la CECA
Roca
FEV/FVC>P, | FEV/FVC<P,
CECA FEV /FVC z P 2711 54
FEV /FVC < P 19 898

K = 94.77% (intervalo de confianza al 95%: 93,58-95,96%). Significacion frente
a 0: 7 = 44,906, p = 0. Si hay sesgo (z = 3,979, x* = 16.781). P,: percentil 5.

autores es moderada (k = 50,03%; tabla V), y para la
clasificacién por FEV /FVC muy buena (x = 93,66%,
tabla VI), con un sesgo significativo en ambos casos; al
utilizar las ecuaciones de Roca se clasifican més espiro-
metrias como anormales.

Si se analiza la concordancia para la clasificacién de
las espirometrias segtn el grado de severidad de la alte-
racién espirométrica hallada, para DVNO el coeficiente
K ponderado es 40,67% (acuerdo aceptable a moderado)
y para DVO es 89,84% (acuerdo muy bueno), existien-
do un sesgo significativo en ambos casos.
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Discusién

Nuestros resultados permiten afirmar que los valores
de referencia de Roca no son equivalentes a los de la
CECA, dado que: a) los limites de acuerdo exceden a los
que a priori se habian considerado como aceptables; b)
existe un sesgo significativo entre los valores de referen-
cia estimados por ambos conjuntos de ecuaciones (de
manera sistemdtica los valores de FVC y FEV, estimados
por las ecuaciones de la CECA son menores que los esti-
mados con las ecuaciones de Roca, ocurriendo lo contra-
rio con el cociente FEV /FVC), y ¢) la clasificacion de
una espirometria segin unos valores de referencia u
otros, tanto para defectos obstructivos como no obstructi-
vos, no solo puede arrojar resultados diferentes (lo cual
es mas evidente en el caso de defectos no obstructivos),
sino que también estd afectada de un sesgo sistematico.
Esto concuerda con los resultados de algunos autores®™!°,
aunque difiere claramente de los de otros, para los que la
eleccion de diferentes ecuaciones de prediccion no es una
causa importante de variacion en la clasificacion de las
espirometrias en normales y anormales'>'>16,

Cabe preguntarse a qué se pueden deber estas dife-
rencias entre las distintas ecuaciones de prediccion.
Aunque se han sefialado diferentes motivos que en parte
pueden contribuir a explicar estas diferencias (diferen-
tes criterios de seleccién de las poblaciones de referen-
cia, diferentes rangos de edad, diferencias estructurales
no relacionadas con caracteristicas antropométricas me-
dibles, habito tabaquico, raza y origen étnico, region geo-
grafica, exposicién ambiental, nivel de entrenamiento,
nivel socioeconémico, variabilidad inherente a la prue-
ba o la técnica, diferencias metodoldgicas y andlisis es-
tadistico, diferencias en la distribucion de las variables
explicativas en la poblacién, etc.), la mayor parte de la
variacién sigue sin explicarse®$9-1¢-18,

Por otra parte, debemos cuestionarnos cudl de los dos
conjuntos de ecuaciones de referencia es el mas adecua-
do para la poblacion espaiiola (y, en concreto, para la
poblacion de nuestra drea geogrifica). Desde un punto
de vista tedrico, los valores de referencia de Roca, esti-
mados hace 10 afios en una muestra de poblacién barce-
lonesa, deberfan ser representativos de los de la pobla-
cion espafiola, dado que Barcelona ha sido durante afios
un foco de inmigracién que atraia a personas proceden-
tes de diversas partes de Espaiia'®. Aunque estos valores
de referencia sf han sido validados para una muestra de
poblacién general de Barcelona®, por las peculiares ca-
racteristicas geograficas, socioecondmicas, etc., de cada
zona, estos valores pueden no ser vdlidos en otras regio-
nes, de modo que la solucidn seria aplicar a un grupo de
individuos sanos diversos conjuntos de ecuaciones, tra-
tando de ver cudles se aproximan mads a los valores rea-
les observados en nuestra muestra®.

A la vista de nuestros resultados, si se acepta la reco-
mendacion de la ATS de usar los valores de referencia
locales o de drea geografica proxima, se debe desechar
la utilizacién de los de la CECA para la poblacidn espa-
fola (o, al menos, su utilizaciébn de manera acritica);
esto deberfa ser tenido en cuenta por los fabricantes y
distribuidores de equipos de andlisis de funcién pulmo-
nar, ya sea incluyendo los recomendados por la SEPAR,
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o permitiendo al usuario de estos equipos utilizar el
conjunto de ecuaciones de referencia que mejor se
adapte a la poblacién a la que atiende (lo cual no es en
absoluto dificil en los sistemas mds sofisticados, aunque
si puede serlo en los més sencillos).

Finalmente, coincidimos con otros autores en sefialar
la conveniencia de realizar estudios tendentes a deter-
minar las ecuaciones de prediccion que mejor se adap-
tan a la poblacién de nuestro entorno® y de obtener
nuestras propias ecuaciones de prediccion (como han
hecho Cordero et al*' en Valencia).
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