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UN NUOVO INDICE: BODECAT PER LA
VALUTAZIONE DEI PAZIENTI BPCO. IL
BODECAT PRIMA E DOPO RIABILITAZIONE
RESPIRATORIA

La Broncopatia Cronica Ostruttiva : BPCO, & una malattia prevalente
nella popolazione generale circa 80 milioni di persone nel mondo sono
affetti da BPCO da moderata a severa, ed & stato stimato che sara la
guarta piu frequente causa di morte nel mondo alla fine dell’anno
2030.%2 La malattia & caratterizzata da una limitazione al flusso
aereo scarsamente reversibile e i pazienti con BPCO spesso sviluppano
sintomi come dispnea, tosse, espettorato, senso di costrizione toracica,
intolleranza all’'esercizio fisico, disfunzione dei muscoli periferici,
ipertensione polmonare, malnutrizione, disturbi mentali e del sonno,
ricorrenti esacerbazioni con ospedalizzazione cosi come una
limitazione nelle attivita sociali con conseguente alterazione della
qualita di vita. Il miglioramento della qualita di vita € uno degli obiettivi
pil importanti del trattamento della BPCO. Nella pratica giornaliera il
trattamento e la gestione della BPCO sono basati sulla misurazione
spirometrica, anche se la BPCO & considerata una patologia poco
responsiva alla terapia a causa dello scarso effetto che questa ha sulla
funzione polmonare3“. Numerosi studi hanno identificato I'importanza
di correggere lo scambio gassoso>*®, migliorare la distanza percorsa?37,
il grado di dispnea funzionale®, e lo stato nutrizionale®, perché valutare
e trattare la BPCO solo sulla base della limitazione al flusso aereo nega
I'importanza di altre manifestazioni cliniche trattabili associate.
Recentemente, le linee guida GOLD hanno proposto la misurazione
dello stato di salute, della dispnea e del numero delle esacerbazioni
come elementi chiave in aggiunta alla spirometria per gestire e trattare

la BPCO3. Questo & basato sul fatto che la spirometria & soltanto



debolmente associata con vari questionari sullo stato di salute e non da

un’immagine reale dello stato di salute dei pazienti®.

Numerosi questionari sulla qualita di vita e sullo stato di salute sono
stati sviluppati nel tentativo di trovare un mezzo facile ed attendibile
da usare nella pratica clinica giornaliera!''4, questi sebbene mostrino
contenuti di base simili sono eterogenei nella quantita e qualita delle
domande®. Il St George Respiratory Questionnaire (SGRQ) & stato
tradizionalmente usato come gold standard per la valutazione dello
stato di salute nella BPCO. Sebbene il SGRQ rifletta molto bene lo stato
di salute nella BPCO e piuttosto complicato, lungo e richiede algoritmi
per calcolare il punteggio'l. Il COPD Assessment Test (CAT),
guestionario pil nuovo, sviluppato nel 2009, & pratico, facile da usare,
e puo essere completato in due minuti al massimo, consiste in otto
domande, ciascuna formata da una scala da 0 a 5, cosi da essere facile
da somministrare e facile per il paziente da completare. Le domande
sono selezionate in modo da coprire un largo range di severita della
malattia: le domande correlate alla tosse e all’espettorato hanno un
piu alto potere discriminante per la patologia di grado lieve-moderato;
le domande concernenti la costrizione toracica e la sicurezza in
ambiente esterno sono discriminanti nella BPCO severa; le rimanenti
domande valutano moderate alterazioni dello stato di salute. Il CAT &
uno strumento semplice che ha proprieta discriminanti simili al molto
pil complesso SGRQ, capace di misurare in maniera attendibile
I'impatto della BPCO sullo stato di salute del paziente; il suo follow up
a lungo termine!* puod quantificare inoltre lo stato di salute raggiunto
con la riabilitazione e risponde al recupero dopo un’esacerbazione

polmonare>16,

La Riabilitazione Respiratoria € una terapia che senza incidere sulla
funzione polmonare influisce su alcune delle altre conseguenze della

malattia. La Riabilitazione Respiratoria riduce le ospedalizzazioni'/,



migliora lo stato di salute!®, riduce la dispnea® e migliora la tolleranza
all’esercizio fisico'®2°. Due di questi fattori sono inclusi nel BODE index,
un semplice sistema di gradazione di severita multidimensionale che
valuta I'espressione respiratoria e sistemica della BPCO e puo meglio
categorizzare e predire 'outcome in questi pazienti rispetto al FEV1. |
BODE index comprende quattro domini: il FEV1 che misura il grado di
ostruzione polmonare, la scala della dispnea MMRC (modified Medical
Research Council) che quantifica la percezione dei sintomi del
paziente, la distanza percorsa con il test del cammino di 6 minuti
(6MWT) che documenta la tolleranza allo sforzo e l'indice di massa
corporea BMI che esprime le conseguenze sistemiche della BPCO. Il
BODE index € un buon indice predittore di rischio di mortalita per
qualsiasi causa e per cause respiratorie rispetto al FEV1 da solo?!. Esso
cattura inoltre gli effetti benefici indotti dalla riabilitazione e la sua

risposta gioca un ruolo sulla sopravvivenza a lungo termine??.

Basandosi su questi presupposti abbiamo ipotizzato la creazione di un
nuovo indice simile al BODE ma pil semplice in cui vengono mantenuti
i tre domini: FEV1, BMI, scala MMRC, ma la distanza percorsa viene
sostituita con il punteggio ottenuto dal questionario CAT. Questo
nuovo indice porterebbe ad una valutazione ancora piu rapida del
paziente e potrebbe essere utilizzato nella pratica clinica giornaliera
per la valutazione dello stato di salute ed il follow up del paziente BPCO

a lungo termine.

Scopo di questo studio € indagare la validita e I'affidabilita di questo
nuovo indice, || BODE modificato o BODECAT nei pazienti BPCO.
Testare la sua sensibilita nel riflettere gli effetti della riabilitazione
respiratoria valutando rapidamente i risultati cosi come misure dello

stato di salute piu complesse.



Materiali e Metodi

Questo studio consiste in due parti: dapprima valutare I'affidabilita e
la validita del BODECAT e, successivamente valutare la sensibilita del

BODECAT nel misurare gli effetti della riabilitazione respiratoria.
Due gruppi di pazienti sono stati studiati:

Gruppo 1 : validazione e affidabilita del BODECAT in 92 pazienti BPCO

reclutati durante le visite ambulatoriali dal 2009 al 2012

Gruppo 2: sensibilita del BODECAT nella valutazione della risposta alla
riabilitazione in un gruppo di 36 pazienti BPCO selezionati dal gruppo

totale

Sono stati studiati 92 pazienti di eta compresa tra 45 e 83 anni, 52
maschi e 40 femmine, 27 fumatori, 34 ex fumatori e 31 non fumatori.
La diagnosi di BPCO e la severita della malattia & stata stabilita in base
alle linee guida GOLD?3. | criteri di inclusione sono stati: BPCO da lieve-
moderata a molto severa; condizioni di stabilita in assenza di
un’esacerbazione acuta un mese prima e durante lo studio; nessun
cambiamento della terapia durante lo studio; ipossiemia che si
corregge con somministrazione di ossigeno a basso flusso sufficiente a
mantenere una saturazione di 02 > 90%. Sono stati esclusi i pazienti
con riacutizzazione bronchiale in atto, una storia di angina instabile o
infarto miocardico nel mese precedente, una frequenza cardiaca
superiore a 120 battiti/minuto a riposo, claudicatio o patologie di tipo
restrittivo in accordo con le linee guida dell’American Thoracic Society

(ATS)%3.

All'inizio della visita sono stati registrati per ciascun paziente: eta,
sesso, numero di sigarette fumate, utilizzo di farmaci ed ossigeno,
successivamente & stata eseguita la spirometria, la valutazione dello

stato nutrizionale (BMI), e della dispnea con scala Medical Research



Council modificata ( MMRC ), & stato completato il questionario CAT (
COPD Assessment Test), ed eseguito il test del cammino di 6 minuti. La
scala Borg per la dispnea e la scala Borg per lo sforzo muscolare
percepito e stata somministrata prima, durante e alla fine del test del
cammino, La saturazione di 02 e la frequenza cardiaca sono state
monitorate durante tutta I'esecuzione del test. Dopo aver completato
la raccolta dei dati per la prima parte dello studio, sono stati selezionati
36 di questi pazienti che hanno accettato di sottoporsi ad un
programma intensivo di riabilitazione respiratoria di sei settimane. Le
sessioni includevano esercizi a corpo libero, esercizi di allenamento
specifico muscolare e defaticamento, esercizi per gli arti inferiori
usando una combinazione di tapis roulant e cicloergometro, esercizi di
coordinazione respiratoria, respirazione diaframmatica ed esercizi di
tosse assistita. Sono stati prescritti schemi di esercizi a domicilio da
completare nei giorni in cui non veniva svolto il programma. E’ stato
chiesto ai pazienti di mantenere un diario delle attivita che e stato
esaminato da un terapista durante ciascuna visita. Alla fine del ciclo
riabilitativo il paziente ha eseguito la spirometria di controllo, ha

completato il CAT, ed e stato eseguito il test del cammino.

Misurazioni:

Funzione Polmonare: La spirometria & stata eseguita con uno
spirometro a secco (Vmax Encore, SensorMedics). L'FVC e FEV1 sono
stati determinati con tre prove ed i valori di FVC e di FEV1
rispondevano ai criteri di riproducibilita ed accettabilita in accordo con

i criteri dell’ATS23.

Sforzo fisico: valutato con la scala di Borg muscolare?* con gli estremi di
“assenza di stanchezza “ e “ grave limitazione con intensa stanchezza “

a riposo, a ogni minuto e alla fine del test del cammino.



Dispnea: valutata usando i seguenti strumenti: la scala di Borg

" "

respiratoria, con gli estremi “ assenza di fiato corto” e “ grave
limitazione di fiato” a riposo, a ogni minuto e alla fine del test del
cammino, la scala MMRC modificata dall’ATS?> che consiste in 5 punti
(da 0 a 4) con estremi di “ nessuna limitazione di fiato ” e “limitazione

di fiato al minimo sforzo” prima del test del cammino.

Test del cammino di sei minuti: Il test e stato condotto secondo le linee
guida ATS?®. E’ stato scelto un corridoio dell’ospedale, utilizzando e
contrassegnando alle due estremita un percorso di 30 metri, i pazienti
sono stati istruiti a camminare lungo tutto il tragitto con il proprio
ritmo, tentando di coprire la maggior distanza possibile in 6 minuti. Un
assistente ha calcolato il percorso e ha registrato la distanza, ha
evidenziato con la scala di Borg I'entita della dispnea e la fatica
muscolare, cosi come la frequenza cardiaca ad ogni minuto di tragitto
effettuato. E’ stata monitorata la saturazione di ossigeno Sa02 e per i
pazienti che hanno richiesto ossigeno supplementare, |'assistente ha
fornito uno stroller portatile durante il test. L’ossigeno supplementare
e stato somministrato ad un flusso sufficiente a mantenere la Sa02 >
90%. L’assistente ha incoraggiato verbalmente ciascun paziente. Ai
pazienti era permesso di fermarsi e riposare per il tempo necessario
ma sono stati incoraggiati a procedere con il test dopo la fase di
recupero. Alla fine dei 6 minuti, la distanza totale coperta e stata
registrata in metri. Due prove sono state effettuate con un adeguato
recupero tra esse e la distanza piu lunga percorsa & stata usata per

I’analisi.

BODE : |1l BODE index comprende quattro domini: il BMI : Body Mass
Index calcolato come peso in kg /altezza in metri al quadrato, il grado
di ostruzione polmonare misurato con il FEV1 (volume espiratorio
forzato al 1 secondo espresso in percento del valore predetto), la
I’

dispnea misurata con la scala MMRC e I'esercizio misurato con la



distanza percorsa con il test del cammino di 6 minuti. A ciascuno di
guesti ultimi tre parametri & assegnato un punteggio da 0 (il valore piu
basso ) a 3 ( il valore piu alto). Per l'indice di massa corporea il
punteggio € 0 0 1, per la relazione unica tra BMI e sopravvivenza, che
non & lineare ma che ha un punto di inflessione a 21 kg/altezza in metri
quadrati 2. | punti per ciascuna variabile vengono sommati, cosi che il

BODE Index raggiunge valori da 0 a 102.

BODE Index per la BPCO

Il BODE Index & un indice composito di malattia che prende in considerazione la natura sistemica della

BPCO (Celli et al., 2004).

Punteggio del BODE Index 0 1 2 3
FEV1% pred 265 50-64 36-49 <35
6MWD (m) 2350 250-349 150-249 <149
MMRC 0-1 2 3 4
BMI (kg.m) >21 <21

CAT: Il COPD Assessment Test (CAT), sviluppato nel 2009, e pratico,
facile da usare, e pud essere completato in due minuti al massimo,
consiste in otto domande, ognuna formata da una scala a sei punti (da
0 a 5), cosi da essere facile da somministrare e facile per il paziente da
completare. Le domande sono selezionate in modo da coprire un largo
range di gravita della malattia e riguardano: tosse, espettorato, senso
di costrizione toracica, respiro affannoso nel salire le scale, attivita
domestiche, senso di tranquillita fuori casa, qualita del sonno (dormire

profondamente), energia/stanchezza'®.



CAT: quali sono le domande ?
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BODECAT: un nuovo indice simile al BODE ma piu semplice nel quale
vengono mantenuti i tre domini: FEV1, BMI, scala MMRC, ma in cui la
distanza percorsa viene sostituita con il punteggio ottenuto dal
guestionario CAT che e stato diviso in 4 classi: da 0 a 10, da 11 a 20, da
21 a 30, da 31 a 40 e ad ogni classe e stato dato un valore da 0 a 3. |
punti di ciascuna variabile sono stati sommati per ottenere il punteggio

finale.

BODE CAT Index per BPCO

Punteggio del BODECAT 0 1 2 3
Index
FEV1% pred 265 50-64 36-49 <35
CAT 0-10 11-20 21-30 31-40
MMRC 0-1 2 3 4
BMI (kg.m) >21 <21

Il punteggio totale del BODECAT e stato anche diviso in quattro quartili
per la valutazione della gravita. Il primo quartile contiene il punteggio
0-2, il secondo quartile il punteggio 3-4, il terzo quartile il punteggio 5-

6 e il quarto quartile il punteggio 7-102.

Nel secondo studio i 36 pazienti sono stati divisi in due gruppi in base
alla gravita della patologia in relazione allo stadio GOLD: stadio lieve-
moderato con FEV1>50 e stadio grave-molto grave con FEV1<=50. |
punteggi del CAT, del BODE, e del BODECAT prima e dopo riabilitazione

sono stati messi a confronto per valutare I'impatto della riabilitazione.
ANALISI STATISTICA:

L’analisi statistica & stata condotta utilizzando il software Primer —
Statistica per discipline biomediche, versione 5.0, Stanton A. Glantz ,
McGraw Hill.

Le modalita delle variabili di tipo qualitativo sono state descritte in

termini di numerosita e percentuale sul totale, le variabili di tipo



guantitativo sono state descritte in termini di media + deviazione
standard. La correlazione tra le variabili € stata studiata attraverso il
coefficiente di correlazione di Pearson.

E’ stato utilizzato il test t di Student per dati appaiati per confrontare le
medie di variabili osservate su soggetti in tempi differenti. Il test del x2
e stato utilizzato per il confronto fra proporzioni.

L’analisi della varianza ad una via e stata utilizzata per il confronto fra
le medie di piu gruppi. Un valore di p < 0.05 & stato considerato

significativo nei test eseguiti.

RISULTATI:

Le caratteristiche demografiche e cliniche dei 92 pazienti studiati sono

riportati nella tabella 1.

Tabella 1: Caratteristiche di base della popolazione studiata

Caratteristiche della popolazione

Eta 68,89+ 7,8
BMI 28,82 +5,52
FEV1%Pred 63,89 + 20,77
MRC 2,74+ 1,36
6MWD 381,64 + 100,47
BODE index 3,08 +2,25
CAT 22,04 £9,13
BODE CAT 4,29+2,42
Sesso
maschi 53 (57,6%)
femmine 39 (42,4%)
Fumatori 27(29,3%)
Ex fumatori 34(37%)
Non fumatori 31(33,7%)
Stadio GOLD
lieve 22 (24,0%)
moderato 50 (54,3%)
grave 16 (17 ,4%)
molto grave 4(4,3%)

Nota: i dati sono presentati come media t deviazione standard o come
numerosita e percentuale sul totale.
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La correlazione tra metri percorsi e punteggio CAT € pariar =-0.28 con
p< 0,005 ( fig 1)
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Figura 1: Grafico di dispersione dei dati relativi alla correlazione tra metri percorsi

con il BMWT e punteggio CAT (3 coppie di pazienti hanno le stesse coordinate)

Tale significativita permette quindi la sostituzione dei metri percorsi

con il CAT nel calcolo dell’indice BODE.

Il punteggio del BODE Index e stato correlato al punteggio CAT e la

correlazione e altamente significativa r = 0.48 , p< 0.001 ( fig 2),
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Figura 2: : Grafico di dispersione dei dati relativi alla correlazione tra BODE e CAT

(18 punti del grafico rappresentano due o piu pazienti)
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La figura 3 mostra che il BODE index convenzionale ha un’ottima

correlazione con il BODE Index modificato: BODECAT r = 0.88, p< 0.001.

La distribuzione dei casi lungo la linea d’identita mostra una sovrastima

del BODECAT rispetto al BODE convenzionale (fig. 3).
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Figura 3: : Grafico di dispersione dei dati relativi alla correlazione tra BODE e
BODECAT (23 dei 33 punti del grafico rappresentano due o piu pazienti) e linea di
identita

Lo stesso dato e visibile quando i punteggi medi del BODE e del
BODECAT sono messi a confronto: il BODECAT sovrastima il BODE di 1,5
punti con il 25% dei pazienti con punteggio BODE pil elevato compreso
tra 5 e 8 e il 25% dei pazienti con punteggio BODECAT piu elevato
compreso tra 6 e 9 (fig 4). La distribuzione dei dati presenta variabilita

sovrapponibili.
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Figura 4: Box and whisker plot per i punteggi BODE e BODECAT

Le correlazioni del BODECAT con i singoli domini del BODE hanno
mostrato una correlazione altamente significativa tra BODE e MMRC
p< 0.001 ( fig. 5) e tra BODE e FEV1 p< 0.001 ( fig. 6) e una correlazione

non significativa con il BMI (fig. 7).
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Figura 5: Grafico di dispersione dei dati relativi alla correlazione tra punteggio
BODECAT e scala MMRC (15 dei 21 punti del grafico rappresentano un numero di
pazienti >=2)
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Figura 6: Grafico di dispersione dei dati relativi alla correlazione tra punteggio
BODECAT e FEV1%pred (6 degli 86 punti del grafico rappresentano, ognuno, due
pazienti)
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Figura 7: Grafico di dispersione dei dati relativi alla correlazione tra punteggio
BODECAT e BMI (18 dei 74 punti del grafico rappresentano un numero di pazienti
>=2)

L’analisi della varianza applicata al punteggio del BODECAT nei pazienti
distribuiti secondo gli stadi GOLD della BPCO ha dimostrato una
differenza significativa (p<0.001) del parametro BODECAT nei vari stadi

GOLD della patologia dimostrando il suo potere discriminante ( fig. 8)
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Figura 8: Box and whiskey plot del punteggio BODECAT all’interno dello Stadio
GOLD

| dati del BODECAT in ultimo sono stati distribuiti in quartili, IL
BODECAT differisce significativamente tra i quartili, i pazienti nel
BODECAT quartile 3 sono in numero superiore rispetto agli altri
quartili( fig. 9).

n. pazienti

BODE quartile

n. pazienti

BODECAT quartile

Figura 9: Distribuzione dei pazienti secondo i quartili dei punteggi del BODE e del
BODECAT
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| risultati che vengono di seguito descritti riguardano 36 pazienti che
hanno seguito il programma di riabilitazione respiratoria. Le loro
caratteristiche di base sono riportate nella tabella 2.

Tabella 2: Caratteristiche della popolazione che partecipa al programma
riabilitativo

Caratteristiche della popolazione

Numero 36
Eta 70,42 £ 7,28
Sesso
maschi 23(63,9%)

femmine 13 (36,1%)
Fumatori 8(22,2%)
Ex fumatori 17 (47,2%)
Non fumatori 11 (30,6%)

Nota: i dati sono espressi in numero e percentuale o in media * deviazione standard

L’analisi statistica dei dati pre e post riabilitazione dei 36 pazienti che
hanno seguito il programma riabilitativo mostra una differenza
significativa per le variabili: FEV1%pred p< 0,002, scala MRC < 0,02,
metri percorsi con il test del cammino p< 0,004, BODE index p< 0,05,
punteggio CAT p< 0,01, punteggio BODECAT p< 0,01. | parametri BMI ,
punteggio scala BORG respiratoria e scala BORG muscolare non
mostrano alcuna differenza significativa ( tab 3).

La variazione media della percentuale di metri percorsi rispetto al
teorico risulta essere pari al 12% per i pazienti con valore percentuale
pre-riabilitazione minore dell’80% del predetto mentre per i pazienti
con valore percentuale pre-riabilitazione maggiore dell’80% del
predetto tale variazione media e pari al 3%.
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Tabella 3: Confronto tra le medie delle variabili studiate su 36 pazienti prima e
dopo riabilitazione

Media £ dev.st

Pre Riabilitazione Post Riabilitazione Variazioni Statistica test p value

BMI 30,25 £5,26 29,67 £ 5,55 -0,58 1,665 NS
FEV1%Pred 60,72 £22,18 65,03 £21,73 4,3 -3,36 <0,002
MRC 3,06 1,15 2,69+1,26 -0,37 2,499 <0,02
6MWD 366,22 £74,45 389,94 £ 76,07 23,72 -3,05 <0,004
BODE index 3,6112,21 3,06 + 2,06 -0,55 2,71 <0,05
CAT 23,17 £10,16 18,78 £ 8,91 -4,39 4,81 <0,01
BODE CAT 4,92 +£2,45 4+2,29 -0,92 4,48 <0,01
BORG R 2,86+1,69 2,83+1,78 -0,03 0,124 NS
BORG M 2,5+2,01 2,5+1,75 0 0 NS

Il punteggio del BODECAT pre e post riabilitazione e stato correlato ai
domini che compongono il BODE e alla scala BORG, parametri che
possono essere sensibili alla riabilitazione respiratoria. La
correlazione tra BODECAT e FEV1%pred é significativa p< 0,01, tra
BODECAT e scala MRC e significativa p< 0,01, e BODECAT e metri
percorsi con il test del cammino é significativa p< 0,05, non &
significativa la correlazione tra BODECAT e Borg muscolare mentre la
correlazione tra BODECAT e Borg respiratorio e significativa per i valori
pre riabilitazione ma diventa non significativa dopo la riabilitazione

(tab 4).

Tabella 4: Correlazione tra BODECAT e FEV1, MRC, Borg R, Borg M, metri WT

Pre Riabilitazione Post Riabilitazione
statistica statistica
p-value r p-value
test test
BODECAT-FEV1 -0,519 -3,54 <0,01 -0,536 3,7 <0,01
BODECAT-MRC 0,866 10,1 <0,01 0,82 8,36 <0,01
BODECAT-Borg R 0,396 2,52 <0,05 0,329 2,03 NS
BODECAT-Borg M 0,078 0,46 NS 0,05 0,29 NS

BODECAT-metriWT  -0,342  -2,12 <0,05 0,376 2,37  <0,05



E’ stata valutata la differenza del punteggio CAT, BODE e BODECAT
prima e dopo riabilitazione nei 36 pazienti divisi in due classi in base
alla gravita della patologia in relazione allo stadio GOLD: stadio lieve-
moderato con FEV1%pred>50 e stadio grave-molto grave con
FEV1%pred<=50. Per i tre parametri studiati vi e stata una riduzione
dei punteggi dopo la riabilitazione in tutti i pazienti, con maggiore
impatto per quelli con una patologia piu grave: FEV1%pred<=50, In
questi Il CAT si e ridotto di 2,55 punti, il BODE di 1,18 e il BODECAT di
1,45. Per i pazienti con FEV1%pred> 50, la riduzione maggiore € stata
per il CAT: 5,20 punti e differenze lievi sono state misurate per BODE e

BODECAT: 0,28 e 0,68 rispettivamente (tab 5).

Tabella 5: Variazioni del punteggio CAT, BODE e BODE CAT per classi di severita del
FEV1% pred

FEV1% pred <=50
Media pre Mediapost Differenze

CAT 22,82 20,27 -2,55
BODE 5,82 4,64 -1,18
BODECAT 7,00 5,55 -1,45

FEV1% pred > 50
Media pre Mediapost Differenze

CAT 23,32 18,12 -5,20
BODE 2,64 2,36 0,28
BODECAT 4,00 3,32 0,68

E’ stata calcolata la percentuale di pazienti che hanno avuto la stessa
variazione di punteggio del BODE dopo riabilitazione ed & emerso che

nel 47, 22 % dei pazienti il BODE non si & modificato, nel 30,56% &
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diminuito di un punto, nel 11,12% dei pazienti & diminuito da 2 a 5

punti e nell’11,11% dei pazienti € aumentato di un punto (fig. 10).

A Punteggio

Frequenza %

rorNMNLeh

2,78
2,78
0
5,56
30,56
47,22
11,11

100,00

% di pazienti

I E—

5 -4 -3 -2 -1 0 1
Modifica del punteggio BODE

Figura 10: Distribuzione del cambiamento del punteggio BODE nei 36 pazienti dopo

riabilitazione respiratoria

Lo stesso calcolo e stato fatto per il BODECAT. Il 44.44% dei pazienti

non ha modificato il punteggio dopo riabilitazione, nel 27,78% si e

ridotto di un punto e nel 25% dei pazienti si e ridotto da 2 a 5 punti.

Nel 2,78% dei pazienti il punteggio € aumentato dopo riabilitazione

(fig. 11).
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Figura 11: Distribuzione del cambiamento del punteggio BODECAT nei 36 pazienti

dopo riabilitazione respiratoria
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Tabella 6: Distribuzione dei 36 pazienti secondo le variazioni dei punteggi BODE e
BODECAT prima e dopo riabilitazione

A Punteggio BODECAT BODE

-5 1 1

-4 0 1

-3 3 0

-2 5 2

-1 10 11

0 16 17

1 1 4
Totale pazienti 36 36

Nella tabella 6 si verifica che non vi sia differenza statisticamente
significativa nelle distribuzioni del BODE e del BODECAT. Il test chi
qguadrato fornisce un valore della statistica test pari a 7,164 che, con 6
gradi di liberta, non e statisticamente significativo (p=0,127). Pertanto
non vi e alcuna differenza tra le distribuzioni delle variazioni dei

punteggi BODE e BODECAT prima e dopo riabilitazione.

DISCUSSIONE

Il BODE index & un indicatore composito di malattia che prende in
considerazione la performance sistemica dei pazienti BPCO?!. Studi
precedenti hanno trovato che si tratta di un indice sensibile da
utilizzare per valutare l'impatto delle esacerbazioni, la progressione
della malattia?®, I’efficacia della riabilitazione respiratoria e il rischio di
mortalita nei pazienti con BPCO?'22, | quattro domini che comprende
sono semplici e rapidi da misurare ad eccezione del test del cammino
che necessita di tempo e luoghi adeguati e di un operatore dedicato;

cio limita 'uso routinario del BODE del paziente nella pratica clinica
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giornaliera. || BODECAT mantiene i tre domini importanti tra cui
I’espressione della natura sistemica della malattia, ma sostituisce i
metri percorsi con il test del cammino, con il punteggio del
guestionario CAT, di facile e rapida compilazione da parte del paziente,
permette di ottenere un indice rapido e affidabile dello stato di salute

del paziente.

Il test del cammino in uno studio di Cardoso et al?® & stato gia sostituito
con il valore assoluto del consumo d’ossigeno VO2max o con il
VO2max percentuale del predetto ottenendo un’eccellente
correlazione, lo studio non ha la finalita di ottenere un indice diverso
anzi in questo caso la sostituzione avviene con un indice piu complesso,
ma supporta I'attendibilita di un indice piu semplice come il BODE. La
sostituzione con il CAT del test del cammino, che mostra una
correlazione significativa p< 0,005 tra punteggio ottenuto e i metri
percorsi, attesta la validita di un indice ancora piu semplice che

mantiene le stesse proprieta dell’indice descritto da Celli?™.

La significativita delle correlazioni tra BODE e CAT trovata in questo
studio r = 0,478, p< 0,001 , e stata gia riportata da Ladeira et al, in 50
pazienti nei quattro stadi GOLD in cui il questionario CAT e stato
utilizzato per valutare I'impatto della malattia sulla qualita di vita in
associazione al BODE. Il punteggio CAT e il punteggio BODE sono stati
distinti in 4 classi , il punteggio totale e quelli delle singole classi
correlavano significativamente tra di loro3 tale risultato rafforzava la
validita discriminativa del CAT e la sua importanza come complemento
nella valutazione di quello che & il vero impatto della BPCO sulla vita

quotidiana del paziente.

La validita e affidabilita di questo nuovo indice BODECAT per la
valutazione dei pazienti BPCO eé rilevabile dalla elevata significativita p<
0,001 che presenta sia con la scala MRC : r = 0,874 che con il FEV1:r=-

0,487, che indica la sua capacita a discriminare la gravita della malattia.
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Tale dato & stato gia validato per il CAT da Kim et al*! che hanno
valutato in 60 pazienti BPCO ambulatoriali I'utilita e affidabilita del
CAT. Questo mostrava una correlazione significativa con la scala MRC :
r=0,554, p< 0,001, conil FEV1:r=0,323,p< 0,01 econil BODE:r=
0,380, p = 0,003 ma inferiore rispetto al BODECAT. Tale risultato

supporta la superiore validita del BODECAT rispetto al CAT.

| dati ottenuti del BODECAT calcolato per la popolazione studiata
presentavano una distribuzione di normalita e correlavano
significativamente con il BODE: p<0,001 mostrando per0 una
sovrastima rispetto ai dati del BODE di circa un punto e mezzo. | valori
medi e le deviazioni standard evidenziano I'aumento del punteggio del
BODECAT rispetto al BODE di 1,5 punti con una percentuale pari al 73%
di pazienti che presentano un punteggio BODECAT superiore al

punteggio BODE.

In termini di validita discriminante la gravita della malattia, il BODECAT
cosi come il CAT e il BODE mostra una tendenza a riflettere le
differenze nella severita della BPCO. Pazienti con stadi di BPCO piu
severi riportavano un peggiore stato di salute misurato con il BODECAT
e I'analisi della varianza mostra una differenza altamente significativa
tra le medie dei punteggi del BODECAT nei gruppi di gravita. Quindi il
punteggio BODECAT ¢ in grado di individuare i pazienti con patologia

piu severa.

La distribuzione dei dati in quartili BODECAT mostra una grande
variazione dello stato di salute in ciascun quartile con una maggiore
concentrazione nel quartile 3 rispetto al 4. Questo risultato e uguale a
quello riscontrato da Tsiligianni et al?? che hanno correlato il CAT ai
BODE quartili ed hanno trovato che i pazienti nel quartile 3 avevano un
CAT piu elevato e riportavano un peggiore stato di salute rispetto ai
pazienti del quartile 4. Una probabile spiegazione e che i pazienti BPCO

con il peggiorare dei sintomi modificano il loro stile di vita riducendo
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I’attivita fisica, e svolgono poche attivita che causano dispnea rispetto
ai pazienti con una patologia piu lieve. E’ stato dimostrato infatti che
I"attivita fisica si riduce gia allo stadio GOLD Il — BODE 1 evitando i

pazienti gia a quello stadio le attivita correlate al cammino33.

| pazienti con BPCO presentano sintomi come dispnea, fatica e
intolleranza all’esercizio fisico. Con il progredire della malattia, questi
sintomi spesso contribuiscono all’instaurarsi di un circolo vizioso
negativo per cui il paziente riduce I'attivita fisica a causa della dispnea
e, quindi tende a perdere trofismo e forza dei muscoli periferici.
Questa spirale negativa si rafforza anche attraverso fattori concausali
quali ansieta e depressione. Il paziente sviluppa quindi disabilita,
perdita dell’autonomia, limitazione nelle attivita quotidiane, riducendo
talvolta drammaticamente la propria qualita di vita®*. In aggiunta alla
farmacoterapia, la riabilitazione respiratoria € raccomandata come
componente integrale di cura per i pazienti con BPCO da moderata a

severa3.

“"

La Riabilitazione Respiratoria € stata definita come “ un intervento
multidisciplinare e completo basato sull’evidenza, per pazienti con
malattie respiratorie croniche , che sono sintomatici e spesso hanno
una ridotta attivita giornaliera. Integrata nel trattamento individuale
del paziente, la riabilitazione respiratoria ha lo scopo di ridurre i
sintomi, ottimizzare lo stato funzionale, aumentare la partecipazione e
ridurre i costi sanitari attraverso la stabilizzazione o il miglioramento
delle manifestazioni sistemiche della malattia”.
La presenza di sintomi invalidanti come dispnea, fatica e difficolta o
incapacita a svolgere le attivita giornaliere nonostante una terapia
medica ottimale & generalmente la principale preoccupazione del
paziente, cosi come e di primaria importanza la misurazione degli

outcomes alla fine del programma di riabilitazione respiratoria. |

principali “outcomes centrati sul paziente” includono i sintomi, la

23



tolleranza allo sforzo e I'abilita a svolgere le attivita giornaliere e la
gualita di vita correlata allo stato di salute®.
Le modalita disponibili per misurare la capacita o la tolleranza
all’esercizio fisico variano da semplici, a basso costo: tests del
cammino, al test da sforzo cardio-respiratorio ad alto costo e
tecnologia. Il test del cammino di 6 minuti ( BMWT) € un test pratico
semplice che richiede un corridoio di 30 metri ma nessuna attrezzatura
per I'esercizio o un training avanzato per i tecnici, riflette un’attivita
svolta giornalmente dalla maggior parte delle persone, camminare con
il proprio passo. Il test deve seguire una procedura piu possibile
controllata e standardizzata dato che certi aspetti metodologici
possono influire sui risultati. Tra questi i piu importanti sono
I’esperienza del tecnico che esegue il test, I'incoraggiamento, il tipo di
percorso: rettilineo o ovale, la motivazione e la familiarita con il test?®
Il test e sensibile ai cambiamenti dopo riabilitazione respiratoria e un
aumento dei metri percorsi: minima importante differenza ( MID) > 54
metri (con 95% intervallo di confidenza 37-71 metri) & stata stimata
clinicamente significativa3”- Piu recentemente una distanza di 35 metri
(95% intervallo di confidenza 19- 45 metri) € stata identificata avere un

importante effetto nei pazienti BPCO32.

L’analisi statistica dei dati sulla variazione dei metri percorsi prima e
dopo riabilitazione ha dato una differenza significativa p < 0,05
nonostante la misura assoluta di 23,72 metri sia inferiore a quella
riportata da Phuan32. Cid probabilmente perché le variabili correlate al
paziente come la motivazione momentanea, un diverso effetto training
, uno stato ansioso durante |’esecuzione possono avere influito sui
risultati, nonostante la standardizzazione nell’esecuzione del test,
eseguito con lo stesso tecnico e sullo stesso percorso. L'utilizzo
pertanto di un indice di riferimento che non risente di queste variabili &
utile e auspicabile, per dare un indicazione piu precisa sui risultati del

programma riabilitativo.
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La bassa correlazione tra i questionari relativi alla qualita di vita e i
metri percorsi con il test del cammino nello studio di Phuan non
permetteva di stabilire la minima importante differenza, pertanto nei
pazienti pil severi in cui la distanza percorsa era inferiore a 200 metri,
si poteva piu ragionevolmente valutare ['efficacia basandosi sul
cambiamento percentuale piuttosto che su un numero di metri
stabiliti. Un cambiamento del 10% e stato stabilito clinicamente

importante nei pazienti BPCO3%,

| nostri 36 pazienti pertanto sono stati divisi in due gruppi in base alla
percentuale di metri percorsi rispetto al teorico nella fase pre-
riabilitativa, ovvero pazienti con valori > 80% e pazienti con valori < 80%,
nel primo gruppo la variazione media post-riabilitativa & stata del 3%
mentre nel secondo gruppo la variazione media e stata del 12%. Cio
dimostra che nei pazienti piu gravi € opportuno misurare la percentuale
di variazione rispetto al predetto piuttosto che i metri percorsi in
assoluto e che la riabilitazione respiratoria ha un effetto piu significativo
nei pazienti piu gravi con un maggiore grado di compromissione dovuto

alla malattia.

La Qualita di Vita € un’altro importante outcome centrato sul paziente
che deve essere misurato nei programmi di riabilitazione
respiratoria3>3°. La qualita di vita & alterata nella BPCO e deve essere
misurata con gli strumenti adatti perché i markers di severita della
malattia come il FEV1 spesso non correlano con la percezione dei
pazienti della loro qualita di vita e in aggiunta, i miglioramenti dello
stato di salute che seguono gli interventi terapeutici non sempre
correlano con i cambiamenti delle variabili fisiologiche*®. Gli strumenti
usati correntemente per misurare la qualita di vita sono i questionari nei
quali i pazienti riportano come loro sentono che la malattia incide sulla
loro vita. Il questionario CAT si € dimostrato un indice sensibile e valido

per monitorare i cambiamenti dello stato di salute dopo riabilitazione
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respiratoria e la riduzione trovata del punteggio medio CAT di 4,9 dopo
riabilitazione & simile a quello riportato da Stucky*! in cui la riduzione
del punteggio CAT andava da 4,5 punti a 5 punti nei due gruppi di
severita studiati. Dodd et al*? rilevano un cambiamento medio inferiore
del punteggio CAT dopo riabilitazione da 2.9 a 3.8 in due gruppi di
pazienti che riferivano: di stare leggermente meglio o di stare molto

meglio.

Nello studio di Jones et al*3. |a variazione del punteggio medio del CAT &
di 2,2 ed e superiore alla minima differenza clinicamente importante
(MICD) di 1,6 unita e gli autori concludono pertanto che il CAT & uno
strumento sensibile per valutare ['impatto dei programmi di

riabilitazione

Il FEV1% pred, altro marker significativo di severita della malattia che
non sempre correla con i sintomi e con il miglioramento dello stato di
salute, ha mostrato una differenza significativa p < 0,002 con una
variazione del 4,3% del post rispetto al valore pre riabilitazione, questo
risultato € legato all’allenamento muscolare e agli esercizi respiratori
mirati che hanno modificato la compliance respiratoria spostando la
respirazione ad un livello piu basso riducendo cosi l'iperinsufflazione
polmonare e migliorando I'espirazione. Altro dato che sottolinea sempre
piu 'importanza dell’allenamento nel migliorare la tolleranza allo sforzo
e la scala della dispnea MRC in cui il paziente valuta la propria
condizione respiratoria che é& risultata significativamente differente

dopo riabilitazione p < 0,02.

Il BODE e stato gia riconosciuto come un indice in grado di misurare
oggettivamente gli effetti della riabilitazione polmonare nei pazienti
BPCO, la variazione di un’unita & stata definita clinicamente significativa
perché implica una differenza nei suoi componenti di un’ampiezza larga
a sufficienza da influenzare gli outcomes clinici?2. Il confronto tra le

medie del valore del BODE pre e post riabilitazione rileva una differenza
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significativa con una variazione di - 0,55, partendo da un valore medio di
3,61. Tale dato e inferiore alla variazione media del BODE pari a 0,9,
dello studio di Celli, dove i pazienti avevano una patologia piu severa

con un valore medio iniziale di BODE di 5,09.

Il BODECAT ¢ un indice che ha tutte le caratteristiche per essere validato
per riflettere la risposta alla riabilitazione respiratoria, contiene tutti gli
indici sensibili che migliorano significativamente con la riabilitazione : il
FEV1%pred, la scala MRC e il CAT. Correla significativamente con il test
del cammino pre e post riabilitazione sostenendo cosi la possibilita di
sostituirsi ad esso come indice valido per monitorare i cambiamenti
dopo riabilitazione senza essere influenzato da variabili individuali o
esterne. Correla inoltre con il FEV1%pred pre e post, indicando cosi di
essere in grado di catturare anche le Vvariazioni fisiologiche
spirometriche, correla infine con la scala MRC che si modifica con
I’'aumentare della tolleranza allo sforzo basale. Non correla invece con il
punteggio BORG muscolare e respiratorio perché probabilmente questo
valuta i sintomi durante test del cammino e quindi soggetti a grande

variabilita.

L'impatto della riabilitazione e superiore nei pazienti piu gravi con
FEV1%pred <=50, le differenze tra CAT, BODE e BODECAT prima e
dopo riabilitazione sono clinicamente significative. La diminuzione del
valore medio del CAT pari a 2,.55 supera la MICD che ¢ pari a 1,6. Per il
BODE e per il BODECAT sono stati osservati decrementi dei valori medi
superiori all’'unita mostrandosi cosi indici sensibili che possono essere
utilizzati di routine per valutare gli effetti della riabilitazione. | pazienti
con BPCO lieve-moderata mostrano una riduzione significativa del CAT
post riabilitazione pari a 5,20, superiore a quella riscontrata nel gruppo
di maggiore gravita pari a 2,55. Tale dato non & perd confermato dal
BODE e dal BODECAT che non raggiungono la minima differenza

clinicamente significativa di un’unita. La riabilitazione nei pazienti con
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FEV1%pred> 50 modifica notevolmente il CAT che & un questionario
correlato ai sintomi e alla percezione dei pazienti della loro qualita di
vita. Tale miglioramento dello stato di salute che segue gli interventi
terapeutici non sempre correla con i cambiamenti delle variabili
fisiologiche*® o influisce significativamente su altri parametri come i
metri percorsi con il test del cammino o il FEV1 indici compresi nel

BODE.

Il BODECAT nonostante contenga il CAT non si modifica in maniera
clinicamente significativa, gli altri parametri pertanto influiscono sul

risultato in maniera determinante.

Il BODECAT e stato messo a confronto con il BODE per calcolare Ila
percentuale di pazienti che hanno avuto la stessa variazione di
punteggio dopo riabilitazione considerando la variazione significativa di
un’unita. La percentuale di pazienti in cui il BODE e il BODECAT si
riduceva di 2 punti e stata rispettivamente il 5,5% e il 13%, in cui si
riduceva di 1 punto il 30% e il 28%, in cui non si modificava il 47% e il
44% e in cui peggiorava I'11% e il 3%. Tali dati differiscono da quelli
riportati da Celli** in cui il 25% riduceva il BODE index di 2 punti, il 47%
di 1 punto, il 22% non mostrava alcun cambiamento e il 7% peggiorava

dopo riabilitazione.

La differenza e sempre da riportare al tipo di pazienti studiati da Celli
con BPCO pil severa e quindi piu sensibili alla riabilitazione cosi come
risulta dai dati, quando si considera una classe di punteggio di partenza

pil elevata sia per il BODE che per il BODECAT.

Lo studio della distribuzione dei pazienti secondo le variazioni dei
punteggi BODE e BODECAT prima e dopo riabilitazione non ha mostrato
alcuna differenza significativa avvalorando ancor piu l'ipotesi iniziale
dello studio: il BODECAT contiene le stesse caratteristiche del BODE, e

valido e affidabile, ha lo stesso potere discriminante e puo essere usato
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con la stessa attendibilita nella pratica clinica giornaliera per la
valutazione dello stato di salute dei pazienti BPCO. Inoltre & un indice
sensibile nel riflettere e quantificare gli effetti della riabilitazione
valutando rapidamente i risultati cosi come misure dello stato di salute

piu complessi.
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