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RESUMEN.

El estudio se enfoca en determinar la eficacia del furoato de mometasona contra loratadina
en el tratamiento de la rinitis crénica en 50 pacientes, utilizando el RQLQ
(Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire). Se asigno por muestreo aleatorio
simple el medicamento con el que iniciaron, 25 sujetos con furoato de mometasona y 25
con loratadina, Se realiz6 la primera medicion del cuestionario RQLQ previo al
tratamiento. Se dio un mes de tratamiento y posterior se realiza la segunda medicion de
RQLQ, seguido por 2 semanas sin medicamento, se prosigue a un mes de tratamiento
usando el medicamento contrario al que se inicio, al finalizarlo se realiza tercera medicion
de RQLQ. Concluyendo que se presentd una mayor mejoria en ambos grupos al utilizar
furoato de mometasona a predominio de las categorias de suefio, problemas practicos y

sintomas nasales.



JUSTIFICACION.,

La rinitis es un problema global de salud pablica, su elevada prevalencia, la presentacion de
enfermedades asociadas, la afectacion de la calidad de vida del paciente y los elevados
gastos que ocasiona son razones suficientes para considerarla como una de las

enfermedades de mayor impacto sanitario.*

La rinitis alérgica es la enfermedad cronica de la infancia méas frecuente en los paises
desarrollados, con una prevalencia que en Espafia segun el estudio ISAAC fase 11, alcanza
el 8% de la poblacién en el grupo de edad de 6-7 afos y el 15% entre los 13-14 afios,
pudiendo incluso ser superior ya que actualmente se considera una enfermedad poco
tratada.” En Argentina se estima que aproximadamente el 21% de los nifios y el 33% de los
adolescentes presentan rinitis alérgica y su prevalencia parece incrementarse.’ En los
Estados Unidos de Ameérica, el rango de la prevalencia de rinitis alérgica va del 3 al 19%.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha estimado que 400 millones de personas en

el mundo sufren de rinitis alérgica.’

Se considera una patologia muy prevalente en la poblacion joven, la disminucion de la
calidad de vida conlleva no sélo alteracion de la vida social y de la autoestima, sino a la
alteracion de la vida laboral y escolar con absentismo, pérdida de la productividad y
concentracion e incluso menor capacidad de aprendizaje. Aungue esta pérdida en la calidad
de vida se supone aumentada en los pacientes que junto con rinitis asocian asma, no ha sido
adecuadamente verificado.* Ademéas la rinitis se asocia a diferentes enfermedades como
conjuntivitis, otitis, rinosinusitis, mal oclusiobn dentaria y asma. De hecho,
aproximadamente un 40% de los pacientes con rinitis tienen asma y el 80-90% de los

asmaticos tienen rinitis. 2

En cuanto al tratamiento farmacoldgico los corticoides intranasales constituyen la primera
linea de tratamiento de la rinitis, actlan a través de receptores especificos, son efectivos
sobre los sintomas y pueden administrarse durante largos periodos (meses o afios) sin

riesgo importante de efectos secundarios. El tratado de Nelson puntualiza que el efecto



protector de ellos es mayor que el de los antihistaminicos, antileucotrienos o la
combinacion de ambos, pues actlian bloqueando tanto la respuesta alérgica temprana como
la tardfa.’

Pese a las recomendaciones de tratamiento de la Rinitis Cronica en nuestro sistema de
Salud, a Nivel Primario se cuenta con antihistaminicos de vieja generacion como la
Clorfeniramina y de nueva generacion como la Loratadina para el tratamiento de estos
pacientes, siendo probablemente insuficiente su efectividad para mejorar los sintomas y
sobre todo para mejorar su calidad de vida.

La carencia de estudios epidemioldgicos sobre la prevalencia y la repercusion en la calidad
de vida de los pacientes con rinitis cronica en atencion primaria de nuestro pais, ha

motivado el planteamiento del presente estudio.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La rinitis es la enfermedad respiratoria cronica mas frecuente en la mayor parte del mundo
y se estima que afecta a alrededor de 400 millones de personas.®

La rinitis cronica es un problema comin en la nifiez, siendo la rinitis alérgica la causa mas
comun de congestion nasal crdnica en la etapa pediatrica. EI nGmero de nifios afectados es
grande cuando uno considera que aproximadamente el 20% o mas de la poblacién es
alérgica y que las manifestaciones nasales son la causa mas comdn de presentacién clinica.®
Aunque la prevalencia de enfermedades alérgicas en los nifios es dependiente de la edad, ha

tenido un incremento en su incidencia de mas de 30 - 50% en los ultimos 20 afios.

En Europa presentan una prevalencia de 15% aproximadamente, mientras que en los
Estados Unidos varia entre 18 y 30%, Australia 35%, en México se aproxima una
frecuencia entre 20 y 30%.” en nuestro pais aun no tenemos datos que sostengan la

prevalencia de la rinitis.

Fernandez y cols, en Tucson, Ariz. evaluaron la historia natural de rinitis alérgica
diagnosticada por médico, en los primeros afios de vida, 42% de todos los nifios
presentaron rinitis alérgica a la edad de 6 afios. La mitad de estos nifios habian
experimentado el desarrollo de esta patologia en el primer afio de vida. Estos nifios que
desarrollaron rinitis alérgica antes del afio de edad tuvieron méas sintomas respiratorios a la

edad de 6 afios y un diagndstico més factible de asma bronquial.®

Kapsali, Togias y cols, documentan que el 99% de los adultos y 93% de adolescentes con
asma también padecen de rinitis alérgica. Por otro lado, asma se diagnostica hasta en 37%
de los pacientes con rinitis estacional. En pacientes con ambas patologias alérgicas, rinitis

precede asma en 43 a 64%.°

La coexistencia de rinitis alérgica y sinusitis ha sido bien documentada. Rachelefsky
demostr6 en su estudio, que el 53% de nifios con rinitis alérgica tenian radiografias

anormales de senos paranasales, mientras que en un estudio mas reciente hasta el 70% de
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nifios con alergia y rinitis cronica tenian anormalidades en sus radiografias de senos
paranasales. En pacientes con infecciones recurrentes de senos paranasales, enfermedad
sinusal extensa se asociaba a alergia en 78% de los pacientes.®

Reilly y cols. encontraron que sintomas moderados de alergia nasal causan alteraciones en
el trabajo y en actividad personal hasta en un 35-40% de la productividad normal esperada.
No sélo afecta la calidad de vida de los pacientes que la padecen.®

En el 2007 se realizo un estudio transversal descriptivo en el Hospital Civil de Guadalajara
en el que se estudiaron 56 pacientes en edad promedio de 28 afios (rango de 12 a 65 afios).
Todos con diagnostico de rinitis alérgica persistente, moderada en 36 casos y severa en 20.
Los sintomas mas comunes fueron: rinorrea, congestion u obstruccion nasal, estornudos,
fatiga, prurito y cefalea. Las siete areas del Cuestionario de Calidad de Vida en
Rinoconjuntivitis y Rinitis Alérgica tuvieron resultados de afectacion moderada (2.26 a
3.75). Las areas mas afectadas fueron los sintomas nasales y problemas practicos (3.75 y
3.73). Las puntuaciones mas bajas se observaron en el suefio y los sintomas oculares (2.26
y 2.46). La correlacion entre la evaluacion clinica y el Cuestionario de Calidad de Vida en

Rinoconjuntivitis y Rinitis Alérgica fue r> = 0.72'y p < 0.05.2

Ademaés, los costos de vida actuales aumentan. Costos directos e indirectos de la
enfermedad tienen que tomarse seriamente en cuenta, mientras mas leve el proceso de
enfermedad, menor el costo. Aunque el tratamiento parece ser muy facil, existen todavia

muchisimos pacientes alérgicos ajenos al tratamiento y a un diagnéstico adecuado.®

Existen numerosos trabajos que comparan la eficacia de Corticoides intranasales contra
antihistaminicos orales en Rinitis Alérgica. Weiner y cols. realizaron un meta analisis de
trabajos controlados, randomizados, que los comparaban. El estudio incluyé 16
publicaciones, con 2267 pacientes entre 12 y 75 afios de edad, se utilizaba cualquier tipo de
corticoide topico y antihistaminico oral, encontrando resultados homogéneos entre los
distintos estudios. Concluyeron que los corticoides topicos demostraron ser mas efectivos
que los antihistaminicos orales sobre la obstruccién nasal, rinorrea, estornudos, prurito

nasal, descarga posterior y sobre el total de sintomas nasales.’
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Ciprandi y col., compararon la actividad antialérgica de la loratadina y la cetirizina en un
ensayo aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo de dos semanas de duracion. 20
pacientes, sensibilizados a pdlenes, fueron subdivididos en dos grupos. Un grupo recibio
loratadina y el otro cetirizina a dosis de (10 mg/dia). La loratadina y la cetirizana mejoraron
de forma significativa los sintomas. No se observaron diferencias significativas al analizar

la eficacia como antialérgenos de loratadina y cetirizina.’

Con todo lo antes planteado y a falta de estudios de investigacion sobre la rinitis crénica en
nuestro pais, nos lleva a realizarnos las siguientes interrogantes:
1. En nuestra poblacion de estudio, ¢El uso de loratadina es suficientes para mejorar
los sintomas y la calidad de vida de estos pacientes?
2. En nuestra poblacion de estudio, ¢Sera el furoato de mometasona mas eficaz que la
loratadina en el tratamiento de la rinitis?
3. En nuestra poblacion de estudio, ¢Sera el furoato de mometasona mas eficaz que la

loratadina para mejorar la calidad de vida de estos pacientes?
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OBJETIVOS.

Objetivo General

- Determinar la eficacia del furoato de mometasona comparado con loratadina en

pacientes con rinitis cronica.
Objetivos especificos
- Determinar la prevalencia de rinitis cronica en pacientes de 10 a 24 afios que
consultan a las Unidades Comunitarias de Salud Familiar de Opico y Antiguo

Cuscatlan.

- Clasificar a los pacientes de acuerdo a la persistencia y severidad sus sintomas.

- ldentificar los efectos de ambos tratamientos en relacion a calidad de suefio del

paciente.

- ldentificar los efectos de ambos tratamientos en relacion al desarrollo de actividades

diarias.
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MARCO TEORICO

Rinitis croénica.
Definicién

La rinitis se define como la inflamacién de la mucosa nasal de las fosas nasales con una
sintomatologia de mas de 12 semanas de evolucién®, y se encuentra caracterizada por la
presencia de por lo menos dos sintomas nasales como: rinorrea, estornudos, congestion o

prurito nasal.

Existen distintas presentaciones de la rinitis, sin embargo la mas comdn es la rinitis
alérgica, en donde se presentan sintomas tras la exposicion a un alérgeno al cual el paciente

se encuentra sensibilizado.

La rinitis puede dividirse entre alérgicas y no alérgicas, en la forma de rinitis alérgica suele
definirse por sintomas de secrecion o congestion nasal, estornudos o acompafados por
niveles elevados de IgE alérgeno-especifica o una reaccion positiva a una prueba cutanea.
Por otro lado la rinitis no alérgica es una condicion con un concepto menos definido, no
existe una prueba de laboratorio especifica para confirmar que el paciente la padece,
ademas en algunos estudios se ha mencionado que la severidad de esta es menor en relacion

a la rinitis alérgica.*

Clasificacion

En el afio 2001, un grupo de expertos, el Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma
(ARIA) Workshop Expert Panel, en colaboracién con la Organizacion Mundial de la Salud

(OMS), elaboraron el documento ARIA.*> A continuacién se describe la propuesta

realizada por el consenso ARIA 2008:
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Figura No. 1 Propuesta del consenso ARIA 2008.

- Viral

Infecciosa - Bacteriana

- Otros agentes
infecciosos

- Intermitente

Alérgica - Persistente
Ocunacional - Intermitente
P - Persistente
- Descongestionantes
nasales
Por medicamentos - Anticonceptivos
orales
- Aspirina
Hormonal

- NARES (Rinitis no
alérgica eosinofilica)

- lrritantes

- Emocional

- Comida

- Atrdfica

Otras causas

Idiopética

Fuente: Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA)
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Ademas se recogieron diversas recomendaciones, entre ellas se propone una nueva
clasificacion de la rinitis segun la duracion y frecuencia de los sintomas en intermitente o
persistente. A su vez en funcion de la intensidad de la clinica y de la repercusion sobre la
calidad de vida la rinitis, tanto intermitente como persistente, se subdividen en leve y
moderada-grave.

Las caracteristicas de intermitente/persistente son independientes del tipo de alérgenos
involucrados en la etiopatogenia. En su conjunto, la rinitis intermitente comprende
aproximadamente al 20% de los casos de rinitis y la rinitis persistente afecta al 80%

restante.'?

Figura 2. Clasificacion de la rinitis de acuerdo a presencia e intensidad de sintomas.

Sintomas intermitentes Sintomas persistentes
- Menos de 4 dias por semana - Mas de 4 dias por semana
- O menos de 4 semanas - Y mas de 4 semanas
consecutivas consecutivas
Leve Moderada/Severa
Todas las siguientes Uno o0 mas de las siguientes
- Suefio normal - Alteracion del suefio
- Actividades diarias, deporte y - Interferencia en actividades

ocio normales

. - diarias, deportivas o de ocio.
- Trabajo y actividad escolar

- Interferencia en la actividad

normales | | traba
- Sintomas presentes pero no escofar o el trabajo
molestos - Sintomas molestos

Fuente: Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA)
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Epidemiologia

La rinitis alérgica afecta entre el 10 % y el 30 % de todos los adultos y hasta un 40 % de los
nifios y su incidencia va en aumento. En la mayoria de los estudios, la relacion entre rinitis
alérgica y no alérgica es de 3:1. Existe evidencia que el 44 % y el 87 % de los pacientes con
rinitis puede tener rinitis mixta, es decir una combinacion de la rinitis alérgica y no
alérgica.™ A pesar de que la incidencia de la rinitis no alérgica es dificil de determinar, en
Estados Unidos se estima que representa el 23-29% de pacientes evaluados por rinitis

alérgica.™

La rinitis aunque no se trata de una afeccion grave, es un problema de salud comun, siendo
una causa significativa de morbilidad, aunque en ocasiones es erroneamente considerado
como una enfermedad trivial, y es frecuente encontrar en los pacientes reduccion de la
productividad del trabajo, dias de escuela perdidos, disminucion en las habilidades de
concentracion ya que los sintomas de la rinitis alérgica y no alérgica pueden afectar
significativamente la calidad de vida de un paciente, puede existir un relacion con

condiciones tales como fatiga, dolor de cabeza, deterioro cognitivo, y trastornos del suefio.

Tiene un alto impacto a nivel econdmico, la carga financiera para la sociedad por la rinitis
alérgica es sustancial, se conoce que los costos directos ($7300 millones) e indirectos
($4,28 mil millones, incluyendo la pérdida de productividad) estimado en los Estados

Unidos para el afio 2002 fueron $11,58 mil millones.*

Los pacientes en su mayoria suelen presentar sintomas antes de los 20 afios, con un
aumento en la incidencia entre los 12 a 15 afios. Alrededor de un 20% de la poblacion
presenta test cutaneo positivo y cerca de un 10% presenta sintomas, mientras que s6lo
alrededor de un 5% recibe tratamiento. Su severidad puede variar afio con afio, puede
persistir indefinidamente una vez hayan aparecido los sintomas, se considera que un
pequefio porcentaje (alrededor del 8%) puede presentar remisiones clinicas espontaneas;
por el contrario, entre un 7% a 30% de los pacientes puede terminar desarrollando asma

bronquial.*®
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Fisiopatologia

Las membranas basal y submucosa de las fosas nasales estan cubiertas por un epitelio
columnar ciliado pseudoestratificado, las cuales contienen glandulas serosas vy
seromucosas, a Su vez estas se encuentran bien vascularizadas y con abundantes
terminaciones nerviosas sensitivas lo que juega un papel importante en el prurito y los
estornudos. La estimulacion simpética se encarga de la vasoconstriccién mientras que la
estimulacion parasimpética es la que se encarga del aumento de la secrecién nasal y
vasodilatacién con congestion nasal.®

Las fosas nasales consisten en una gran superficie mucosa en los pliegues de los cornetes,
esto controla la temperatura y la humedad del aire inhalado y contribuye a filtrar las
particulas inhaladas. Las vias nasales contorneadas filtran las particulas de tamafio mayor a
10 um, quedando fijas en una capa de moco; los cilios se encargan de eliminar las

particulas atrapadas hacia la faringe.*®

Rinitis alérgica

La retencion de polen y la digestion de su cubierta externa por las enzimas mucosas, tales
como la lisozima, producen la liberacion de alérgenos proteinicos. La reaccion inicial se
produce entre las células cebadas y el alérgeno y las células cebadas intraepiteliales
sensibilizadas con IgE especifica, repercutiendo en las células cebadas que se localizan por
debajo de la superficie mucosa, que a su vez se encuentran sensibilizadas con IgE
especifica. Estas moléculas especificas de IgE se unen a receptores de alta afinidad en los
mastocitos, los cuales se degranulan produciendo una inflamacion de las membranas
mucosas de la nariz, los ojos, de la trompa de Eustaquio, del oido medio, de los senos

paranasales y de la faringe.

Se conoce que el desarrollo de las alergias estd altamente ligado con un componente
genético, es asi como los pacientes atopicos o susceptibles a desarrollar alergias heredan
una predisposicién a producir anticuerpos IgE especificos, ante la exposicion a ciertos

alérgenos.
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La IgE especifica cubre la superficie de los mastocitos, los cuales estan presentes en la
mucosa nasal, estas reacciones se producen cuando el alérgeno es inhalado llevando a cabo

a liberacion inmediata y retardada de mediadores.

Los mediadores que se liberan en la fase inmediata incluyen: histamina, triptasa, quimasa,
quininas y heparina, estos son los responsables de los sintomas tempranos tales como
estornudos, prurito y rinorrea. A su vez las glandulas mucosas son estimuladas produciendo
aumento de las secreciones; hay vasodilatacion que conlleva a la congestion y los nervios
sensoriales son estimulados causando los estornudos y el prurito nasal; dichas reacciones
suelen ocurrir en minutos.

Alrededor de las 4 a 8 horas los mediadores reclutan otras células inflamatorias hacia la
mucosa, tales como: neutrofilos, eosinofilos, linfocitos y macrofagos, dando lugar a una
inflamacion continua que es la fase retardada. Estas células sintetizan mediadores como
leucotrienos cisteinicos y prostaglandina D2, que dan lugar a los sintomas de fase retardada
0 cronica, similares a los de la fase temprana pero con mayor y mas persistente congestion
y produccion de secrecion, hiperreactividad nasal, hiposmia, con menor produccion de
estornudos y de prurito. Esta fase retardada puede persistir horas o dias.

Finalmente todas estas reacciones y eventos desencadenados producen efectos sistémicos
que incluyen fatiga, somnolencia y malestar general, los cuales con frecuencia contribuyen
a una alteracion de la calidad de vida, que se manifiesta en los nifios como irritabilidad,

compromiso en la concentracion, bajo rendimiento en actividades escolares.*°

Rinitis no alérgica

La anatomia vascular nasal es compleja, los vasos de resistencia son predominantemente
arterias pequefias, arteriolas y anastomosis arteriovenosas. La constriccion y dilatacion de
dichos vasos son los que se encargan de la regulacion del flujo sanguineo que llega a la
mucosa nasal. Estos eventos se encuentran controlados por el sistema nervioso simpatico,
cuando se estimula causa vasoconstriccion lo que reduce a su vez el flujo sanguineo de la
mucosa. Posteriormente la sangre arterial llega al drenaje venoso por los capilares

superficiales o por anastomosis arteriovenosas. El sistema venoso estd compuesto de un

20



laberinto de sinusoides venosos avalvulares dentro de la lamina propia, particularmente
prominente dentro de los cornetes nasales.

Cuando ocurre congestién vascular de los sinusoides venosos esto ocasiona un incremento
de volumen de los cornetes, lo que a su vez aumenta la resistencia de las vias aéreas
superiores y provoca disminucion del flujo de aire. ElI aumento en el tono del sistema
nervioso simpatico disminuye la congestion nasal y el flujo, lo que facilita el vaciado de los

senos.t’

Factores de riesgo

Son distintos los factores que intervienen en el desarrollo de la rinitis, entre los
desencadenantes que pueden aumentar el riesgo de rinitis se encuentran: la genética,
alimentos alergénicos, acaros, polen, hongos, factores irritantes como el tabaco o el humo,
etc.?

La rinitis no alérgica puede ser desencadenada por una variedad de factores tales como
irritantes industriales, tabaco, perfumes, cambios climaticos, farmacos y hormonas, este
ualtimo favorece que la congestion nasal a menudo empeore durante la menstruacion y
embarazo. Algunos pacientes presentan los sintomas en ausencia de un factor
desencadenante lo cual podria estar explicado por un mecanismo de hiperreactividad no

especifico de las vias aéreas.™

Genética y factores familiares.

Se describe una acentuada agrupacion de casos familiares e intraindividuales para las
afecciones que comparten fenotipos, como la rinitis y el asma, ademas se han informado
ciertos polimorfismos genéticos que se vinculan en forma aislada con la rinitis.

La sensibilizacion a los alérgenos puede tener lugar en las primeras etapas de la vida,
mientras que otras variables han sido correlacionadas s6lo de manera irregular con la
aparicion de rinitis alérgica (parto prematuro, mecanismos del parto, restriccion del
crecimiento, asfixia perinatal, entre otros). En cuanto a la relacién con los grupos étnicos,

se dispone de pocos ensayos acerca de su vinculacion con el desarrollo de rinitis.
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Exposicidn a alérgenos.

Los alérgenos son proteinas o glucoproteinas que reaccionan ante determinados anticuerpos
como la IgE. Dichos alérgenos pueden provenir de animales, vegetales, hongos o fuentes
ocupacionales. La mayor parte de los alérgenos tienen actividad bioldgica e incluyen
enzimas e inhibidores enzimaticos, asi como proteinas de trasporte y regulacién. Se
encuentran divididos en domésticos (&caros, mascotas, insectos, vegetales), ambientales
(polen, hongos) u ocupacionales, siendo los alérgenos ambientales los que se vinculan en
mayor medida con el desarrollo de la rinitis estacional, mientras que los alérgenos

domésticos se asocian con mayor riesgo de asma  rinitis alérgica perenne.?

Cuadro clinico

Las principales caracteristicas son rinorrea episodica, estornudos, congestion nasal,
lagrimeo, prurito conjuntival, de la mucosa nasal y bucofaringe. La mucosa nasal se
encuentra palida y turbia, la conjuntiva se encuentra congestionada y edematosa y la faringe
no suele mostrar signos. El edema de los cornetes y la mucosa con obstruccion de los
orificios sinusales y las trompas de Eustaquio origina infecciones secundarias de los senos
paranasales y del oido medio, respectivamente. Los polipos nasales, que representan
protrusiones de la mucosa que contienen liquido edematoso con numeros variables de
eosinofilos, incrementan los sintomas obstructivos.®

Algunos pacientes suelen presentar circulos periorbitales obscuros llamados “ojeras
alérgicas” pueden indicar estasis venosa y linfatica cronica en la region periorbital
secundaria al edema cronico de la via aérea, atribuidas normalmente a la presencia de

enfermedad alérgica como asma bronquial, dermatosis atépica o alergia a alimentos.®

La rinitis alérgica presenta sintomas que se encuentras asociados a las estaciones, y
aparecen durante la época de polinizacion. El paciente suele empeorar en estos periodos
con salidas al campo y pudieran mejorar en dias lluviosos e incluso puedan presentarse

asintomaticos en lugares costeros ya que la incidencia atmosférica de polen es baja.®
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La incidencia de rinitis no alérgica, ocurre predominantemente en adultos. En la rinitis no
alérgica la mucosa nasal tiene apariencia normal, a veces enrojecida, con escaso moco Yy el
resultado de los eventos desencadenados son independientes de IgE.

La rinitis no alérgica se caracterizada por uno o mas sintomas, la congestién nasal y
rinorrea como sintomas primarios, aunque existen otros sintomas asociados tales como:
goteo retronasal (en ausencia de una causa faringea de hipersecrecion de moco o
enfermedad por reflujo), aclaramiento de garganta, tos, disfunciéon de la trompa de
Eustaquio (presion Gtica, tronidos, dolor), estornudos, hiposmia, o cefalea.

Estos sintomas de rinitis no alérgica pueden ser perennes e incluso estacionales (por
ejemplo, climaticos), persistentes o intermitentes, o provocados por factores especificos que
pueden incluir: aire frio, cambios climéaticos (temperatura, humedad, presion barométrica),
olores fuertes (perfumes, olores al cocinar, flores, olores por quimicos), humo de tabaco;

contaminantes y quimicos (sustancias organicas volatiles); ejercicio.*’

Figura No. 3 Cuadro clinico pacientes con rinitis.

Historia 2 0 mas sintomas
= Rinorrea durante = 1 h

= Blogqueo la mayoria de dias
= Estornudo/prurito

Pacientes
«con obstruccion nasals

Pacientes
«con estornudos vy rinomea»

estornudos especialmente paroxisticos | pocos o ninguno
rnorrea acuosa mMoCo e5peso

anterior y posterior mas posterior
prurito si no
blogueo nasal variable a menudo grave
ritmo diumo peor durante el dia constante, dia

mejora por la noche y noche, puede

empeorar por la noche

conjuntivitis presente a menudo

Fuente: Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA).
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Comorbilidades de la Rinitis.

La rinitis se asocia desde la epidemiologia y la clinica con sinusitis, asma, otitis media

serosa, infeccion respiratoria recidivante y poliposis nasal.

Sinusitis.

El complejo osteomeatal es la via de drenaje, en el meato medio, de los senos maxilares,
etmoidales anteriores y frontales, lo que desde la perspectiva anatémica establece una
intima correlacion entre la rinitis y la sinusitis, al punto de denominarse los procesos
inflamatorios de la via aérea superior como rinosinusitis.

Algunos estudios sugieren que la sinusitis es la complicacion mas comun de la rinitis
alérgica, que 25-40% de los pacientes con rinitis padecen sinusitis y que el 80% de las
sinusitis cronicas bilaterales se asocian con enfermedad alérgica. La respuesta alérgica
genera inflamacién y edema de la mucosa, que actian como precursoras de la rinosinusitis,

tanto aguda como crénica.’

Otitis media serosa.

La otitis media es una enfermedad inflamatoria de la mucosa del oido medio.

La etiologia y patogenia de esta enfermedad es multifactorial (disfuncion de la trompa de
Eustaquio, infeccion viral y bacteriana e inflamacion inducida por alérgenos, entre otros).
La prevalencia de la otitis media con efusion en nifios con rinitis alérgica es del 21% y en
las otitis medias con efusion se demuestra el factor alérgico en un 50%. Es una patologia
frecuente en nifios con escasa sintomatologia, que lleva a una progresiva hipoacusia con

disminucion del rendimiento general del paciente.*
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Conjuntivitis.
Se estima que 33-56% de los casos de conjuntivitis alérgica se dan en relacion con la rinitis
alérgica. La respuesta alérgica puede generarse en la misma conjuntiva o como continuidad

de la relacién anatémica entre nariz y conjuntiva. Es mas frecuente en la rinitis estacional.*

Poliposis nasal.

Existen dos tipos de polipos nasales segun las células que lo infiltran: neutrofilicos y
eosinofilicos. Estos ultimos estdn mas frecuentemente relacionados con la enfermedad
alérgica. La prevalencia de la poliposis nasal varia de acuerdo a los aportes de la
bibliografia, se estima en un 3-5%. El 66% de los pacientes con polipos son alérgicos. La
poliposis nasal es méas frecuente en adultos que en nifios. En nifios con poliposis nasal es

indispensable la investigacion de fibrosis quistica y disquinesia ciliar.*

Relacién entre rinitis y asma.

La rinitis alérgica y el asma son enfermedades comérbidas con caracteristicas similares. Su
interrelacion estd sostenida por evidencias epidemioldgicas, anatomofisioldgicas,
inmunopatoldgicas, clinicas y terapéuticas. La rinitis alérgica y el asma no parecen ser
entonces enfermedades confinadas al 6rgano correspondiente, sino un trastorno comun de
todo el tracto respiratorio con manifestaciones clinicas diferentes. Asi, la iniciativa ARIA
establece la primera guia basada en evidencias cientificas incontrastables que remarcan el
impacto de la rinitis sobre el asma, lo cual tiene implicancias terapéuticas directas.

Un 80-95% de los individuos con asma padecen rinitis alérgica. Asimismo, la existencia de
rinitis incrementa la posibilidad de tener asma asociada entre 2 y 10 veces en comparacion
con la poblacion que no manifiesta sintomas nasales. La rinitis se comporta como un factor
de riesgo para el asma. La rinitis alérgica manifiesta en el primer afio de vida es una
expresion temprana de atopia y un factor de riesgo para el posterior desarrollo de asma.

La gravedad de la rinitis se ha correlacionado directamente con la gravedad del asma y

viceversa. Pacientes con asma Y rinitis asociadas tuvieron mayor nimero de consultas
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ambulatorias, hospitalizaciones y consumo de medicacion antiasmética que aquellos con
asma sin rinitis.

El tratamiento de la rinitis produce simultdneamente un efecto favorable sobre los sintomas
de asma concurrentes e hiperreactividad bronquial.

Las evidencias sugieren que rinosinusitis y asma son diferentes facetas de un amplio

proceso inflamatorio sistémico que afecta la via aérea en su conjunto.’
Diagnostico

Debe sospecharse rinitis alérgica cuando se presenta los siguientes sintomas: prurito nasal,
estornudos, congestion y rinorrea acuosa que se produce o exacerba ante la exposicion a
diversos alérgenos. Puede acompafarse de sintomas conjuntivales bilaterales (picor de 0jos,
lagrimeo, ojos rojos) o bronquiales (tos, disnea y/o sibilancias). Deben buscarse otros
signos de atopia que pueden apoyar la sospecha de alergia.

Se basa en la realizacién de una cuidadosa historia clinica y exploracion fisica, que se

complementan con la realizacion de otras pruebas de laboratorio.

Historia Clinica

Para un adecuado diagnostico es importante realizar una cuidadosa historia clinica, que
permitira caracterizar la sintomatologia para clasificar la rinitis. En el interrogatorio se debe
poner énfasis en el analisis de los sintomas.

- Presencia de sintomas

- Duracion

- Frecuencia

- Estacionalidad

- Coincidencia con sintomas oculares

- Presencia de sintomas de asma

- Relacién con la exposicién a epitelios de animales, pdlenes y acaros
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- Edad de aparicion: La sensibilizacion a alérgenos rara vez comienzan antes de los 6
meses de edad pero puede comenzar entre los 6 meses y 2 afios de vida, aunque los

sintomas de rinitis rara vez se manifiestan antes de los 2 afios.?

El andlisis de los antecedentes de historia familiar de atopia la cronicidad o recurrencia de
los sintomas y la presencia de antecedentes personales de alergia (dermatitis, eccemas,
asma, hipersensibilidad a alimentos, otitis cronica, sinusitis o tos crénica) ayudan a pensar
en la etiologia alérgica. También es de gran utilidad interrogar sobre las caracteristicas
ambientales del lugar donde vive el nifio. El conocimiento de los factores desencadenantes
de los sintomas es crucial en el diagnéstico de la rinitis."

Otro aspecto importante a considerar es la calidad de vida del nifio y su familia:

- Repercusion en el rendimiento escolar y en la realizacion de tareas diversas

- Pérdida de dias escolares

- Trastornos del suefio

- Carga econémica para sus familias

- Problemas emocionales

Examen fisico.

El examen fisico debe incluir todos los 6rganos que potencialmente puedan estar afectados
en un paciente atopico haciendo hincapié en la exploracion de las vias respiratorias

superiores.

1. Rasgos fenotipicos de atopia: palidez facial, ojeras, pliegue de Dennie Morgan, lesiones
cutaneas caracteristicas (xerosis, dermografismo, eczemas), surco nasal transverso

(secundario al “saludo alérgico™).
2. Nariz y oro faringe:

El aspecto de la mucosa nasal no es Gtil para distinguir entre la rinitis alérgica y no alérgica

ya gque en ambas puede presentar palidez, edema o hiperemia.
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3. Oidos:

Los pacientes con rinitis alérgica pueden presentar otitis serosa por disfuncién de la trompa
de Eustaquio concomitante pudiendo presentar a la otoscopia: opacidad, eritema, retraccion
o perforacion de la membrana timpanica y niveles hidroaéreos. Si existe disponibilidad se

recomienda realizar una timpanometria.

4. Torax:
La exploracion torécica y la auscultacion son fundamentales en todo paciente con sospecha
de rinitis en busca de signos de dificultad respiratoria y de asma.

5. Ojos:

Buscar sintomas de conjuntivitis como lagrimeo excesivo, eritema y congestion de la
conjuntiva bulbar y / o la conjuntiva palpebral, empedrado de la conjuntiva tarsal, edema o
dermatitis de parpados, asi como signos fenotipicos de alergia como las lineas de Dennis-

Morgan, o estasis venosa por debajo de los parpados inferiores (ojeras).
6. Piel:
La presencia de piel seca, dermografismo Yy erupciones cutaneas especialmente

eccematosas, nos orienta hacia una etiologfa at6pica.?

Pruebas complementarias

Recuento de eosinofilos en sangre periférica

Se debe reconocer al eosin6filo como una célula tisular y su aumento en sangre periférica
es expresion del pasaje desde la médula 6sea hacia los tejidos. Se considera eosinofilia en
sangre periférica un recuento >750 eosinofilos/mm3. La presencia aumentada de
eosinéfilos en sangre es un marcador poco sensible e inespecifico de atopia. La rinitis

alérgica puede cursar sin eosinofilia.*
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Citologia nasal

El examen de la citologia nasal constituye una herramienta Gtil para evaluar la respuesta al
tratamiento y la evolucion de la enfermedad; se puede realizar mediante dos técnicas:

a) Andlisis de la secrecion nasal: implica la obtencion del material con técnicas adecuadas
por “sonado nasal” o por hisopado de la mucosa a través de las narinas.

b) Andlisis de la mucosa nasal: extraida con estilete plastico con extremo céncavo de la

superficie mucosa del cornete inferior.

Existe una fuerte correlacion entre los resultados de ambas técnicas, pero debido a la mayor
facilidad de realizacion, se prefiere la primera. El predominio de eosinéfilos sugiere
patologia alérgica, pero no es un hallazgo patognomonico. La ausencia de eosinofilos
tampoco descarta una causa alérgica, especialmente si la prueba se realiza en una etapa
relativamente quiescente de la enfermedad o en presencia de infeccion bacteriana, la cual

“oculta” al eosinofilo.}

IgE sérica total

Es muy solicitada en la practica clinica, pero se considera que la IgE sérica total es un
indice muy pobre para predecir rinitis alérgica, por lo tanto, “sola” no es util para el
diagnostico. Es necesario conocer los valores relacionados con cada grupo etario. Se debe
destacar que un elevado porcentaje de los nifios con rinitis alérgica presenta niveles séricos

de IgE dentro de valores normales.?

Pruebas para anticuerpos IgE especificos

Constituyen el estandar de oro para el diagndstico de rinitis alérgica. La demostracion de
anticuerpos IgE especificos para alérgenos conocidos mediante pruebas cutaneas de
escarificacion (prick test) o pruebas in vitro detectadas mediante pruebas de
alergoabsorcion de enzimas (EAST) o pruebas de radio alergoabsorcién (RAST), son de
particular importancia en determinar si el paciente tiene rinitis alérgica. Las pruebas de
escarificacion cutanea son ampliamente usadas para la confirmacion de hipersensibilidad

clinica inmediata inducida por una gran variedad de alérgenos inhalantes y alimentarios.
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Estas pruebas son consideradas las més convenientes, las menos costosas y constituyen el
método de cribado més especifico para la deteccion de anticuerpos IgE en pacientes con
apropiado historial de exposicion.

Las pruebas cutaneas de puncién son usualmente realizadas sobre la superficie volar del
antebrazo, deberan ser leidas al pico de la reaccién generalmente 10-15 minutos después de
la aplicacion y finalmente el eritema y la ampolla deberan ser medidos de manera

estandar.!

Técnicas de imagen

La radiografia simple de senos no esta indicada en el diagnostico de la rinitis alérgica ni
ante la sospecha de sinusitis bacteriana aguda segun el Protocolo consensuado de Manejo
de la Sinusitis Bacteriana Aguda.

Otras pruebas de imagen pueden solicitarse (en Atencion Especializada) para descartar

otras patologias, en caso de rinosinusitis crénica o para descartar complicaciones.?

Diagnosticos diferenciales

Rinitis infecciosa.

Pueden ser virales (rinovirus, virus respiratorio sincitial, influenza, parainfluenza o
adenovirus) las mas frecuentes o bacterianas mas raras. Los nifios menores de 3 afios
pueden tener una media de 10-12 episodios/afio de rinofaringitis o catarro de vias altas,
especialmente coincidiendo con el ingreso en la guarderia, y esto puede confundir con

episodios de exacerbacion de rinitis alérgica.?

Rinitis alérgica

La rinitis alérgica afecta entre el 10 y el 30% de los adultos y el 40% de los nifios. La
relacion de rinitis alérgica a no alérgica es de 3:1, aunque muchos pacientes (40-80%)
tienen rinitis mixta, alérgica y no alérgica.

La rinitis alérgica se caracteriza por una reaccién inmunoldégica mediada por IgE ante la

presencia de determinadas sustancias, los alérgenos.
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La sintomatologia puede presentarse sélo en una estacion concreta del afio (estacional), o
de forma perenne con exacerbaciones estacionales (perenne). Ademas, puede presentarse en
episodios, segln la exposicion al alérgeno (episddica).

En la infancia es mas frecuente en nifios, mientras que en la edad adulta es mas frecuente en
mujeres. Es raro que la sensibilizacion comience antes de los 6 meses de edad, pero puede
empezar entre los 6 meses y los dos afios. Los sintomas de rinitis alérgica estacional no
suelen desarrollarse hasta los 2-7 afios de edad. En nifios y adolescentes es méas frecuente la

forma estacional, pero en adultos es mas prevalente la perenne.*®

Factores estructurales/mecanicos.

Ante un paciente con obstruccion nasal cronica hay que descartar, en primer lugar los
cuerpos extrafios intra nasales, especialmente si es unilateral (obstruccién y rinorrea
purulenta y maloliente); la hipertrofia de adenoides (la alteracion obstructiva mas frecuente
en la infancia); la atresia de coanas (sobre todo la unilateral que se puede pasar por alto al
nacimiento); y las deformidades o desviaciones del tabique nasal.

Otros, como los pdlipos nasales, pueden aparecer en conjuncion con la rinitis alérgica y
pueden contribuir a los sintomas del paciente, normalmente con hiposmia o0 anosmia. Ante
la presencia de poliposis hay que descartar siempre enfermedades asociadas como la
fibrosis quistica o los sindromes de disfuncion ciliar.

Los tumores de cavum se suelen acompafiar de otalgia o hipoacusia unilateral, y
clasicamente se asocian a epistaxis repetidas como en el caso de angiofibroma nasal juvenil
(en adolescentes).

En la rinitis clara refractaria, en pacientes con neurocirugia o traumatismos craneales,

puede deberse a pérdidas de liquido cefalorraquideo (licuorrea).

Rinitis por reflujo gastroesofagico.

Los sintomas nasales en estos nifios son el resultado de la inflamacion y el estrechamiento
de las coanas posteriores a causa de la irritacién acida. Se dan con mas frecuencia en
pacientes con antecedentes de prematuridad, enfermedades neuromusculares, disautonomia,

alteracién en el cierre velofaringeo o fisura palatina. Se suelen asociar con otras
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complicaciones del reflujo gastroesofagico como atragantamientos, pausas de apnea o

neumonfas recurrentes.

Rinitis inducidas por medicamentos.

Diferentes farmacos pueden producir sintomas que simulan rinitis; los méas frecuente son
los antiinflamatorios no  esteroideos, anticonceptivos orales, antidepresivos,
antihipertensivos, algunos inmunosupresores, psicétropos como el alprazolam y la cocaina
administrada por via nasal. Sin embargo, el término rinitis medicamentosa se suele aplicar a
la que esta condicionada por el uso de vasoconstrictores nasales, poco comin en pediatria,
y cuya terapia consiste en la retirada del vasoconstrictor y la sustitucion por un corticoide

tépico para paliar el proceso de suspension.?

Rinitis como consecuencia de enfermedades sistémicas.

Las alteraciones de la funcion ciliar pueden contribuir a la presencia de rinitis y
rinosinusitis de repeticion, como en el caso de la Discinesia Ciliar Primaria que debe
sospecharse en neonatos con infecciones de la via aérea superior o inferior. En la Fibrosis
Quistica los sintomas nasales incluyen obstruccion nasal intermitente con rinorrea asociada

a poliposis nasal.?

Rinitis relacionada con la alimentacion. Rinitis gustatoria.

Ciertos alimentos pueden producir sintomas nasales por diferentes mecanismos no alérgicos
(vasovagales, vasodilatacién nasal o por otros mecanismos aun no definidos). Una rinorrea
aislada asociada inmediatamente a la ingesta es sugestiva de rinitis gustatoria. Puede ser
inducida por comidas (sobre todo calientes o picantes, o con sulfitos en su composicién) o
por el alcohol (bebidas alcohdlicas en los adolescentes, jarabes o soluciones homeopaéticas

con alcohol como excipiente en nifios mas pequefios).”

Rinitis idiopatica o vasomotora.

La diagnosticaremos cuando se hayan excluido todas las causas posibles: alérgica,

infeccidn, lesion estructural, poliposis, enfermedades sistémicas, etc.

32



La rinitis idiopatica, antes conocida como rinitis vasomotora, es una rinitis no alérgica
persistente que se caracteriza por una hiper respuesta nasal a desencadenantes no
especificos (cambios de temperatura, humedad, humo de tabaco o fuertes olores) que
intensifican sus sintomas. Predomina la obstruccién y la rinorrea sin estar asociado a
eosinofilia.?

Otras rinitis mas raras en la infancia como la rinitis no alérgica eosinofilica, la rinitis

atréfica o la rinitis hormonal.

Rinitis no alérgica eosinofilica (NARES).

Los pacientes con NARES tienen exacerbaciones paroxisticas de sintomas de rinitis.
Tipicamente tienen mediana edad. Se caracteriza por un gran namero de eosinofilos en el
moco nasal. Su etiologia es desconocida. En algunos casos preceden el desarrollo de una

poliposis nasal.™

Rinitis atroéfica.

La rinitis atrofica idiopatica es un cuadro cronico que se caracteriza por una atrofia
progresiva de la mucosa nasal que se manifiesta con la presencia de costras, sequedad y
fetidez.

Las fosas nasales son muy amplias. Se conoce como el sindrome de la nariz vacia. La rinitis
atrofica también puede ser secundaria a rinosinusitis cronica o cirugias nasales.

El tratamiento se basa en los lavados nasales con suero fisioldgico, aunque en ocasiones

hay que utilizar antibiéticos t6picos o sistémicos.*’

Rinitis hormonal.

Los sintomas de rinitis durante el embarazo y el ciclo menstrual, se consideran inducidos
por las alteraciones hormonales.

La rinitis del embarazo se define como una rinitis sin causa infecciosa, alérgica ni
medicamentosa que comienza antes de la semana 34 de gestacion, persiste hasta el parto y

desaparece completamente en las dos semanas posteriores al parto.*®
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Tratamiento

El objetivo del tratamiento es la prevencion segura y eficaz o el alivio de los sintomas.? El
tratamiento farmacolégico incluye un amplio rango de descongestionantes tépicos y orales,
antihistaminicos orales y topicos, agentes anticolinérgicos, cromoglicato de sodio tépico,
corticoesteroides topicos y sistémicos, antagonistas de leucotrienos y un sin nimero de
preparaciones.

La primera linea farmacoldgica sugerida dependera ampliamente de la frecuencia,

severidad y duracion de los sintomas.

Antihistaminicos.

La histamina es un importante mediador de la inflamacién en la enfermedad alérgica.’

Puede actuar por medio de los receptores H-1 produciendo a nivel nasal, prurito y
estornudos por la estimulacion nerviosa y sensorial. Ademas provoca vasodilatacion

mediante la liberacién de 6xido nitrico desde el endotelio vascular.’

En general los antagonistas de receptores de H-1 son altamente selectivos y tienen muy
pocos efectos sobre receptores H-2, se unen al receptor H-1 y compiten con la histamina.
Existen antagonistas H-1 de primera y segunda generacion.” Se debe ser cuidadoso al
administrar antihistaminicos de primera generacion con efecto sedante, porque produciran
depresion en el sistema nervioso central con somnolencia y. también, disminucion en el
rendimiento laboral e intelectual, lo cual puede afectar aun méas la calidad de vida. El
tratamiento Optimo consiste en administrar antihistaminicos de segunda generacion o sus
metabolitos, que al no tener efectos sedantes no afectan las actividades laborales e

intelectuales.’

Los antagonistas de receptores H-1 de segunda generacion son muy selectivos y la mayor
ventaja que presentan sobre los de primera generacion (clorprofenpiridamina), es que su

efecto sobre el sistema nervioso central es muy reducido.’

Entre los antihistaminicos de segunda generacidbn mas utilizados estan: Loratadina,

fexofenadina, astemizol, cetirizina, desloratadina, levocetirizina.’

34



Los antihistaminicos H1 orales mejoran los sintomas de la rinitis, incluyendo rinorrea,

estornudos, prurito nasal y sintomas oculares como lagrimeo y eritema conjuntival, de la

respuesta alérgica precoz al antigeno; pero son menos efectivos sobre la obstruccién nasal

que es caracteristica de la fase tardia.

Los antagonistas H-1 son mas efectivos si se inician antes de que comience la polinizacion

y si se usan en forma regular durante la estacion polinica.

Tabla No. 1 Medicamentos empleados en el tratamiento de rinitis.

Denominacion y | Nombre genérico | Mecanismo Efectos Comentarios
Nombre de accidn secundarios
Alternativos

Antihistaminicos | - Segunda Bloqueo de Segunda Tratamiento de
H1 orales generacion los receptores | generacion primera linea

- Cetirizina H1 excepto en caso de
Bloqueadoresde |- Ebastina Sin sedacion rinitis alérgica
los receptores H1 | - Fexofenadina | Cierta para la mayoria | persistente.

- Loratadina actividad de los farmacos.

- Mizolastina antialérgica Debe darse

- Nuevos Sin efectos preferencia a los

Productos Los farmacos | anticolinérgicos. | antihistaminicos

- Desloratadina
- Levocetirizina

- Rupatadina

de nueva
generacion se
pueden
administrar a

diario.

No producen

taquifilaxia.

Sin

cardiotoxicidad.

La acrivastina
tiene efectos

sedantes.

La aselastina

oral puede

orales de segunda
generacion, debido a
su relacion
eficacia/seguridad
favorable; las
moléculas de
primera generacion
ya no estan
recomendadas

debido a su relacion
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producir
sedacion y sabor

amargo.

seguridad/eficacia

desfavorable.

Accion répida
(<1hr) y eficaz sobre
los sintomas nasales

y oculares.

Moderadamente
eficaces para la

obstruccion nasal.

Los farmacos
cardiotdxicos
(astemizol,
terfenadina) ya no se
comercializan en la

mayoria de paises.

Antihistaminicos
H1 locales
(intranasales,

topicos oculares).

Azelastina
Levocabastina

Olopatadina

Bloqueo del

receptor H1.

Cierta
actividad
antialérgica
de la

azelastina.

Efectos
secundarios

locales menores.

Azelastina:
sabor amargo
para algunos

pacientes..

Accion rapida
(menos de 30 min) y
eficaz sobre los
sintomas nasales y

oculares.

Fuente: Actualizacion 2008 de ARIA. Manejo de la rinitis alérgica.
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Corticoides Inhalatorios Nasales.

Los corticoides son potentes inhibidores de la respuesta de linfocitos T (efecto
antiinflamatorio por inhibicion de la actividad de IL-4 e IL-5). Los estudios clinicos han
demostrado que son extremadamente efectivos para bloquear tanto la reaccion alérgica
inmediata como la tardfa.’

En relacién a los esteroides nasales, son eficaces para el control de sintomas acorde a su
capacidad antiinflamatoria. No obstante, la fluticasona, mometasona y budesonida tienen
un mejor perfil de seguridad por el mayor grado de metabolizacién hepatica que conduce a
una menor biodisponibilidad sistémica y consecuentemente una disminucion de los efectos

adversos.® En dosis habituales no producen efectos sobre el eje hipotalamo hipofisiario.’

Grafica No. 1 Biodisponibilidad sistémica de los diferentes esteroides intranasales.

100%
100 4 —

90 4
80 4
70
60 | 50%
504 44% 44%

404 3%

30 4

% Systemic bioavailability
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09 os%  05% 0.5%

0d — —_— —_— L

Fluticasone Mometasone Fluticasone Budesonide Beclometasone Triamcinolone Flunisclide Betnesol

Fuente: Paediatric rhinitis: position paper of the European Academy of Allergy and Clinical Immunology

La aplicacion tépica de corticoides permite una alta concentracion en mucosa nasal, con un
minimo riesgo de efectos adversos sistémicos.* Las dosis repetidas de corticoides
intranasales bloquean tanto la fase precoz como tardia de la reaccién alérgica, al igual que
los fenémenos de priming.’

Su accion es rapida, el efecto se produce en 12 a 24 horas. En general son bien tolerados,

répidos en actuar e igualmente efectivos en el tratamiento de la rinitis estacional y perenne.’
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Tabla No. 2 Medicamentos empleados en el tratamiento de rinitis.

Denominacion y

Nombre genérico

Mecanismo de

Efectos

Comentarios

Nombre accion secundarios
Alternativos
Glucocorticoides | - Dipropionato de | Potente Efectos Eficaces para la

Intranasales.

Beclometasona
(BDP)
- Budesonida

Ciclesonida

Flunisolida

Propionato de
Fluticasona

Fuorato de

Fluticasona

Furoato de

Mometasona

Acetonido de

Triamcinolona

reduccion de la
inflamacién

nasal.

Reduccion de la
hiperreactividad

nasal.

secundarios

locales menores.

Amplio margen
para efectos
secundarios

sistémicos.

Problemas de
crecimiento con
BDP.

En nifios
pequefios debe
tenerse en cuenta
la combinacion
de farmacos
intranasales e

inhalados.

obstruccion

nasal.

Eficaces para la
pérdida del
olfato.

Efecto observado
a las 6-12 h, pero
efecto maximo al
cabo de unos

dias.

Debe indicarse a
los pacientes el
método adecuado
de
administracion
de
glucocorticoides
intranasales,
incluida la
importancia de
efectuar la

pulverizacion
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lateralmente en
vez de hacia el
centro (hacia el
tabique) de la

nariz.

Fuente: Actualizacion 2008 de ARIA. Manejo de la rinitis alérgica.

Corticoides Orales.

Debido a sus efectos colaterales, su uso esté solo reservado para casos extremadamente

severos por un par de dias al inicio del tratamiento, en conjunto con los corticoides

inhalados y los antihistaminicos, de tal manera de lograr el efecto deseado de alivio de los

sintomas en forma mas precoz. En general la dosis diaria es de 0.5mg/kg de peso, por uno a

dos dias.’

Tabla No. 3 Medicamentos empleados en el tratamiento de rinitis.

Denominacion Nombre Mecanismo de Efectos Comentarios
y Nombre genérico accion secundarios
Alternativos
Glucocorticoides | - Dexametasona | Potente Efectos Cuando sea
orales/ IM - Hidrocortisona | reduccién de la | secundarios posible, los

Metilprednisolona

Prednisolona

Prednisona

Triamcinolona

Betametasona

Deflazacort

inflamacién

nasal.

Reduccion de la
hiperreactividad

nasal.

sistémicos
comunes
especialmente
en los farmacos

intramusculares.

Las inyecciones
de liberacion
prolongada

pueden producir

glucocorticoides
intranasales
deben sustituir a
los farmacos
orales o
intramusculares.
Sin embargo,
puede ser
necesario una

tanda corta de
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atrofia tisular glucocorticoides
local. orales si los
sintomas son
moderados o

graves.

Fuente: Actualizacion 2008 de ARIA. Manejo de la rinitis alérgica.

Otras terapias
Antagonistas orales del receptor de leucotrienos.

Los leucotrienos son mediadores quimicos de la respuesta alérgica, juegan un rol
importante en la sintomatologia de la via aérea. Los antileucotrienos deberian ser indicados

en aquellos pacientes con rinitis alérgica que padecen concomitantemente asma.’

Cromoglicato sédico.

Es un estabilizador de membrana y evita la degranulacion de los mastocitos y la liberacion
de sus mediadores, siempre que se utilice en forma pre-estacional. No tiene efectos
colaterales y es un excelente medicamento para ser utilizado en nifios; pero tiene el

inconveniente de que debe ser utilizado 3 a 4 veces por dia.’

Bromuro de ipatropio.

Especialmente atil para los pacientes cuyo sintoma predominante es la rinorrea de tipo
seroso. Se utilizan 2 inhalaciones en cada fosa nasal por 2 veces al dia. Se pueden usar en

combinacién con los corticoides topicos.’

Descongestionantes nasales.

Los descongestionantes intranasales pueden ser utilizados durante un corto periodo de
tiempo en pacientes con obstruccion nasal importante. Su uso prolongado puede
desencadenar rinitis medicamentosa. Aunque eficaces, los descongestionantes orales (solo

0 asociados a antihistaminicos orales) no estan exentos de efectos adversos sistémicos.

40




Tabla No. 4 Medicamentos empleados en el tratamiento de rinitis.

Denominacion y Nombre genérico | Mecanismo Efectos Comentarios
Nombre de accion secundarios
Alternativos
Cromonas locales - Cromoglicato Mecanismo | Efectos Las cromonas
(intranasales, - Nedocromilo de accion secundarios topicas oculares
intraoculares) - Naaga poco locales menores. | son muy eficaces.
conocido. La cromonas
intranasales son
menos eficaces y
su efecto es de
corta duracion.
Excelente
seguridad global.
Desgongestionantes | -Efedrina Farmacos Hipertension Utilizar los
orales -Fenilefrina simpatico- | Palpitaciones descongestionantes
-Fenilpropanolamina | miméticos Inquietud orales con
- Seudoefedrina Agitacion precaucion en
-Combinaciones Alivio de Temblor pacientes con
orales de los sintomas | Insomnio cardiopatia.
antihistaminicos H1 | de la Dolor de cabeza

y descongestionantes

obstruccion

nasal

Mucosas secas
Retencion
urinaria
Empeoramiento
del glaucoma o

tirotoxicosis

La combinacion
oral de
antihistaminicos
Hly
descongestionantes
puede ser mas
eficaz que cada
producto por

separado, pero los
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efectos secundarios

se combinan.

Descongestionantes

intranasales

Oximetazolina
Otros

Farmacos
simpatico-

miméticos.

Alivio de
los sintomas
de la

obstruccion

Efectos
secundarios
idénticos a los
de los
descongestionan
tes orales, pero

menos intensos.

Actuan con mayor
rapidez y son méas
eficaces que los
descongestionantes
orales.

Limitar la
duracion del

tratamiento a

nasal. La rinitis menos de 10 dias
medicamentosa | para prevenir la
es un fendmeno | rinitis
de rebote que medicamentosa.
aparece con el
uso prolongado
(>10 dias).
Anticolinérgicos Ipatropio Bloqueo Efectos Eficaces en
intranasales casi secundarios pacientes alérgicos
exclusivo locales menores. | y no alérgicos con
de la rinorrea.
rinorrea por | Actividad
parte de los | anticolinérgica
anticolinér_ | sistémica
gicos practicamente
nula.
Antagonista de los | Montelukast Bloqueo de | Tolerabilidad Eficaces para la
CisLT Pranlukast los excelente. rinitis y el asma.
Antagonistas de los | Zafirlukast receptores
Leucotrienos de los Eficaces para todos
CisLT los sintomas de la
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rinitis y para los

sintomas oculares.

Fuente: Actualizacion 2008 de ARIA. Manejo de la rinitis alérgica.

Calidad de vida

Calidad de Vida es un término que engloba el bienestar general de una persona, tomando en
cuenta la percepcién del paciente en cuanto a la enfermedad y su tratamiento. La rinitis
influye en el bienestar del paciente mas alla de los sintomas fisicos, dependen de la
intensidad y frecuencia de ellos y como interfieren en sus actividades cotidiana. Puede
interferir en diferentes aspectos de la vida del paciente como estado fisico, emocional,
social y ocupacional.

Muchos estudios de pacientes con rinitis han demostrado una reduccion en la calidad de
vida, afectando negativamente el suefio, la concentracion, productividad, aprendizaje,
actividades escolares, vida social, sexualidad y deporte. Suele existir somnolencia,
irritabilidad, en ocasiones estado de animo depresivo. Los sintomas que se relacion con el
suefio son muy comunes en estos pacientes y la presencia de los trastornos respiratorios
nocturnos son provocados a través de multiples mecanismos, sobre todo aquellos
relacionados con obstruccién nasal.™®

Una de las formas en que se puede medir como se afecta la calidad de vida de un paciente
que padece de rinitis es mediante el uso de cuestionarios dando una valoracion objetiva de

la enfermedad y el efecto de ésta en la vida del paciente.**

Los cuestionarios de calidad de vida son instrumentos que proporcionan pardmetros
cuantificables y estandarizados sobre aspectos subjetivos. Con sus resultados se puede
hacer un andlisis matematico muy riguroso y altamente reproducible. Estos miden como
esos sintomas interfieren con las actividades importantes para el paciente, la dificultad el

suefio, limitacién con su rendimiento o expectativas laboras y generan preocupacion.®’

Actualmente se encuentran disponibles varios cuestionarios que miden la calidad de vida.

Los cuestionarios genéricos son herramientas generales de evaluacién que pueden ser
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aplicadas a cualquier enfermedad, los mas usados son: Medical Outcomes Survey, Short
Form 36 (SF-36), Sickness Impact Profile (SIP) y Nottingham Health Profile (NHP), sin
embargo existen cuestionarios especificos para la rinitis los cuales evaltan el impacto de la
rinitis y su tratamiento sobre la calidad de vida de los pacientes.”® El mas utilizado
publicado por Juniper y Guyatt en 1991 el Cuestionario de Calidad de Vida en
Rinoconjuntivitis y Rinitis Alérgica

(RQLQ), el cual evalta diferentes rubros y actualmente es una herramienta util en la
evaluacion clinica del paciente con rinitis, ademas se utiliza como un patrén de referencia

para evaluar la eficacia terapéutica de cualquier tratamiento contra la rinitis

Figura 4. Cuestionarios de Calidad de Vida.

CCV para adultos con rinitis

GENERICOS ESPECIFICOS
+ SF 36 (Medical Qutcomes + RQLQ-M (Rhinitis Quality of
Study: 36-Item Short Form Life Questionnaire -Juniper-)
ledaf[?diuwey} y Su version v miniROLOM
+ NRQLQ (Nocturnal Rhinitis
+ Munich Life Dimension List Quality of Life Questionnaire
(MLDL) Juniper-)

+ Visual Analogue Scale for ' ?;;Bcln}smusm Disabilty Index

Quality of Life (VAS-QOL)
+ Rhinitis Symptom Utility Index

+ Satisfaction Profile (SATP) (RSUI)
+ Rhinasthma

Fuente: Calidad de vida en rinitis alérgica

El cuestionario Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire (RQLQ) consta de 28
items que miden aquellos problemas relacionados con la rinitis que los propios pacientes
consideran que afectan su vida diaria. Los items se distribuyen en 7 categorias distintas:
limitacion de las actividades (3 items), suefio (3 items), sintomas generales (7 items),

problemas précticos (3 items), sintomas nasales (4 items), sintomas oculares (4 items) y
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estado emocional (4 items). La respuesta a cada item del RQLQ se mide en una escala
ordinal con 7 puntos (codificadas de 0 a 6), donde el 0 indica no afectacion y el 6 indica la

méaxima afectacion en la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS).*

Segun la validacion y estudios que ha realizado su autora Juniper y colaboradores el
cuestionario RQLQ tiene una sensibilidad de 97% vy especificidad de 99%. Su punto de
cohorte es de 2.43 + 1.23 y el del cuestionario RQLQ estandarizado (S) es de 2.36 + 1.23.
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HIPOTESIS.

Hipotesis: Es mas eficaz el furoato de mometasona que la loratadina en el tratamiento de la

rinitis crénica mejorando la calidad de vida de los pacientes que consultan.
Hipotesis nula: La eficacia es igual con el uso de furoato de mometasona y loratadina en el

tratamiento de la rinitis cronica mejorando la calidad de vida de los pacientes que

consultan.
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METODOLOGIA

1. Tipo de Estudio

Cuasi experimental, de muestras pareadas, transversal, prospectivo, consecutivo, bietapico.

2. Poblacion y Muestra.

2.1 Poblacion

Poblacion que consulta en Unidad Comunitaria de Salud Familiar de San Juan Opico y
Unidad Comunitaria de Salud Familiar de Antiguo Cuscatlan con diagndstico de rinitis
cronica en quienes se va determinar la eficacia del tratamiento con furoato de mometasona
y loratadina en cuanto a la mejora de su calidad de vida durante el periodo de Septiembre a
Noviembre de 2014.

2.2 Muestra

Nuestra poblacion objetivo es todo paciente que cumple los requisitos para poder participar
en el estudio, es decir: pacientes diagnosticados con rinitis crénica, entre las edades de 10 a
24 afos, que consulten en la USCF de San Juan Opico y la USCF de Antiguo Cuscatlan,

gue no se encuentren en tratamiento en otro centro de salud por la rinitis cronica.

La poblacion para este estudio se obtiene primero del Sistema Nacional de Salud Morbi-
Mortalidad y Estadisticas Vitales (SIMMOW), donde se encuentran los pacientes con
diagndstico de rinitis de ambas Unidades Comunitarias de Salud Familiar en el periodo de
Enero 2013 a Agosto 2014 posteriormente al obtener los nimeros de expedientes se
verificara el diagndstico y los datos personales de los pacientes. Incluyendo Unicamente los

pacientes que poseen nimero de teléfono en el expediente para poder ser contactados.
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2.2.1 Calculo del tamario de la muestra.

Utilizando el programa estadistico OpenEpi version 3.0, con un intervalo de confianza del
95% y un poder de la muestra del 80% y usando la prevalencia del fendbmeno de la
enfermedad 30% a nivel internacional a nivel internacional en una relacion 1:1, con un 5%
de margen de error, el programa calcula con correccion de Fleiss 43 sujetos para caso y 43

para control, como el presente estudio es de muestras pareadas, la muestra se redondea a 43

sujetos (Ver figura 1).

Figura 1. Calculo del tamafio de la muestra.

Start Enter Examples

Help

Sample Size:X-Sectional, Cohort, & Randomized Chnical Trials

Two-sided significance level(1-alpha): a5
Power(1-beta, %o chance of detecting): &0
Ratio of sample size, UnexposedExposed: 1

Percent of Unexposed with Outcome: 5

Percent of Exposed with Outcome: 30
Odds Ratio: g1
Risk/Prevalence Ratio: 6

Risk/Prevalence difference: 25

Kelsey Fleiss  Fleiss with CC

Sample Size - Exposed 37 36 43
Sample Size-Nonexposed 37 36 43
Total sample size: T4 72 26

References

Kelsey et al | Methods in Observational Epidemiology 2nd Edition, Table 12-15
Fleiss, Statistical Methods for Rates and Proportions, formulas 3. 18 &3.19

CC = continuity correction
Eesults are rounded up to the nearest integer.

Fuente: Open Source Epidemiologic Statistics for Public Health.
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2.2.2 Seleccion de la muestra.

Se revisaron 91 expedientes de Unidad Comunitaria de San Juan Opico y 46 de Antiguo
Cuscatlan, de los cuales solo cumplian los criterios de inclusion y exclusién 33 sujetos en
San Juan Opico y 17 de Antiguo Cuscatlan, por lo tanto la muestra se redondea en 50
sujetos, ya que la diferencia del célculo del tamafio de la muestra no interfiere en la misma.
Posteriormente se procede a la asignacion de que sujetos corresponderan al grupo de
furoato de mometason y quienes iniciarian con loratadina, para lo cual se utilizara un
muestreo aleatorio simple, donde el sujeto tomara un sobre de 50 sobres ya sellados en el
cual 25 contiene loratadina y 25 furoato de mometasona.

3. Asignacion de la Muestra

Se numeraran 25 tarjetas con el enunciado de furoato de mometasona y 25 con el enunciado
de loratadina estas se introducen en sobres sellados para cuando en la Unidad Comunitaria
de Salud Familiar una vez que el sujeto ha decidido participar en el estudio y firmando el
consentimiento informado procedera por medio de un muestreo aleatorio simple a escoger
uno de los 50 sobres para decidir el grupo correspondiente de inicio de tratamiento, grupo 0

= furoato de mometasona o grupo 1 = loratadina.

4. Definicidn conceptual y operacional de las variables

Variables Tipo de variable | Definicion operacional Indicador
Rinitis cronica Cualitativo Es la inflamacion de la Historia clinica
mucosa nhasal que reviste Examen fisico

la nariz y se acompafa de
los siguientes sintomas:
estornudo, prurito,
rinorrea y obstruccion
nasal?, con una duracion
mayor de 12 semanas de
evolucién de sintomas.™®

Edad Cuantitativo Tiempo de existencia 10 a 24 afios.
desde el nacimiento.?®
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Calidad de vida

Cualitativo

Se define como la
percepcion del paciente a
nivel fisico, mental y
social, asociada con una
enfermedad o su
tratamiento.**

Cuestionario de
calidad de vida

RQLQ

(Rhinoconjunctivitis

Quality of Life
Questionnaire).

Eficacia

Cualitativo

Es el grado en el que una
determinada
intervencion,
procedimiento, régimen o
servicio originan un
resultado beneficioso en
condiciones ideales.?®

Historia clinica
Examen fisico

Cuestionario de
calidad de vida.

Prevalencia

Cualitativo

La proporcion de la
poblacion que padece la
enfermedad en

estudio en un momento
dado %

Base de datos de
Morbi -
Mortalidad
SIMMOV

Persistencia

Cuantitativo

La accidn y efecto de
persistir (mantenerse
constante en algo, durar
por largo tiempo).?’

Intermitente-
Persistente

Severidad

Cualitativo

Es el nivel relativo de
pérdida de funcion y/o
indice de mortalidad de
los pacientes con una
enfermedad
determinada.”®

Leve-Moderado-
Severo
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5. Criterios de Inclusién y Exclusion

Criterios de Inclusién Criterios de exclusion

Pacientes entre los 10-24 afios. Que se encuentren en tratamiento por rinitis

cronica en otro centro de salud.

Paciente que consulta en UCSF San Pacientes que durante el estudio no sigan el
Juan Opico y UCSF de Antiguo Cuscatlan. | tratamiento indicado.

Pacientes con rinitis cronica (sintomas

persistan por mas de 12 semanas).

Paciente con nimero de teléfono en el

expediente.

6. Procedimiento para recoleccion de la informacion

Una vez firmado el consentimiento informado (Ver anexo 1), se llenara la ficha
personal (Ver anexo 2), posterior a lo cual se prosigue a la recoleccion de datos
mediante el cuestionario sobre calidad de vida de pacientes riniticos (Ver anexo 3)
RQLQ (Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire) a cada uno de los
participantes del estudio. Dicha cuestionario se realizara a cada paciente al iniciar y

finalizar los tratamientos.

7. Procesamiento y analisis de datos.

Para el analisis estadistico de los célculos se utilizara el contraste de variables cuantitativas
la prueba T de Student, para establecer diferencias entre los dos grupos tratados. Ademas se
utilizara la estadistica descriptiva, medidas de tendencia central, proporciones, razones y
porcentajes.
1: Seleccionar un programa de Analisis. Para realizar el analisis de los datos primero se
deben revisar los datos recolectados y asegurarse que no haya ningun error, luego se
ordenan en tablas de frecuencias por medio del programa Stata (Statistics and data).

2: Ejecutar el Programa. Para la tabulacion de datos y realizacion de gréficos se
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utilizara el programa Stata (Statistics and data) el cual nos permitird obtener los datos
ordenados para su posterior analisis. Se selecciond este programa ya que es un software
estadistico muy utilizado para el anélisis de datos en diversos campos de investigacion.
3: Anélisis de datos. Ya ordenados y tabulados los datos podremos observar claramente
las diferencias en cuanto a la calidad de vida de los grupos en estudio basadas en el
cuestionario RQLQ (Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire), determinando
si existe una mayor eficacia entre el uso de loratadina contra el uso del furoato de
mometasona.

Posterior al analisis de los resultados obtenidos en la investigacion procedemos a la
etapa de discusion y planteamiento de los resultados por medio de graficas.

Consideraciones legales.

Solicitar una previa autorizacion a la UCSF de San Juan Opico y UCSF de Antiguo
Cuscatlan para revisar expedientes clinicos de los pacientes a tomar en cuenta en la

investigacion. (Ver anexo 4y 5).

Adquisicion del medicamento: furoato de mometasona fue donado por Gamma
Laboratorios S.A de C.V y loratadina fue comprada en el mismo Gamma Laboratorios
S.Ade C.V. (Ver anexo 6).

Composicién del medicamento:

Tabla 1. Analisis fisico — quimico de los medicamentos

Furoato de Mometasona. Loratadina.

Principio activo: Mometasona Furoato Principio activo: Loratadina
Forma Farmaceéutica: Suspension Forma Farmacéutica: Tableta
Presentacion: Frasco por 20g Presentacion: 10 mg y 100 mg
Composicién: Composicién:

Mometasona Furoato de Monohidrato 50 mcg. | Loratadina 10 mg

Vehiculo c.s.p. 100 mg

Fuente: Gamma Laboratorios S.A. de C.V.
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- Dosis del medicamento: Furoato de mometasona 200 mg intranasal cada dia y

loratadina 10 mg 1 tableta via oral cada dia.
9. Consideraciones éticas.

- Informar a los pacientes detalladamente tanto la metodologia, como la finalidad de
la investigacién antes de que el paciente firme el consentimiento informado.(ver
Anexo 1)

- Brindarle confidencialidad al paciente durante la realizacion de la entrevista.

- Permitir al paciente que abandone el estudio cuando lo desee.

10. Métodos de recoleccion de datos.
- Consentimiento informado (ver Anexo 1).

- Ficha personal (ver Anexo 2).

- Cuestionario calidad de vida (ver Anexo 3).
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LIMITACIONES.

Para realizar la recoleccion de datos no todos los expedientes de ambas Unidades
Comunitarias de Salud Familiar contaban con nimero de teléfono para seleccionar y

contactar a los pacientes.

La muestra de estudio de la Unidad Comunitaria de San Juan Opico era pequefia por
lo que se decidié tomar en cuenta también un grupo de pacientes de la Unidad
Comunitaria de Antiguo Cuscatlan para realizar un estudio con mayor validez y

aplicable.

Al momento de citar a los pacientes a los controles no todos los pacientes asistian
por lo que nos toco realizar visitas domiciliares acompafiadas por el promotor de

salud.
Algunos pacientes presentaron dificultad a la comprension de las preguntas que

contiene el cuestionario RQLQ debido a su nivel educativo, por lo que tomaba mas

tiempo la realizacion de cada entrevista.
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RESULTADOS Y ANALISIS DE DATOS

Resultados.
Algoritmo 1. Proceso de muestra
UCSF SAN JUAN OPICO UCSF Antiguo Cuscatlan
91 46
| 33 | | 17 |
50
Muestra
FASE O
Medicién Inicial de cuestionario

RAQLQ

|| Grupo O || || Grupo 1 ||
N =25 N =25
Iniciaron con Iniciaron con
Furoato de Mometasona Loratadina

Periodo de 15 dias sin medicamento/
2da Medicion de Cuestionario RQLQ

|| Grupo 0 || || Grupo 1 ||
N =25 N =25
Continuaron con Continuaron con
Loratadina Furoato de Mometasona

3er Medicién del Cuestionario RQLQ

Distribucion de muestra: asignacion de medicamento y mediciones en el tiempo con

cuestionario RQLQ.

De los 91 pacientes con diagnostico clinico de rinitis crénica en la UCSF de San Juan

Opico se seleccionaron 33 pacientes quienes cumplian los criterios de inclusion, mientras
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que en la UCSF de Antiguo Cuscatlan de los 46 pacientes con el diagnostico se
seleccionaron 17 pacientes, obteniendo una muestra total de 50 pacientes. En la fase 0 se
cita a los 50 pacientes a la UCSF correspondiente para realizarles una medicién inicial del
cuestionario de calidad de vida RQLQ. Luego por medio de un muestreo aleatorio simple
se determina con que medicamento iniciaran estos pacientes, los 50 pacientes escogieron de
entre 50 sobres con el enunciado del medicamento inicial, dividiéndolos en 25 pacientes en
el grupo 0 con furoato de mometasona y 25 pacientes en el grupo 1 con loratadina, dicho
tratamiento tuvo duracién de un mes. Luego de finalizado este medicamento, en la fase 1 se
les realiza el cuestionario de calidad de vida RQLQ control para identificar los efectos del
medicamento inicial en las 7 categorias del cuestionario, posteriormente dejando un periodo
de 15 dias sin medicamento para eliminar los residuos de este, se les asigna el medicamento
contrario al cual iniciaron para que luego de terminar los 15 dias sin medicamento lo
inicien siempre con una duracion de un mes. En la fase 2 se les realiza el ultimo control
con el cuestionario de calidad de vida RQLQ para identificar los efectos del otro
medicamento, en esta fase los pacientes se vuelven su mismo control al comparar los
efectos del primer medicamento con el segundo medicamento administrado. (Ver

Algoritmo 1).

Analisis de las variables socio — demograficas

Tabla No 1. Caracteristicas socio-demograficas.

Grupo 0 Grupo 1 Valor P Total
T
Student
Género Femenino | Masculino | Femenino | Masculino 0.12 Femenino | Masculino
52% 48% 68% 32% 60% 40%
Residencia Urbano Rural Urbano Rural 05 Urbano Rural
64% 36% 64% 36% ‘ 64% 36%
Edad 16.12 afios 16.24 afios 0.58 16.18 afios

Fuente: Hoja de recoleccién de datos.

En la tabla No. 1 se muestra una descripcion de las caracteristicas socio-demograficas de la
poblacion estudiada, en las cuales no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos, por lo que no se atribuiran diferencias en cuanto a la

eficacia del medicamento a las variaciones de las caracteristicas socio-demogréaficas. El
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60% de la poblacién corresponde al género femenino, con un 40% de pacientes masculinos.
Segun la zona de residencia el 64% pertenece a la zona urbana y el 36% de los pacientes
restantes a la zona rural. En el estudio se observo que la edad promedio de la poblacién
total es de 16.18 afios (rango 10 a 24 afios).

Andlisis de las variables clinicas

Basandonos en la clasificacion de rinitis de acuerdo a la persistencia e intensidad de
sintomas segin ARIA se observé que tanto en el grupo 0 como el grupo 1 la rinitis crénica
que presentan los pacientes es intermitente en un 60% Yy persistente en un 40%. Aquellos
pacientes que se encuentran en el grupo O presentan una severidad de sintomas
correspondiente a moderado/grave en un 68%, mientras que aquellos que iniciaron en el
grupo 1 presentaron una severidad de 80% en la clasificacion de moderado/grave.
Siendo el total de la poblacion el 74% que se encuentra con una severidad de sintomas de
moderado/grave, la severidad es estadisticamente igual para los pacientes tratados con
furoato de mometasona y los tratados con loratadina. (Valor P= 0-17)

(Ver anexo 9).

En cuanto a la edad de inicio de los sintomas el promedio de afios en el grupo 0 es de 11.5
afios y en el grupo 1 es equivalente a 9.2 afios, en la poblacion general de estudio la edad de
inicio de sintomas es de 10.3 afios. Existe una diferencia de 2.36 afios entre los dos grupos,
por lo que los pacientes que comenzaron en el grupo 0 presentaron el inicio de sus sintomas
en promedio a 2 afios 4 meses mas tarde que el grupo 1. Estadisticamente si se presenta una
diferencia en la edad de inicio entre ambos grupos estudiados. (Valor P= 0-.02) (Ver anexo
10).
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Grafico No. 1 Distribucidn de casos segun sintomatologia.

. 100%
98%

96%

94%

92%
90%

88%

nasal

Porcentaje de aparicion

Congestion

Estornudos

Sintomas

Prurito nasal

Rinorrea

Fuente: Cuestionario RQLQ fase 0.

Los principales sintomas referidos por los pacientes en el cuestionario de calidad de vida,

previo al uso del tratamiento fueron: Congestion nasal 98% (49 pacientes), estornudos 96%

(48 pacientes), prurito nasal 94% (47 pacientes), rinorrea 92% (46 pacientes).

Tabla No 2. Distribucion de casos segun comorbilidad.

Comorbilidad | Grupo 0 | Grupo 1 | Poblacién Total
Ninguna 72% 72% 72%
Asma Bronquial 24% 8% 16%
Sinusitis 4% 16% 10%
Epistaxis 0% 4% 2%

Fuente: hoja de recoleccion de datos.

El 72% de la poblacién estudio total no presenta ninguna comorbilidad, sin embargo en el

grupo 0 la comorbilidad con mayor frecuencia es asma bronquial con un 24% (6 pacientes),

mientras que el grupo 1 la comorbilidad méas frecuente es sinusitis equivalente a 16% (4

pacientes), se puede observar que la cantidad de pacientes con una comorbilidad en cada

grupo es baja.
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Analisis de la Fase 0

En la fase inicial del estudio, se busc6 comparar los efectos de los medicamentos furoato de
mometasona y loratadina en los pacientes con rinitis cronica. Se aplicd el medicamento a
cada paciente de forma aleatoria de acuerdo al disefio experimental del estudio, formandose
asi dos grupos. Asi, los grupos son similares en todas las caracteristicas relevantes en el
padecimiento de la rinitis cronica; de esa manera cualquier diferencia que se encuentre,
aislara el efecto de los medicamentos ya que estadisticamente ambos grupos son similares
en la linea de base. Los resultados de esta fase estan contenidos en la tabla No. 3.

Lo anterior es validado para cada variable, ya que el valor P de la diferencia entre los
grupos en la linea de base que se obtiene es mayor de 0.05, lo que significa que
estadisticamente no existen diferencias significativas en la severidad de los sintomas entre
el grupo tratado con furoato de mometasona y el de loratadina antes de aplicar el

medicamento correspondiente a cada grupo.

Analisis de la Fase 1

Se encontré que el furoato de mometasona fue mas efectivo en relacién al uso de la
loratadina en reducir la severidad promedio de los sintomas durante la primera fase,
observando que el resultado es negativo para cada variable. Es decir que, por ejemplo, para
la variable estornudar, el furoato de mometasona redujo la severidad de los estornudos en
1.24 puntos mas que lo que pudo hacerlo la loratadina (Ver Tabla No. 3). Incluso en la
variable donde la diferencia fue menor (Sed) se obtuvo méas de medio punto de reduccién
en el promedio de los sintomas (0.68).

La categoria que presentd la mayor mejoria relativa de sintomas durante la primera fase del
estudio fue "Suefio". La variable dificultad para dormirse es la que presentd6 mayor cambio
en cuanto al efecto de furoato de mometasona respecto a loratadina, el promedio de dicho
sintoma disminuyé en 2 puntos (DID) mas que lo que la loratadina pueda reducir ese
sintoma, en una escala de 0-6, por ejemplo si la loratadina logré reducir en 0.32 puntos

mientras que el furoato de mometasona es capaz de reducirlo en 2.32 puntos de la escala.
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Las otras variables de la categoria son: Despertarse durante la noche (-1.8 puntos) y no
dormir bien durante la noche (-1.56 puntos). En cuanto a la categoria que presentd una
menor disminucién de la severidad de los sintomas fue "Sintomas de los 0jos" en el cual se
encuentran las variables: le pican los ojos (-1 punto), ojos llorosos/le lagrimean los
ojos/epifora (-0.88 puntos) y ojos hinchados (-0.76 puntos).

Al medir el efecto comparado de los medicamentos en proporciones la categoria dos
(Suefo) permanece siendo la de mayor impacto, mientras que la cinco (Sintomas nasales) y
seis (Sintomas de los 0jos) son las de menor impacto. La variable despertarse durante la
noche presentd una reduccion de sintomas 16 veces mayor al utilizar furoato de
mometasona en vez de loratadina.

La Unica variable que experimentd un aumento de la severidad de dicho sintoma posterior
al uso del medicamento (loratadina) fue la variable le duelen los ojos, al presentar

inicialmente 0.44 puntos y posteriormente 0.6 puntos en promedio.
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Tabla No. 3 Diferencia en diferencia RQLQ Fase 0y 1

Variable Categoria | FO LO | Diferencia0 | Valor-P F1 L1 | Diferencial | DID
T Student
Act_Aire_libre 1 2.04 2.44 -04 0.1575 | 0.64 | 2.36 -1.72 | -1.32
Act_Regulares 1 2.6 24 0.2 0.3115 | 1.04 | 2.08 -1.04 | -1.24
Act_Sociales 1 2.32 2.28 0.04 0.4634 | 0.76 | 1.92 -1.16 -1.2
Dificultad_dormir 2 3.08 2.76 0.32 0.2069 | 0.76 | 2.44 -1.68 -2
Despertarse 2 2.56 2.76 -0.2 0.3203 | 0.64 | 2.64 -2 -1.8
No_dormir_bien 2 2.28 2.44 -0.16 0.3638 | 0.56 | 2.28 -1.72 | -1.56
Agotamiento 3 2.6 2.04 0.56 0.0975| 04| 144 -1.04 -1.6
Cefalea 3 2.72 2.88 -0.16 0.3524 | 0.68 | 2.44 -1.76 -1.6
Falta_energia 3 2.4 2.16 0.24 0.275 048 | 1.76 -1.28 | -1.52
Cansancio 3 2.4 2.36 0.04 0.4607 | 06| 1.92 -1.32 | -1.36
Productividad_baja 3 2.2 1.64 0.56 0.1136 | 0.72 | 1.48 -0.76 | -1.32
Concentracion 3 2 1.64 0.36 0.2196 | 1.04 1.4 -0.36 | -0.72
Sed 3| 236 244 -0.08 0.4249 | 1.32 | 2.08 -0.76 | -0.68
Sonarse 4| 312| 3.28 -0.16 0.3293 | 0.68 | 2.48 -1.8| -1.64
Frotarse_nariz 4 2.72 3.28 -0.56 0.0683 | 0.92 | 2.76 -1.84 | -1.28
Panuelo 4 2.4 3 -0.6 0.0556 | 0.96 | 2.68 172 -1.12
Goteo_nariz 5 2.48 2.28 0.2 0.309 | 0.52 | 1.92 -1.4 -1.6
Congestion_nasal 5 3.24 3.76 -0.52 0.0894 | 0.84 2.8 -1.96 | -1.44
Estornudar 5 3.48 3.28 0.2 0.2527 | 1.52 | 2.56 -1.04 | -1.24
Goteo_postnasal 5 2.4 2.36 0.04 0.465110.92 | 1.92 -1 -1.04
Lagrimeo 6 2.24 2.08 0.16 0.3566 | 0.44 | 1.64 -1.2 | -1.36
Dolor_ojos 6 1.04 0.44 0.6 0.0568 | 0.2 0.6 -0.4 -1
Prurito ocular 6 2.2 2.36 -0.16 0.3609 | 0.72 | 1.76 -1.04| -0.88
Hinchados 6 1.16 0.92 0.24 0.2932 | 0.16 | 0.68 -0.52 | -0.76
Irritable 7 2.72 2.56 0.16 0.3449 | 0.92 | 224 -1.32 | -1.48
Incomodo 7 2.28 24 -0.12 0.4014 | 0.56 | 1.96 -1.4 | -1.28
Frustracion 7 2.32 24 -0.08 0.4292 | 0.68 | 2.04 -1.36 | -1.28
Inquieto 7 2.52 2.32 0.2 0.3282 | 0.8 1.8 -1 -1.2

Fuente: Cuestionario RQLQ fase 0y 1

61




Andlisis de la Fase 2

Durante la segunda fase del estudio cada individuo se convirtié en su propio control, ya que
en esta fase el paciente utiliz6 el otro medicamento que no habia usado en la primera fase,
buscando contrastar el efecto de reduccién de severidad de sintomas al ser comparado
consigo mismo. Los resultados de esta fase estdn contenidos en la tabla No. 4. Los
resultados estan representados en dos escenarios: el escenario A que son todos aquellos
pacientes que iniciaron con Furoato de mometasona y el escenario B que corresponde a los

que comenzaron con loratadina.

La variable de mayor severidad presentando una mayor puntuacion promedio en la segunda
fase en los pacientes que utilizaron loratadina como segundo medicamento es Estornudar
(2.2); mientras que los que utilizaban furoato de mometasona, la variable que presento
mayor severidad para los pacientes fue Despertarse durante la noche (1.8). Mientras que la
variable con menor puntuacién en los pacientes que usaron loratadina en esta fase fue Los
ojos hinchados (0.8) y en el grupo de pacientes con furoato de mometasona la variable fue

Le duelen los ojos (0.16).

En esta fase donde cada paciente es su propio control en un diferente momento del tiempo,
tomando en cuenta los valores de la fase 1 como referencia, el promedio del valor de los
sintomas en cada escenario (ya sea que el paciente haya iniciado con furoato de
mometasona o loratadina) disminuyé mas al ser tratado con furoato de mometasona; a
excepcion de la variable le duelen los ojos y ojos hinchados donde la reduccion de los
sintomas fue mayor al ser tratados con loratadina en el grupo de pacientes que comenzaron

con furoato de mometasona.

Los resultados de la segunda fase en los pacientes que iniciaron con furoato de mometasona
son en su mayoria positivos, exceptuando los ya antes mencionados, debido que el valor
representa la diferencia entre el promedio obtenido por el tratamiento con loratadina menos
el promedio con furoato de mometasona, lo que significa que el promedio de este Gltimo

medicamento es menor al obtenido con loratadina. Es decir, presenta un efecto mayor en
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los sintomas. Mientras que en los pacientes que comenzaron con loratadina los resultados
son negativos, pero reflejan el mismo significado de un efecto mayor de los sintomas al

utilizar furoato de mometasona.

La reduccion de los sintomas en los pacientes en el grupo que inici6 con loratadina fue
mayor a la de los pacientes que inicié con furoato de mometasona, siempre presentando
dicha mejoria en aquellos tratados con este Gltimo medicamento.

La diferencia en los sintomas entre un medicamento y otro es minima o casi nula en
algunas variables como se observoé en le pican los ojos/comezon en los ojos (prurito ocular),
en el grupo de aquellos pacientes que el primer medicamento fue furoato de mometasona la
diferencia entre ambos grupos para esta variable es 0, y en el otro grupo da un valor
cercano a 0 (-0.12) esto quiere decir que no hay mayor diferencia en el efecto que los

medicamentos pueden tener en la variable comezdn en los ojos.

La tnica variable en el que se obtuvo el mismo valor promedio fue “Agotamiento” Sin
importar con cual de los medicamentos se haya iniciado, en ambos casos se obtiene un

valor de 1.

Las variables que representan los sintomas méas frecuentes (mostradas en Grafico No. 1)
presentaron una reduccion de su frecuencia con furoato de mometasona, con una diferencia
promedio entre un tratamiento y otro esta entre 0.6 y 0.8 puntos en el grupo de pacientes
que inicié con furoato de mometasona. Dichas variables son: Frotarse la nariz/prurito

nasal (1.12), congestion nasal (1.08), estornudar (0.68) y goteo de nariz/rinorrea (0.76).
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Tabla No. 4 Diferencia en diferencia Fase 2

Variable Categoria | F1 L2 Dif (L-F) | L1 F2 Dif (F-L)
Act_Regulares 1 1.04 1.76 0.72 2.08 0.92 -1.16
Act_Sociales 1 0.76 1.72 0.96 1.92 0.8 -1.12
Act_Aire_libre 1 0.64 2.08 1.44 2.36 1.2 -1.16
Dificultad_dormir 2 0.76 1.48 0.72 2.44 0.96 -1.48
Despertarse 2 0.64 1.92 1.28 2.4 14 -1
No_dormir_bien 2 0.56 14 0.84 2.28 1.08 -1.2
Falta_energia 3 0.48 14 0.92 1.76 0.72 -1.04
Sed 3 1.32 1.8 0.48 2.08 1.32 -0.76
Productividad_baja 3 0.72 1.28 0.56 1.48 0.48 -1
Cansancio 3 0.6 1.8 1.2 1.92 0.8 -1.12
Concentracion 3 1.04 1.48 0.44 1.4 0.8 -0.6
Cefalea 3 0.68 1.76 1.08 2.44 1.24 -1.2
Agotamiento 3 0.4 1.4 1 1.44 0.44 -1
Panuelo 4 0.96 1.84 0.88 2.68 1.4 -1.28
Frotarse_nariz 4 0.92 2.04 1.12 2.76 1.8 -0.96
Sonarse 4 0.68 1.88 1.2 2.48 1.4 -1.08
Congestion_nasal 5 0.84 1.92 1.08 2.8 1.24 -1.56
Goteo_nariz 5 0.52 1.28 0.76 1.92 0.76 -1.16
Estornudar 5 1.52 2.2 0.68 2.56 1.32 -1.24
Goteo_postnasal 5 0.92 1.2 0.28 1.92 0.56 -1.36
Prurito_ocular 6 0.72 0.72 0 1.76 1.64 -0.12
Epifora 6 0.44 0.8 0.36 1.64 1.2 -0.44
Dolor_ojos 6 0.2 0.16 -0.04 0.6 0.16 -0.44
Hinchados 6 0.16 0.08 -0.08 0.68 0.4 -0.28
Frustracion 7 0.68 1.28 0.6 2.04 0.68 -1.36
Inquieto 7 0.8 1.56 0.76 1.8 0.64 -1.16
Irritable 7 0.92 1.92 1 2.24 1.36 -0.88
Incomodo 7 0.56 1.52 0.96 1.96 1.24 -0.72

Fuente: Cuestionario RQLQ fase 1y 2
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Al evaluar las fases y cada una de las categorias se encontrd6 que ambos medicamentos
produjeron una disminucion en la severidad de los sintomas representados en cada categoria, sin
embargo el medicamento que produjo una mayor disminucién de dichos sintomas fue el Furoato

de Mometasona .

Grafico No.2 Promedio por categoria: Grupo 0
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Furoato O 2.32 2.64 2.38 2.75 2.90 1.66 2.46
M Furoatol 0.81 0.65 0.75 0.85 0.95 0.38 0.74
M Loratadina2 1.85 1.60 1.56 1.92 1.65 0.44 1.57

Fuente: Cuestionario RQLQ Fases 0, 1y 2.

Para el grupo 0 que iniciaron con Furoato de Mometasona (F0) ( Grafico No 2) se pudo observar
que tanto en la categoria de suefio, como en la de sintomas nasales y problemas préacticos fueron
de las que presentaron mayor molestias al inicio del estudio, posteriormente, se puede observar
que al iniciar la monoterapia con el esteroide nasal, hay una marcada disminucion en dichos
sintomas; ademas cabe notar que, durante la terapia con Loratadina se muestra una exacerbacion
de los sintomas sin alcanzar los valores iniciales, a excepcion de los sintomas oculares los cuales

se mantuvieron similarmente contralados en ambas terapias.
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Grafico No. 3 Promedio por categoria: Grupo 1
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Fuente: Cuestionario RQLQ Fases 0, 1y 2.

En el escenario de los pacientes del Grupo 1 que iniciaron con Loratadina en la fase 1 y Furoato
de Mometasona como el medicamento de segunda fase, se obtuvo igualmente una reduccion del
promedio de los sintomas iniciales presentados en la fase 0. Al igual que en el escenario
anteriormente mencionado, las categorias de las cuales los pacientes acusaron mayor molestias
fueron la del suefio, problemas préacticos y sintomas nasales, las cuales se vieron reducidas con
la monoterapia de Loratadina pero la diferencia en este grupo se evidencia del anterior, en que al

iniciar la terapia con Furoato de mometasona, los sintomas se controlaron ain mas, notandose

una disminucién de los sintomas aun mayor en las 7 categorias. (Ver Grafico No.3).
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DISCUSION.

La rinitis alérgica es una enfermedad inflamatoria de la mucosa nasal, mediada por anticuerpos
del tipo IgE y causada por la exposicion a una gran variedad de alérgenos.?

El diagnostico es clinico, determinado por los antecedentes del paciente, la evolucion y los
signos y sintomas clinicos. Sin embargo, en ocasiones se requiere la realizacion de pruebas
diagnsticas especificas, como determinacion de IgE al alergeno especifico y pruebas cutaneas.®

La rinitis ha sido considerada, muchas veces, como una enfermedad leve y trivial. Sin embargo
su sintomatologia cronica constituye una causa importante de morbilidad, que puede conllevar
costos muy importantes para quien la padece, ademas tiene un impacto en la calidad de vida
impidiéndole una actividad diaria, un rendimiento escolar y una vida de relacion social normales.
Esto subraya la necesidad de tratamiento crénico en muchos de los pacientes para reducir
sintomas, prevenir complicaciones y disminuir la posibilidad del desarrollo de asma en etapas

posteriores.

En nuestro estudio el principal objetivo fue comparar la eficacia del furoato de mometasona
contra la loratadina en la calidad de vida de 50 pacientes con diagnostico clinico de rinitis
cronica que consultan en San Juan Opico y Antiguo Cuscatlan, entre 10 y 24 afios por medio del

Cuestionario de Calidad de Vida en Rinoconjuntivitis y Rinitis Alérgica (RQLQ).

Relacionando la rinitis alérgica con la edad y sexo, en nuestro estudio tuvo un mayor predominio
el sexo femenino con un 60% contra un 40% del sexo masculino, observandose ademas que la
edad promedio de la poblacién total estudiada es de 16.18 afios (rango 10 a 24 afios). Se ha
descrito en estudios que afecta mas en la etapa prepuberal a los pacientes masculinos, lo cual se
invierte en la adolescencia mostrando una prevalencia en el género femenino. Esto se puede
explicar por el efecto de los estrogenos que son hormonas proinflamatorias, mientras que los
esteroides masculinos son supresores inmunolégicos.?® Sin embargo en el estudio de Lozano y
Col. realizado en el 2006 determinaron la prevalencia del sexo masculino con un 57% con una
edad promedio de 9.7 afios (rango de 6-18 afios).” Por otra parte el estudio de Pac-Sa y Col.
realizado en el 2008 en el que la edad promedio fue de 13.94 afios (rango de 12-17 afios)

determina una leve prevalencia segtin sexo de 51,8% femenino sobre 48,2% masculino.*
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Segun la edad de inicio de sintomas no hay un estudio que determine la edad promedio en la que
nifios o adolescentes presenten sintomas, En nuestro estudio se observo que la edad promedio de
inicio de sintomas fue de 10.3 afios. Sin embargo en un estudio realizado por Fernandez y cols,
en Tucson, Ariz. evaluaron la historia natural de rinitis alérgica diagnosticada por médico, en los
primeros afios de la vida, 42% de todos los nifios presentaron rinitis alérgica a la edad de 6 afios.
La mitad de estos nifios habian experimentado el desarrollo de esta patologia en el primer afio de
vida. Estos nifios que desarrollaron rinitis alérgica antes del afio de edad tuvieron méas sintomas
respiratorios a la edad de 6 afios y un diagndstico mas factible de asma bronquial. Los factores de
riesgo para el desarrollo temprano de la rinitis alérgica basados en cuestionario llenado por los
padres de los nifios y valoracion médica, incluyeron la introduccion temprana de alimentos o de
formula, tabaquismo materno significativo (mas de 1 cajetilla por dia) en el primer afio de la
vida, enfermedades alérgicas en los padres, niveles elevados de IgE a los 9 meses y a los 6 afios,
y la presencia de perro en la casa.’ Por otra parte, Cepeda S. hace referencia a que la rinitis se
desarrolla antes de los 20 afios de edad en un 80% de los casos, siendo mas precoz su aparicion

(12- 15 afios) en aquellos con historia familiar.?

La clasificacion de acuerdo a la gravedad es establecida de acuerdo al compromiso clinico que
presenta el paciente, en algunos estudios se ha estimado que la rinitis intermitente afecta
aproximadamente al 20% de los casos mientras que la persistente se presenta en el 80%
restante.” En nuestro estudio el resultado difiere en cuanto a la clasificacion segun la gravedad
presentando un mayor predominio la intermitente en un 60% (menos de 4 dias a la semana) y
persistente en un 40%. (Més de 4 dias a la semana). Sin embargo en la actualidad no existen
muchos ensayos clinicos publicados en los que se haya utilizado esta clasificacion; la mayoria de
estudios hacen referencia a la clasificacion de rinitis estacional o perenne. Hasta no hace mucho
tiempo, la rinitis se ha clasificado, teniendo en cuenta el periodo de exposicion al alérgeno, como
rinitis alérgica estacional (los sintomas aparecen tipicamente durante una estacion concreta, en la
cual los alérgenos al que el paciente esta sensibilizado son abundantes en la atmosfera, pdlenes y
algunos hongos), rinitis alérgica perenne (los alérgenos responsables estan presentes en el
ambiente durante todo el afio como los acaros del polvo, epitelios de animales, hongos,
cucarachas, etc.) y rinitis alérgica ocupacional (cuando el alérgeno esta presente en el ambiente

laboral). Pero esta clasificacion presenta algunos inconvenientes: variaciones segin las areas
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geograficas, las concentraciones de alérgenos pueden sufrir cambios estacionales y el hecho de
que sea mas frecuente que los sujetos estén poli sensibilizados y, por lo tanto, es dificil establecer
una clara diferencia entre la rinitis perenne y la rinitis estacional.?

Por otra parte, en la clasificacion de sintomas segun su severidad algunos estudios han analizado
la prevalencia de la rinitis leve y moderada-grave en distintas muestras poblacionales.
Encontrando que el 69% de los pacientes con rinitis que acuden a una consulta de
otorrinolaringologia o alergologia y el 90% de los que acuden a consulta en atencién primaria
estan clasificados como moderados-graves.®> En este aspecto coincide nuestro estudio
determinando que el 74% de los pacientes de nuestro estudio se encuentran en una severidad de
sintomas de moderado-grave, lo que significa que los sintomas interfieren en el suefio,
actividades diarias, deportivas y de ocio, actividades escolares y laborales y que los sintomas son

molestos.

Segun la definicion clinica de rinitis por ARIA los sintomas de la rinitis alérgica incluyen
rinorrea, obstruccion nasal, picazén nasal y estornudos.®? En nuestro estudio esta definicién se
cumple ya que los 4 principales sintomas referidos por los pacientes en el cuestionario de calidad
de vida, previo al uso del tratamiento fueron: Congestion nasal 98% (49 pacientes), estornudos
96% (48 pacientes), prurito nasal 94% (47 pacientes), rinorrea 92% (46 pacientes). A diferencia
del estudio realizado por Mucifio Hernandez y Cols. quienes en su estudio encontraron que los 4
principales sintomas referidos por los pacientes fueron: rinorrea 94.6% (53 pacientes),
congestion u obstruccidn nasal 89.3% (50 pacientes), estornudos 85.7% (48 pacientes) y fatiga
69.6% (39 pacientes).® Posiblemente esta variacion se debe a que la rinitis alérgica se caracteriza
por sintomas subjetivos que pueden ser dificiles de cuantificar, ya que dependen en gran medida

de la percepcion del paciente al momento de contestar el cuestionario de calidad de vida.

Generalmente encontramos en la literatura una marcada asociacion entre rinitis y otras
enfermedades, sin embargo el hallazgo de comorbilidades en nuestro estudio fue de 24% (6
pacientes) con asma bronquial mientras que el grupo B la comorbilidad mas frecuente es sinusitis
equivalente a 16% (4 pacientes).

La rinitis es reconocida como un factor de riesgo para el desarrollo de asma bronquial. En paises

como Colombia, segun el estudio mundial mas grande hecho sobre prevalencia de sintomas de
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asma y alergias en la nifiez, Estudio internacional de asma y alergias en la nifiez (ISAAC, por su
siglas en inglés) se identifico que afecta hasta a un 49,9% de adolescentes (13-14 afios) y hasta a
un 34,9% de nifios (6-7 afios).® Otro estudio realizado por De Freitas y Cols. en Caracas,
Venezuela confirma esta asociacion entre asma y rinitis en un estudio con 50 nifios (10 — 12
afios) que presentan ambas patologias, a cada uno se le aplicd un cuestionario para identificar los
sintomas que experimentaban con mayor frecuencia y se les realizé examenes de laboratorio para
la determinacion de IgE total, cuantificacion de eosinofilos totales en sangre y en moco nasal. El
resultado del estudio determino que los nifios que en un principio desarrollaron asma y luego les
fue diagnosticada la rinitis alérgica (50%), y en segundo lugar por aquellos nifios que
primeramente desarrollaron rinitis alérgica y luego les fue diagnosticada asma (22 %). Por ultimo
se identificaron dos grupos, uno con sintomas de asma solamente (16 %) y otro con rinitis (12
%)_33

Por otra parte la coexistencia de rinitis alérgica y sinusitis ha sido bien documentada.
Rachelefsky demostré en su estudio, que el 53% de nifios con rinitis alérgica tenian radiografias
anormales de senos paranasales, mientras que en un estudio mas reciente (hasta el 70% de nifios

con alergia y rinitis crénica tenfan anormalidades en sus radiografias de senos paranasales.’

En nuestro estudio los items mas afectados segun el promedio del puntaje del Cuestionario de
Calidad de Vida (RQLQ) en la linea basal sin tratamiento de los pacientes son: congestion nasal
(3.24 — 3.76), estornudar (3.28 — 3.48), sonarse (3.12 — 3.28), dificultad para dormir (2.76 —
3.08), frotarse la nariz (2.72 — 3.28) y los menos afectados fueron dolor de ojos (0.44 — 1.04) y
ojos hinchados (0.92 — 1.16). Sin embargo en otro estudio realizado por Mucifio Hernandez y
Cols. en el que estudiaron 56 pacientes con diagnostico de rinitis alérgica en Guadalajara,
México los items mas afectados del Cuestionario de Calidad de Vida (RQLQ) fueron congestion
nasal (4.18), frotarse la nariz (4.11), sonarse (3.93), goteo postnasal (3.57), sed (3.46) y los
menos afectados por puntaje fueron sentirse frustrado (1.57) y ojos hinchados (1.75).2

En ambos estudios se considera la congestion nasal el item mas afectado esto se debe
probablemente a que en la mayoria de pacientes existe un previsible empeoramiento de la
congestion nasal durante la noche, siendo multifactorial atribuible al efecto posicional
(decubito), a una disminucidn de los niveles séricos del cortisol y a la fluctuacion de las citocinas

proinflamatorias durante el suefio.*
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Existen ciertas similitudes en cuanto a la afectacion de la calidad de vida podemos observar que
la mayor afectacion se da en las categorias de sintomas nasales y otros problemas. En cuanto a
las diferencias encontramos que en nuestro estudio la poblacion se ve afectada en la categoria de
suefio con el item de dificultad para dormir y en el estudio de Mucifio Hernandez y Cols. se
encuentra afectada la categoria de otros problemas con el item sed, ademas podemos observar
que en este estudio el promedio de los puntajes es levemente mayor comparandolos con los
puntajes de nuestro estudio, por otro lado ambos estudios concuerdan con que los sintomas

oculares fueron los menos afectados.

La guia ARIA recomienda el uso de antihistaminicos-H1 (A-H1) orales de segunda generacion
en la rinitis alérgica intermitente y persistente por su minimo efecto sedativo y de deterioro
cognitivo, a diferencia de los de primera generacion. Los A-H1 de segunda generacion son
eficaces contra los sintomas mediados por histamina (rinorrea, estornudos, prurito nasal y
sintomas oculares), y menos sobre la congestion nasal y la calidad de vida.>* Los
antihistaminicos no sedantes de segunda generacion también han tenido oportunidad de
demostrar su eficacia en la mejoria de la CVRS, y de contribuir de forma significativa a la
normalizacion de la actividad laboral del paciente. Si se comparan éstos farmacos con placebo en
pacientes con rinitis persistente y empleando el mismo cuestionario RQLQ, también han
proporcionado modificaciones clinicamente significativas en todos los dominios del mismo.*®

En el estudio realizado por Soler y Cols. se analizaron 284 pacientes realizando el Cuestionario
RQLQ control y posteriormente al tratamiento con loratadina en el cual la magnitud del efecto
mostré que los mayores cambios se produjeron en las dimensiones de «sintomas nasales» (1,46)
y «problemas précticos» (1,44) y la dimension que presenté menores cambios fue «sintomas
generales» (0,76).% Sin embargo en un meta-analisis con 7 ensayos realizado por Mésges y Cols.
comparando la efectividad entre levocetirizina, loratadina y placebo se determind que la
levocetirizina fue significativamente mas eficaz que loratadina en la mejora de la puntuacion

total de los sintomas.*’

Por otra parte, los corticoides intranasales estan considerados como los agentes terapéuticos
farmacoldgicos mas potentes para el tratamiento de la rinitis alérgica. Proporcionan una eficaz

reduccion de todos los sintomas de rinitis y ayudan a mejorar incluso los sintomas oculares, en
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cierta medida. El efecto de los corticoides intranasales sobre la CVRS también ha sido publicado
en diversos estudios. Empleando el cuestionario RQLQ se ha comprobado como el tratamiento
con estos farmacos mejora todos los dominios del cuestionario de forma significativa, salvo el
relativo a los problemas emocionales que se modifica muy poco, superando los 0,5 puntos
preceptivos para considerar el cambio como clinicamente significativo.

Meltzer y cols. evaluaron la eficacia del furoato de mometasona en spray nasal mediante la
valoracion de sintomas nasales, obstruccion nasal, variables del suefio, calidad de vida y
funcionamiento durante el dia, en 30 pacientes con diagnéstico de Rinitis Alérgica que
presentaban concomitantemente alteraciones del suefio. Realizaron un estudio doble ciego de 4
semanas administrando furoato de mometasona 200 pg o placebo cada manana y el uso del
Cuestionario de Calidad de Vida RQLQ. En este estudio los autores concluyen que en estos
pacientes el furoato de mometasona mejora los sintomas nasales, el grado de somnolencia y la
alteracion en las actividades diarias, sugiriendo que la mejoria en los sintomas de la rinitis con la
administracion de furoato de mometasona puede beneficiar el suefio y el funcionamiento

diurno.®

En nuestro estudio comparando la eficacia del furoato de mometasona y loratadina obtuvimos
que tanto en el grupo 0 y grupo 1 cuando utilizaron el furoato de mometasona presentaron una
mejoria méas notable de la puntuacion en el Cuestionario de Calidad de Vida RQLQ a predominio
de las categorias de suefio, problemas practicos y sintomas nasales a comparacion de cuando
utilizaron loratadina que si presentaron mejoria de los sintomas pero no tan marcada como

cuando utilizaron furoato de mometasona.

En sintesis, tal como el objetivo de nuestro estudio era determinar la eficacia del furoato de
mometasona contra la loratadina, segln los resultados obtenidos se confirma nuestra hipétesis:
El furoato de mometasona es mas efectivo que la loratadina en mejorar la calidad de vida de los

pacientes con diagnostico de rinitis cronica.
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CONCLUSIONES.

Nuestra investigacion se enfocd en comparar la eficacia del Furoato de Mometasona contra

Loratadina para mejorar la calidad de vida de pacientes con rinitis crénica, la cual se midié por

medio del Cuestionario Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire (RQLQ), a partir de lo

descrito en los resultados y analisis podemos concluir lo siguiente:

En base a nuestra poblacion de estudio se obtuvo una prevalencia de 0.80 % en el municipio
de San Juan Opico y 1.78 % en Antiguo Cuscatlan con esto podemos determinar que la rinitis
es una condicién cronica y muy comun en la poblacién pediatrica y adulta, la cual tiene un

impacto personal, social y economico considerable.

De acuerdo a la clasificacion de rinitis segun ARIA determinamos que la persistencia de los
sintomas en nuestra poblacion total de estudio fue intermitente en un 60%, es decir que
presentaron sintomas durante menos de 4 dias a la semana; persistente en un 40% que son
pacientes que presentaron sintomas mas de 4 dias a la semana. En cuanto a la severidad de
los sintomas del total de la poblacién se encontré un 74% con sintomas de moderado/grave
es decir que presentan alteracion del suefio, interferencia en actividades diarias, deportivas o
de ocio, interferencia en la actividad escolar o el trabajo y sintomas molestos contra un 26%
con sintomas leves en la cual la intensidad de estos sintomas se presentan normales o no

molestos.

Al comparar la eficacia del Furoato de Mometasona contra Loratadina en cuanto a la calidad
del suefio de nuestra poblacion de estudio, tanto en la fase 1 comparacion de Furoato de
Mometasona y Loratadina entre grupos 0 y 1, como la fase 2 en la que el paciente se vuelve
su propio control utilizando ambos medicamentos determinamos que la categoria de suefio
fue la que presento una mayor mejoria de sintomas al utilizar Furoato de Mometasona contra

Loratadina mejorando principalmente los items de dificultad para dormir y despertarse.

Al comparar la eficacia del Furoato de Mometasona contra Loratadina en cuanto a las

actividades diarias del Cuestionario RQLQ determinamos que tanto en la fase 1 al comparar
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Furoato de Mometasona contra Loratadina entre grupo 1y 0, como en la fase 2 en la que el
paciente se vuelve su propio control al utilizar ambos medicamentos, los items mostraron
mejoria con ambos medicamentos sin embargo los item que obtuvieron una mayor mejoria al
reducir los puntajes del cuestionario son actividades al aire libre y actividades regulares al

utilizar Furoato de Mometasona.

Debido que en el estudio se comprobd que la eficacia del Furoato de Mometasona fue
superior a la de la Loratadina en la calidad de vida de los pacientes con rinitis cronica, se
recomienda que el Furoato de Mometasona sea un medicamento incluido en el listado de

medicamentos de primera linea ya que es una enfermedad de alto impacto en la poblacion.
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GLOSARIO.

Alérgeno: Sustancia que, al introducirse en el organismo, lo sensibiliza para la aparicion de los
fendmenos de la alergia

Eficacia: se define como el «grado en el que una determinada intervencion, procedimiento,
régimen o servicio originan un resultado beneficioso en condiciones ideales.

Hiposmia: Es la pérdida parcial de la capacidad olfativa.

Prevalencia: Es el nimero de casos de una enfermedad o evento en una poblacién, en un
momento dado.

Rinitis: consiste en una inflamacion de la mucosa nasal.
Rinorrea: es un aumento de la secrecién nasal.

Senos paranasales: son un conjunto de cavidades aéreas que Se encuentran en
los huesos frontales, esfenoides, etmoides, y maxilar superior, que comunican con las fosas
nasales.
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ANEXOS.

Anexo 1

Consentimiento informado para participar en la investigacion “Eficacia del furoato de
mometasona comparado con loratadina en pacientes con rinitis crénica en San Juan Opico
y Antiguo Cuscatlan”

La presente es una carta de consentimiento para participar en el tema de investigacion “Eficacia
del furoato de mometasona comparado con loratadina en pacientes con rinitis cronica en San
Juan Opico y Antiguo Cuscatlan” que es un trabajo de investigacion de la Universidad Dr. José
Matias Delgado. Es de interés debido a que la rinitis es un problema global de salud publica, con
una elevada prevalencia, se encuentra asociada a la afectacion de la calidad de vida del paciente
y puede presentar gastos elevados.

La participacion es un estudio estrictamente voluntario. La informacion que se recoja es
confidencial y no se usaran con ningun otro propésito fuera de los de esta investigacion. Los
resultados seran analizados sin mencionar su nombre o datos que permitan identificarlo y se
manejaran de manera anonima. Si se presenta alguna duda sobre esta investigacion, puede hacer
preguntas en cualquier momento durante su participacion en el.

Declaracion de consentimiento informado

Acepto participar voluntariamente en la investigacion “Eficacia del furoato de mometasona
comparado con loratadina en pacientes con rinitis cronica en San Juan Opico y Antiguo
Cuscatlan” realizada por médicos de afio social de la Universidad Dr. José Matias Delgado.
Reconozco que la informacion que yo provea en el curso de esta investigacion es estrictamente
confidencial y no sera usada para ningun otro propdésito fuera de esta investigacion sin mi
consentimiento.

He leido la hoja informativa sobre el proyecto de investigacion. He comprendido que la
investigacion es una contribucion a los conocimientos médicos. Sé que puedo retirar mi
consentimiento en cualquier fase del procedimiento.

Nombre del participante Firma

Si es menor de edad Nombre y firma del responsable

DUI N°
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Anexo 2
Ficha Personal

Nombre completo:

Edad: afos Fecha de nacimiento:

Estado civil:

Ocupacion:

Direccion:

NUmero de teléfono:

Si es menor de edad nombre de responsable:

-Edad de inicio de los sintomas:

-Severidad: (ARIA 2008)

Intermitente [ Persistente O

Leve [ Moderada/Grave [

-Medicamentos utilizados anteriormente:

- Comorbilidades:
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CUESTIONARIO DE LA CALIDAD DE VIDA
EN RELACION CON LA RINOCONJUNTIVITIS (S)
(SPANISH VERSION FOR THE USA)

PARA LLENAR UNO MISMO = 12 FECHA

IDENTIF. DEL/A PACIENTE

Pagina 1de 4

Por favor conteste todas las preguntas marcando con un circulo el nimero que describa mejor
cuanto le han molestado los sintomas de la nariz o de los ojos durante la Gltima semana.

ACTIVIDADES

¢Cuanto le ha molestado cada una de las siguientes actividades durante la Gltima semana como
consecuencia de sus sintomas de la nariz/los ojos?

Nomeha MNomeha Me ha Me ha Me ha Me ha Me ha
molestade molestado molestado molestade molestado molestado  molestado
nada casi nada poco regular bastantia mucho  muchisimo
1.  ACTIVIDADES REGULARES
EN CASAY EN EL TRABAJO/
LA ESCUELA
(tareas que tiene que hacer 0 1 2 3 4 5 6
regularmente en el trabajo/ la
escuela y en casa)
2.  ACTIVIDADES SOCIALES
{por ej., actividades con su
familia y amigos, jugar con los
nifios y las mascotas, sexo, 0 1 2 3 4 5 6

pasatiempos)

3.  ACTIVIDADES AL AIRE
LIBRE (por ej., jardineria,
cortar el césped, sentarse 0 1 2 3 4
afuera, deportes, ir a caminar)

SUENO

¢Cuanto le ha molestado cada uno de los siguientes problemas del suefio durante la tltima semana como
consecuencia de sus sintomas de la nariz/los ojos?

Nome ha Nomeha Me ha Me ha Me ha Me ha Me ha
molestado  molestado  molestado molestado  molestado  molestado  molestado

nada casinada poco regular bastante mucho  muchisimo
4.  Dificultad para dormirse 0 1 2 3 4 5 6
5.  Despertarse durante la noche 0 1 2 3 4 5 6
6.  No dormir bien durante la 0 1 2 3 4 5 6

noche

RQLQ(S)-12-8A - United States/Spanish - Version of 06 Jul 12 - MAP! Institute
IDEST4 | ROLO(S)12-5A_AL1.0_spe-US.doc
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CUESTIONARIO DE LA CALIDAD DE VIDA IDENTIF. DEL/A PACIENTE
EN RELACION CON LA RINOCONJUNTIVITIS (S)
(SPANISH VERSION FOR THE USA)

PARA LLENAR UNO MISMO = 12 FECHA

Pagina 2 de 4

OTROS SINTOMAS

¢ Cuanto le han molestado los siguientes sintomas durante la dltima semana?

Momeha MNomeha  Meha Me ha Me ha Me ha Me ha
molestado molestado molestado  molestado  molestado  molestade  molestado
nada casi nada poco regular bastante mucho  muchisimo

7.  Faltadeenergiao 0 1 2 3 4 5 8
decaimiento fisico

8  Sed 0 1 2 3 4 5 6

9. Productividad baja 0 1 2 3 4 5 6

10. Cansancio 0 1 2 3 4 5 6

11.  Dificultad para concentrarse 0 1 2 3 4 5 6

12.  Dolor de cabeza 0 1 2 3 4 5 6

13.  Sentirse rendido o agotado o 0 1 5 3 4 5 6
sin fuerzas

PROBLEMAS PRACTICOS

¢Cuanto le ha molestado cada uno de los siguientes problemas durante la tiltima semana como
consecuencia de sus sintomas de la nariz/los ojos?

Nome ha Mo me ha Me ha Me ha Me ha Me ha Me ha
molestado  molestado  molestado  molestado molestado molestado  molestado
nada casi nada poco regular bastante mucho  muchisimo

14. Incomodidad de tener que

llevar klinex o pafiuelo ) 1 2 4 4 5 ©
15. Tener que frotarse la nariz/los 0 1 7 3 4 5 8
ojos
16. Tener que sonarse o soplarse 0 1 2 3 4 5 8

la nariz repetidamente

ROLQ(S])-12-5A - United States/Spanish - Version of 12 Jul 12 - MAPI Institute
IDEST4 F ROLO(SM12Z-5A_ALN.O_spa-US doc
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CUESTIONARIO DE LA CALIDAD DE VIDA IDENTIF. DEL/A PACIENTE

EN RELACION CON LA RINOCONJUNTIVITIS (S)
(SPANISH VERSION FOR THE USA)

PARA LLENAR UNO MISMO = 12 FECHA
Pagina 3 de 4
SINTOMAS NASALES
¢ Cudnto le ha molestado cada uno de los siguientes sintomas durante la Gltima semana?
Nomeha MNomeha Me ha Me ha Me ha Me ha Me ha
molestade molestade molestade  molestado  molestado  moelesiadoe  molestado
nada casl nada poco regular bastante mucho  muchisimo
17. Lanariz tapada o 0 1 2 3 4 5 B
congestionada
18. Le gotea la nariz 0 1 2 3 4 5
19. Estornudar 0 1 2 3 4 5 6
20. Le gotea o le baja liquido de 0 1 2 3 4 5 6
la nariz a la garganta
SINTOMAS DE LOS 0JOS
¢ Cuanto le ha molestado cada uno de los siguientes sintomas durante la altima semana?
Nomeha Nome ha Me ha Me ha Me ha Me ha Me ha
molestado molestado molestado molestado molestade molestade  molestado
nada casi nada poco reqular bastante mucho  muchisimo
21.  Le pican los ojos, tiene 0 1 2 3 4 5 6
comezon en los ojos
22. Tiene los ojos llorosos, le 0 1 2 3 4 5 B
lagrimean los ojos
23, Le duelen los ojos 0 1 2 3 4 5 6
24. Los ojos hinchados 0 1 2 3 4 S 6

ROLQ(S)-12-5A - United States/Spanish - Version of 12 Jul 12 - MAPI Institute
18574 | ROLO{S)-12-5A_AUN.O_spa.IS doc
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CUESTIONARIO DE LA CALIDAD DE VIDA IDENTIF. DEL/A PACIENTE
EN RELACION CON LA RINOCONJUNTIVITIS (S)
(SPANISH VERSION FOR THE USA)

PARA LLENAR UNO MISMO = 12 FECHA

Pagina 4 de 4

EMOCIONAL

4 Cuénto tiempo durante la dltima semana le han molestado las siguientes emociones como consecuencia
de sus sintomas de la narizflos ojos?

Munca  Casinunca Poco Pare del Gran parte Casi Siempre
tiempo tempo  deltiempe  siempre

25. Sentirse frustrado 0 1 2 3 ! 5 6
26. Impaciente o inquieto 0 1 2 3 4 5 6
27.  Irritable 0 1 2 3 4 5 6
28. Awvergonzado o abochomado
o incémodo por sus 0 1 2 3 4 5 6
sintomas

ROLQ(S)-12-SA - United States/Spanish - Version of 12 Jul 12 - MAP] Institute
08974 F ROLOIS)-12-58_ALY.0_spa-US.doc



Anexo 4

Antiguo Cuscatlan, 08 de Septiembre de 2014

DRA. ADELA DEL CARMEN MENDEZ.
Coordinador de UCSF De Antiguo Cuscatlan.

Presente.-

Me dirijo a usted con el fin de solicitar su valioso apoyo en el desarrollo de la tesis para optar al
titulo de doctorado en Medicina de la Universidad Dr. José Matias Delgado, elaborada por Gabriela
Maria Galdamez Abrego, Violeta Noemi Lopez Veldsquez y mi persona.

Nuestra tesis “Eficacia del furoato de mometasona comparado con loratadina en pacientes con
rinitis cronica” tiene como propdsito realizar una evaluacion comparativa de ambos medicamentos
para determinar el de mayor eficacia en el tratamiento de rinitis cronica. Sin embargo, tenemos
acceso a una poblacion limitada que cumpla con los pardmetros para ser incluidos en nuestro

estudio, lo cual compromete la validez de nuestra investigacion.

Por ello, solicito su autorizacion para obtener acceso a los pacientes con diagndstico de rinitis
cronica, consultados en el periodo Enero 2013 a Agosto 2014. Su contribucién serd determinante

para la buena consecucion de nuestro estudio, por lo cual agradecemos de antemano su disposicién.

Sin otro particular, me despido de usted

[ ]
. . ’ : . n . = .' /
Jac!uelme Llsbeﬂ;l' Duréan Rodriguez Nkh %&mg& / /9? y ‘/
F. el ji? g V)

Dra. Adela del Carmen Ménd&.‘i” S H A"

COORDINADOR DE UNIDAD COMUNITARIA DE SALUD FAMILIAR\ NTIGUQ CUSCATLAN.
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Anexo 5

San Juan Opico, 08 De Septiembre De 2014

DR. RENE ANTONIO CHACON
Coordinador De UCSF De San Juan Opico

Presente.-

Me dirijo a usted con el fin de solicitar su valioso apoyo en el desarrollo de la tesis para optar al titulo de
doctorado en Medicina de la Universidad Dr. José Matias Delgado, elaborada por Jaqueline Lisbeth
Duran Rodriguez, Gabricla Maria Galdamez Abrego y mi persona.

Nuestra tesis “Eficacia del furoato de mometasona comparado con loratadina en pacientes con rinitis
crénica” tiene como proposito realizar una evaluaciéon comparativa de ambos medicamentos para
determinar el de mayor eficacia en el tratamiento de rinitis cronica. Sin embargo, tenemos acceso a una
poblacion limitada que cumpla con los parametros para ser incluidos en nuestro estudio, lo cual

compromete la validez de nuestra investigacion.

Por ello, solicito su autorizacidn para obtener acceso a los pacientes con diagndstico de rinitis cronica,
consultados en el periodo Enero 2013 a Agosto 2014. Su contribucion sera determinante para la buena

consecucion de nuestro estudio, por lo cual agradecemos de antemano su disposicion.

Sin otro particular, me despido de usted,

Dr. Rene Antonio Chacon Dizz
DOCTOR EN MEDICINA
JVRM. No. 14,199

Dr. Chiacén
COORDINADOR DE UNIDAD oouupfzﬁ{y\’bg SALUD FAMILIAR SAN JUAN OPICO
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Anexo 6
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Anexo 7

Tratamient Sexo
o Femenino Masculino Total
Furoato 13 12 25
52.00 48.00 100.00
Loratadina 17 8 25
68.00 32.00 100.00
Total 30 20 50
60.00 40.00 100.00
Anexo 8
. summarize Sexo
variable Obs Mean std. Dev. Min Max
sexo 50 .4 .4948717 0 1
. summarize Sexo if Grupo==
variable Obs Mean Sstd. Dev. Min Max
sexo 25 .48 .509902 0 1
. summarize Sexo if Grupo==
variable Obs Mean std. Dev. Min Max
sexo 25 .32 .4760952 0 1
Anexo 9
Group Obs Mean std. Err. Std. Dev. [95% conf. Interval]
Furoato 25 .68 .095219 .4760952 .4834775 .8765225
Loratadi 25 .8 .0816497 .4082483 .6314834 .9685166
combined 50 .74 .062662 .4430875 .6140759 .8659241
diff -.12 .1254326 -.3721991 .1321991
diff = mean(Furoato) - mean(Loratadi) t = -0.9567
Ho: diff = 0 degrees of freedom = 48
Ha: diff < 0 Ha: diff != 0 Ha: diff > 0
Pr(T < t) = 0.1718 Pr(|T| > |t]) = 0.3435 Pr(T > t) 0.8282
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Anexo 10

Group Obs Mean Std. Err. Std. Dev. [95% conf. Intervall
Furoato 25 11.56 .7704544 3.852272 9.96986 13.15014
Loratadi 25 9.2 .9398581 4.699291 7.260228 11.13977
combined 50 10.38 .6245913 4.416527 9.124837 11.63516
diff 2.36 1.215291 -.0835073 4.803507
diff = mean(Furoato) - mean(Loratadi) t = 1.9419
Ho: diff = 0 degrees of freedom = 48
Ha: diff < 0 Ha: diff !'= 0 Ha: diff > 0
Pr(T < t) = 0.9710 PprClT] > |t]) = 0.0580 Pr(T > t) = 0.0290
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Anexo 11

Measuring health-related quality of life
in rhinitis

Elizabeth F. Juniper, MCSP, MSc Hamilton, Ontario, Canada

Patients with rhinitis are bothered both by the nasal symptoms themselves and by associated symptoms
such as headache and fatigue. The combination can produce quite severe impairment of day-to-day
physical, emotional, occupational, and social functioning and can cause emotional distress. This breadth
of impairment of health-related quality of life in patients with rhinitis is often not recognized and is
sometimes trivialized by some health care profe.monak One of the aims of treating patients with rhinitis
must be 10 ensure that all individual patient probl amrzcognuzdmdmnﬂapprop'wuly Several
studies now show that correlations b c ional nasal symp everity diaries and health-
related quality of life are only weak to moderate. Therefore, to get an ovema picture of a patient’s health
status, it is essential to measure quality of life. Generic health-status questionnaires are able to compare
burden of illness across different medical conditions, but they are often not responsive enough to small
bur clinically important changes in patients’ quality of life. As a result, we have seen the emergence of
di -specific i for rhinitis that have strong measurement properties and that are much more
sensitive to these changes. Most clinical trials in rhinitis now include a measure of health-related quality
of life as a primary outcome, and many clinicians are incorporating quality of life into routine clinical
assessments. (J Allergy Clin Immunol 1997;99:5742-9.)

Key words: Quality of life, health-related quality of life, rhinitis, disease-specific instruments

Over the last 10 years, there has been an increasing
awareness of the importance of including health-related
quality of life (HRQL) in clinical assessments. For many
clinicians, HRQL is a new term but certainly not a new
concept. Some of the questions most commonly asked
about the assessment of HRQL in patients with rhinitis
will be discussed, as will the possible role of HRQL
assessments in both clinical trials and clinical practice.

WHAT IS HEALTH-RELATED QUALITY OF LIFE?

“Quality of life” is a rather nebulous expression that
often means different things to different people, thus
making defining it very difficult. However, most debaters
agree that many factors, such as finances, spirituality,
and health, contribute to quality of life and also affect
each other. Taken very simply, HRQL is the component
of overall quality of life that is determined primarily by
the person’s health and that can be influenced by clinical
interventions. With simplicity and focus, Schipper et al.
define HRQL as “the functional effects of an iliness and
its consequent therapy upon a patient, as perceived by
the patient.”! The final phrase is important because it
emphasizes that these are the impairments that the
patients themselves consider important.

From the Depanmenl of Clinical Epid
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Abbreviations used
FEV,: Forced expiratory volume in one second
HRQL: = Health-related quality of life

MID: Minimal important difference
NHP: Nottingham Health Profile
SF-36: Medical Outcomes Survey Short Form 36

SIP:  Sickness Impact Profile

WHY IS HRQL IMPORTANT IN RHINITIS?

If we accept the three reasons for treating patients; to
prevent mortality, to reduce the probability of future
morbidity, and to improve patient well-being,? then it is
quite apparent that for the majority of rhinitis patients,
and especially for patients with seasonal allergic rhinitis,
improving patient well-being or, in other words, improv-
ing their HRQL, will be the primary goal of treatment.

Clinicians use a range of measures to assess the
clinical status of the nose. These measures include such
indexes as nasal symptom severity, rhinomanometry,
cytology, and nasal hyperreactivity.>* Certainly these
measures are important for telling the clinician about
the nose itself, but a growing body of evidence suggests
that correlations between conventional clinical markers
of nasal inflammation and a patient’s rhinoconjunctivi-
tis-specific quality of life are only weak to moderate.**
Therefore, to determine the level of impairment of a
patient’s daily functioning as a result of rhinitis and
whether treatment makes the patient feel better, HRQL
has to be measured directly. Why should this relation-
ship be so weak?

Let us take, as an example, two hypothetic patients.
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TABLE I. Types of health-related quality of life instruments
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Instrument type Strengths

Weaknesses

Health profiles

Utilities Single value representing quality of
life; cost-utility analysis possible
Disease specific Clinically sensible; more responsive

Comparison across conditions possible

Do not focus adequately on areas of inter-
est; may not be responsive to change

Do not allow examination of different as-
pects of quality of life; may not be re-
sponsive to change

Comparison across conditions not possible

Both have identical clinical rhinitis. The first patient is
really bothered by the symptoms themselves. In addi-
tion, she is a light sleeper; her rhinitis prevents her from
getting a good night’s sleep, and so she feels tired during
the day. She is susceptible to headaches. She is a model,
and her appearance prevents her from working. She is a
very uptight person, and her rhinitis tends to make her
feel very irritable. The second patient ignores her symp-
toms and is a sound sleeper. She rarely gets headaches
and cares little about how she looks. All in all, she is a
very laid-back person. Although these two patients have
identical clinical rhinitis, HRQL in the first patient is
likely to be much more impaired than in the second
patient. If we take this scenario one step further and
treat both patients with an identical medication that
produces an identical improvement in clinical rhinitis,
the improvement in HRQL is likely to be much greater
in the first patient than in the second patient because her
symptoms are far less troublesome; she can sleep well
and function normally at work.

There has been a tendency among some clinicians to
underestimate the problems of patients with rhinitis.
Recent work by Bousquet et al. has shown convincingly
that rhinitis can be very troublesome to patients and
cause quite severe impairment of HRQL. They exam-
ined the burden of illness experienced by a sample of
asthma patients (n = 252) with a full range of asthma
severity” and a sample of patients with perennial rhinitis
(n = 111).° By means of the generic health profile
Medical Outcomes Survey Short Form 36 (SF-36), they
showed that in 7 of the 9 domains, quality of life tended
to be worse in the patients with rhinitis than in the
patients with asthma.

WHAT PROBLEMS ARE MOST TROUBLESOME
TO PATIENTS WITH RHINITIS?

Although there are some studies on the functional
status of patients with rhinitis, the outcomes have been
chosen by clinicians, and there is inadequate evidence
that these outcomes are actually important to the pa-
tients themselves.®® When we developed our disease-
specific HRQL questionnaire for adults and children
with rhinitis,* '© we asked the patients to tell us which
impaired functions were most important to them in their
day-to-day lives. The problems identified most fre-
quently and that scored the highest in importance (1 =
not important, 5 = very important) can be summarized
in 6 domains: sleep problems, nonnasal symptoms, nasal

93

symptoms, practical problems, activity limitations, and
emotional problems.

Adults with both rhinitis and rhinoconjunctivitis are
certainly bothered by the symptoms themselves, particu-
larly stuffy/blocked nose, runny nose, and sneezing. They
also are bothered by not being able to sleep well at night,
and often they feel tired and worn out during the day. They
have nonnasal symptoms that are troublesome, such as
thirst, poor concentration, and headache. They find prac-
tical problems annoying (e.g., having to carry tissues,
always having to blow their nose), and they are limited in
their daily activities and feel frustrated and irritable.

Adolescents (12 to 17 years of age) with rhinoconjunc-
tivitis have very similar problems to adulits except that
they do not have the sleeping problems. However, they
do have more problems with concentration, particularly
with school work.*®

Younger children (6 to 12 years of age) appear to
present a different picture (Juniper EF and Roberts
N, unpublished data). Although they are bothered by
their symptoms and the practical problems of carrying
tissues and taking medications, they tend to have
minimal interference with normal daily activities and
do not have the emotional dysfunction experienced by
adults and adolescents. We observed that parents
seemed to be much more bothered by their child’s
rhinitis than the child was. This finding is very consis-
tent with other conditions, such as asthma, where
parents appear to have a poor perception of their
child’s HRQL."

SELECTING A QUALITY-OF-LIFE INSTRUMENT

We now have a range of valid instruments for mea-
suring HRQL in patients with rhinitis. There is no best
instrument; each has been developed for a different
purpose and has different measurement properties. The
purpose of the next section is to help the clinician who
wants to begin using HRQL to select the most appro-
priate instrument for the task at hand.

Generic versus specific

There are two types of HRQL questionnaires: generic
and specific (Table I). Generic instruments are designed
to be applicable to patients in all health states. The most
commonly used and the best validated are the Sickness
Impact Profile (SIP),'? the SF-36,"° the Nottingham
Health Profile (NHP),'* and the McMaster Health
Index Qucs(io\r\nairc.'-‘ Although each profile attempts
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TABLE Il. Measurement properties necessary for evaluative and discriminative instruments

Property Discriminative Evaluative

Signal Berween-subject differences Within-subject differences related to
true within-subject change

Noise Within-subject differences Within-subject differences unrelated to
true within-subject change

Signal to noise ratio: Reliability Responsiveness

descriptive term
Construct validity Cross-sectional Longitudinal

From Juniper EF. Assessment of asthma control: quality of ife. In: ©'Byme PM, Thomson NC, eds. Manual of Asthma Management. London, England:

WE Saunders, 1995.

to measure all important aspects of health-related func-
tion, each achieves this in a different way. For instance,
the SF-36 contains nine domains that can be combined
into two primary functions: mental and physical. In
contrast, the SIP has two major domains, physical and
psychosocial, that combine to give one overall score.

The great advantage of generic instruments is that the
burden of illness can be compared across different
medical conditions. For instance, the burden of illness
experienced by patients with rhinitis can be compared to
patients with asthma, inflammatory bowel disease, or
rheumatoid arthritis. However, because these instru-
ments are required to be broad in their comprehensive-
ness, they have very little depth; as a result, impairments
that are important to patients with a specific condition
may not be included. Consequently in many conditions,
including rhipitis, generic instruments are often unre-
sponsive to small but, from the patient's perspective,
important changes in their HRQL (Juniper EF, et al.,
unpublished data).'®'” Therefore, the use of generic
instruments in clinical trials and clinical practice, in
which the effect of treatment within individuals or
groups of patients are examined, is limited.

This lack of depth of focus of the generic instruments
has led to the development of specific instruments.
These instruments may be specific for a group of pa-
tients (e.g., the elderly), a particular function (e.g., pain,
sexual function), or a disease. Disease-specific instru-
ments are developed by asking the patients themselves
about the impairments mostimportant to them, thereby
focusing on problems that are targets for clinical inter-
ventions. As a result, disease-specific instruments are
much more likely to detect clinically important changes
in patients’ problems.

Utilities

These instruments measure the value that either the
patient or society places on various health states. They
are very popular with health economists because they
provide a single value representing HRQL, from 0 =
death to 1 = perfect health, and because the majority of
instroments meet the assumptions for utility theory. For
measuring the value that patients themselves place on
their own health state, the most common instruments
are the Standard Gamble,'™ the Time Trade Of,'® and
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the Feeling Thermometer.'® For measuring the value
that society places on various health states, there are the
Quality of Well-Being,'® the Multiattribute Health Util-
ities Index,2® and the EuroQol.®! For a long time these
instruments were only used in generic form (i.e., to be
applicable in all medical conditions), and in this form
they have the same weakness as the generic health
profiles: they are unresponsive to change.'s:'" Recently,
the Standard Gamble and the Feeling Thermometer
have been modified for use as disease-specific instru-
ments and appear to have much improved measurement
properties.'” As yet, there have been no evaluations of
these instruments in rhinitis.

Measurement properties

Once the decision is made to use a generic or specific
instrament, the next step is to determine which instrument
has the best measurement properties for the task at hand.

Face and content validity. When selecting an instiu-
ment, it is important to ensure that it has face and
content validity. The instrument, on reading over the
items, measures what it purports to measure (face
validity), and the items in the guestionnaire have been
selected by recognized procedures that ensure capture
of all areas of function considered important by patients
(content validity). Feinstein®? has called these properties
“sensibility.” Questionnaires in which items have been
selected by clinicians rarely meet this criterion because
some impairments that patients consider important may
have been omitted.

Evaluation versus discrimination

Instruments that are to be used in cross-sectional
studies (e.g., screening and surveys) are known as dis-
criminative instruments because they are required to
discriminate between patients with different levels of
impairment. Instruments that are te be used in longitu-
dinal studies (clinical trials and clinical practice) are
called evaluative instruments because they are required
to evaluate change in impairment over time. The two
types of instruments require quite different measure-
ment properties, although some well-constructed instru-
ments will be capable of both functions (Table I1I).*

Discriminative properties. An instrument that is to be
used to distinguish between individuals or groups of
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FIG. 1. HRQL results from clinical trial that compared regular (bbck circles) vs as-needed (white circles)
bodomcthnom dipropionate nasal spray in the treatment of rag flen-induced rhi junctivitis. 3 In
P with mod 1o severe rhinoconjunctivitis there was minimal impomum of quality of life at height of
ragweed season (1 = hardly troubled at all). Differences between the two treatment groups were statistically
significant for all but eye symptom and activities domains. However, in none of the domains was mean difference
in score >0.5 (MID) at height of ragweed season. This finding strongly suggests that very few patients will have
berter HROL if they use beclomethasone dipropionate regularly compared with using it only as needed.
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patients at a single point in time (e.g., between individ-
uals who do or do not have impaired HRQL or, within
rhinitis patients, between those who have mild, moder-
ate, or severe impairment) requires reliability and cross-
sectional construct validity.?*

Reliability is the ability of the instrument to measure
differences between patients at a single point in time. If
one considers this in terms of the signal-to-noise ratio,
the signal is the between-subject variance and the noise
is the within-subject variance. The test statistic usually
used to express reliability is the intraclass correlation
coefficient (ICC), which relates the between-subject
variance to the total variance. (Cronbach’s alpha, which
measures the internal consistency, does not give an
indication of this property.)

When there is no gold standard against which to
demonstrate that the instrument is actually measuring
what it purports to measure, the developer puts forward
hypotheses or constructs. If these are met, they provide
evidence that the instrument is valid (construct validity).
The approach frequently used is to demonstrate that the
various domains of the new HRQL instrument correlate
in a predicted manner with other indexes of rhinitis
severity and with other HRQL instruments.

Evaluative properties. An instrument that is to be used
to measure longitudinal change within an individual or
group of patients must have good responsiveness and
longitudinal validity.>* Responsiveness is the ability of
the instrument to respond to small but clinically impor-
tant changes that occur either spontaneously or as a result
of an intervention. The signal is the true within-subject
change over time, and the noise is the within-subject
variance unrelated to the true within-subject change; the
relationship between the two is known as the responsive-
ness index.® If a formal estimate of the responsiveness
index is not available, an instrument that has already
performed well in a clinical trial will probably have accept-
able responsiveness.

Evaluative instruments also require longitudinal valid-
ity. A change in score must reflect a true change in
rhinitis HRQL. Longitudinal validity is usually demon-
strated by showing that changes in the various domains
of the new HRQL instrum@nt correlate in a predicted
manner with changes in other outcome measures, such
as clinical rhinitis severity and generic HRQL.

Most developers publish reliability and cross-sectional
validity daia and, good as these may be, they are no
guarantee that the instrument will be capable of per-
forming well in a clinical trial. In a number of studies,
patients had clinically important changes in HRQL that
instruments with good reliability and cross-sectional
validity failed to detect (Juniper EF, et al., unpublished
data).lo.n

INTERPRETING QUALITY OF LIFE DATA

Repeated experience with a wide variety of physio-
logic measures allows clinicians to make meaningful
interpretation of results. For instance, the experienced
clinician has little difficulty in interpreting a 05 L
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increase in forced expiratory volume in 1 second
(FEV,). In contrast, the meaning of a change in score of
1.0 on an HRQL instrument is less obvious intuitively
because there are no units, health professionals seldom
use HRQL measures in clinical practice, and each
instrument has its own scoring system.

Two approaches have been suggested for the interpre-
tation of HRQL data.?® The first approach, “distribu-
tion-based,” is based entirely on the statistical distribu-
tion of the results, with the most commonly used being
the effect size derived from the magnitude of change and
the variability in stable subjects. The problem with this
approach is that there is still no indication as to whether
the effect is important to the patient.

The second approach, which is the one we use and
which has been used for the St. George’s Respiratory
Questionnaire, is “anchor-based,” where the changes in
HRQL measures are compared or anchored to other
clinically meaningful outcomes. For our instruments, we
have calculated the minimal important difference (MID,
defined as the smallest difference in score in the domain
of interest that patients perceive as beneficial and that
would mandate, in the absence of troublesome side
effects and excessive cost, a change in the patient’s
management) using patients’ global rating of change
questionnaires.?” For the Rhinoconjunctivitis Quality of
Life Questionnaire (Appendix), we have found the MID
to be a change in mean score of 0.5.2® Other developers
have determined the MID from patient-perceived ben-
efits during clinical trials?® and patients’ perception of
their own illness relative to other patients.>

THE PLACE OF HRQL ASSESSMENTS IN
CLINICAL TRIALS AND CLINICAL PRACTICE

The recognition of the importance of HRQL, the poor
correlation between the conventional clinical indexes of
nasal impairment and HRQL, and the advent of HRQL
instruments with strong measurement properties has
already ensured that a number of rhinitis clinical trials
include an assessment of HRQL as one of the primary
end points (Fig. 1).3! These instruments are short, easily
understood, and usually in self-administered format,
making completion of little burden either to the inves-
tigator or the patient. In -fact, we have found that
patients enjoy completing HRQL questionnaires be-
cause they can relate to the questions and know that
things that are important to them are being taken into
consideration. In addition, it is likely that national
pharmaceutical regulatory agencies will soon ask for
HRQL data as part of new product submissions.

The role of HRQL instruments in clinical practice is still
not clear. The reality is that a disease-specific quality of life
questionnaire is no more than a formalized and quantified
method of taking a simple patient history. The advantages
are that the patient can complete the questionnaire while
sitting in the waiting room and that a quick scan of the
responses will save consultation time. The interviewer does
not have to remember all of the important questions, the
clinician can quickly focus on areas of particular impair-
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ment to the patient, and responses from each clinic visit can
be compared to determine whether interventions have
been beneficial. Therefore, from the practical point of
view, there appear to be benefits in including HRQL
assessments in clinical practice. The next question is
whether clinical practice is altered by the inclusion of
HRQL in routine clinical assessment. This and other
questions about the usefulness of HRQL in clinical prac-
tice have yet to be addressed in formal studies; however, as
more clinicians start using HRQL instruments in innova-
tive ways, further uses are likely to emerge.
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APPENDIX
Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire
Self-Administered
©McMaster University, Hamilton, Ontario, Canada, 1996
Patient ID: Date:
ACTIVITIES

We would like you to think of ways in which your nose/eye symptoms trouble you in your life. We are particularly interested in

activities that you still do, but which are limited by your nose/eye symptoms. You may be limited because you do these activities
less often, or less well, or because they are less enjoyable. These should be activitics which you do frequently and which are im-
portant in your day-to-day life. These should also be activities that you intend to do regularly throughout the study.

Here is a list of activities in which some people with nose/eye symptoms are limited. We hope that this will help you to identify
the 3 most important activities in which you have been limited by your nose/eye symptoms during the last week.

1. Bicycling 16. Singing

2. Reading 17. Doing regular social activities
3. Shopping 18. Having sexual relations

4. Doing home maintenance 19. Tennis

5. Doing your housework 20. Talking

6. Gardening 21. Eating

7. Watching TV 22. Vacuuming

8. Exercising or working out 23. Visiting friends or relatives

9. Golf 24. Going for a walk
10. Using a computer 25. Walking the dog
11. Mowing the lawn 26. Outdoor activities
12. Playing with pets 27. Carrying out your activities at work
13. Playing with children or grandchildren 28. Sitting outdoors
14. Playing sports 29. Taking children to the park
15. Driving

Please write your 3 most important activities on the lines below and then tell us how much you have been troubled by your
nose/eye symptoms in each activity during the last week by checking the box with the appropriate rating.

HOW TROUBLED HAVE YOU BEEN BY EACH OF THESE ACTIVITIES DURING THE LAST WEEK AS A RESULT
OF YOUR NOSE/EYE SYMPTOMS?

Not Hardly Somewhat  Moderately  Quite a bit Very Extremely  Not
troubled troubled troubled troubled troubled troubled troubled done
atall
o 1 2 3 4 5 6 9
1 ] a 0O m] O (] O 0
2 ) a ] =] (] ] 0O o
3 O a s8] 0 a |] (m] O

SLEEP

HOW TROUBLED HAVE YOU BEEN BY EACH OF THESE SLEEP PROBLEMS DURING THE LAST WEEK AS A
RESULT OF YOUR NOSE/EYE SYMPTOMS?
Not Hardly ~ Somewhat Moderately  Quite a bit ©  Very Extremely
troubled  troubled  troubled troubled troubled troubled  troubled
at all

0
4. Difficulty getting to sleep @]
5. Wake up during night @]
6. Lack of a good night's sleep 0

ocoo-
ooae
ooow
aogs
000w
000e
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NON-NOSE/EYE SYMPTOMS

HOW TROQUBLED HAVE YOU BEEN BY THESE PROBLEMS DURING THE LAST WEEK AS A RESULT OF YOUR
NOSE/EYE SYMPTOMS?

Not Hardly  Somewhat  Moderately  Quite a bit Very Extremely
troubled  troubled troubled troubled troubled troubled troubled
at all
0 1 2 3 4 5 6

7. Fatigue O a 0 o (m} O (8]

8. Thirst jm] O 0 =] o o )

9. Reduced productivity O O (m] 0O m] O ]
10. Tiredness ] O a a a (] O
11. Poor concentration ] a a a ] m] ]
12. Headache ] 8] a a ] m} )
13. Worn out O ) ] (] =] (] O
PRACTICAL PROBLEMS

HOW TROUBLED HAVE YOU BEEN BY EACH OF THESE PROBLEMS DURING THE LAST WEEK AS A RESULT
OF YOUR NOSE/EYE SYMPTOMS?
Not Hardly  Somewhat  Moderately  Quite a bit Very Extremely
troubled  troubled troubled troubled troubled troubled troubled
atall

14. Inconvenience of having to
carry tissues or handkerchief

15. Need to rub nose/eyes

16. Need to blow nose repeatedly

NASAL SYMPTOMS

HOW TROUBLED HAVE YOU BEEN BY EACH OF THESE SYMPTOMS DURING THE LAST WEEK?
Not Hardly  Somewhat  Moderately  Quite a bit Very Extremely

00 0Oe
oo o~
o0 Ow
D0 Ow
00 O=»
00 Ow
00 Oe

troubled  troubled troubled troubled troubled troubled troubled
at all
0 1 2 3 4 5 6
17. Stuffy/blocked m] a ] O O o o
18. Runny O O o a 0 a a
19. Sneezing &) 0 O 0 0 0 a
20. Post nasal drip 0 0 W} Q a O (=]

EYE SYMPTOMS

HOW TROQUBLED HAVE YOU BEEN BY EACH OF THESE SYMPTOMS DURING THE LAST WEEK?
Not Hardly  Somewhat  Moderately  Quite a bit Very Extremely
troubled  troubled troubled troubled troubled troubled troubled
at all

0 1 2 3 4 5 6
21. Itchy eyes 0 o a O O O 0
22. Watery eyes w] a o (8] (m] o a
23. Sore eyes (] 8] Q O 0 O ]
24. Swollen eyes @] 0 ] &) 0 0O 0
EMOTIONAL

HOW OFTEN DURING THE LAST WEEK HAVE YOU BEEN TRQUBLED BY THESE EMOTIONS AS A RESULT OF
YOUR NOSE/EYE SYMPTOM?
None of  Hardly A small Some of A good Most of  All of the

the time  any time part of the time part of the  the time time
at all the time time
4] 1 2 3 4 5 6
25. Frustrated (9] a O (@] a O (8]
26. Impatient or restiess (] O (m] 0 (m] (8] a
27. Irritable O a O 0 a o O
28. Embarrassed by your symp- O (] 0 o (m] () 0
toms
© The copynight for the Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnairc is held by Prof Juniper. The quest ire must not be modificd.
lephone) without her permission. For cademics and clinicians, there is no user fee
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Interpretation of rhinoconjunctivitis quality of
life questionnaire data

Elizabeth F. Juniper, MSc,” Gordon H. Guyatt, MD,**
Lauren E. Griffith, MSc,* and Penelope .. Ferrie, BA®

Hamilton, Ontario, Canada

Many clinicians and investigators are now using
the Rhinoconjunctivitis Quality of Life Question-
naire (RQLQ) as part of their clinical evaluations,
and they need to be able to place a meaningful
clinical interpretation on the data that is gener-
ated. In clinical trials, investigators need to know
whether a statistically significant diference observed
between two treatment groups also represenis a
clinically important difference. Clinicians, using a
Health-Related Quality of Life (HRQL) question-
naire in routine clinical practice, need to know
whether an intervention that changes an individual
patient’s HRQL score is really justified.

When we first developed the RQLQ in 1989," we
provided evidence of the conventional measure-
ment properties of reliability, responsiveness, and
construct validity; but we did not determine the
minimal important difference (MID). The MID
has been defined as “the smallest difference in
score in the domain of interest which patients
perceive as beneficial and which would mandate, in
the absence of troublesome side effects and exces-
sive cost, a change in the patient’s management.”
The aim of this study was to determine the MID for
the RQLQ. The method for ascertaining the MID
for a disease-specific quality of life instrument in-
volves calculating change in HROL scores between
conseculive assessments and anchoring these to in-
dependent estimates of changes in experience that
patients themselves consider important.?

METHODS
Patients

Sixty-one adults (17 to 66 years) with moderate to
severe ragweed pollen-induced rhinoconjunctivitis par-
ticipated in the study. All were participants in a clinical
trial, and the method of recruitment and the subjects’
demographic characteristics have been reported in detail
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elsewhere.? All patients signed an informed consent
form, which had been approved by the McMaster Uni-
versity Medical Cenire. Ethics Committee.

Study design

The main study was a randomized trial designed to
determine whether belter management of seasonal al-
lergic rhinoconjunctivitis could be achieved by starting
treatment with a nasal steroid spray, with additional
nonsedaling antihistamine for uncontrolled symptoms,
or whether better HROL could be achieved by starting
treatment with the antihistamine, backed up by the nasal
steroid. Patients were enrolled before the ragweed pol-
len season and completed the RQLQ at baseline, at the
height of the ragweed pollen season, and at the end of it.
The instrument has 28 items in seven domains (sleep,
non-rhinoconjunctlivitis symptoms, practical problems,
nasal symptoms, eye symptoms, activity limitations, and
emotional function). Patients are asked to recall impair-
ments experienced during the previous week and to
respond to each item on a 7-point scale (0 = no
impairment, 6 = maximum impairment). At each fol-
low-up visit, patients also completed a global rating of
change guestionnaire. This instrument asks patients
whether they have experienced amy change in their
rhinoconjunctivitis quality of life since their previous
clinic visit. They respond on a 15-point scale from =7 (a
very great deal worse) to 0 (no change) to +7 (a very
great deal better). Previous studies have shown that
global rating scores of —1, 0, and +1 are trivial, but
changes of +2 or greater and —2 or less are important o
patients and can be considered clinically important.
Changes of +3, +2, —2, and —3 can be considered
minimally important changes (i.c., the MID), changes of
+5, +4, —4, and -5 can be considered moderale; and
changes of +7, +6, —6, and —7 can be considered large.?

Analysis

Each patient contributed two sets of data (visit 1-2 and
visit 2-3). We calculated the changes in RQLQ score
between consecutive visits for each patient and relaled
these to the individual patient’s global rating of change
SCOTE.

Abbreviations used
HRQL: Health-Related Quality of Life
MID: Minimal important difference
ROLQ: Rhinoconjunctivitis Quality of Life
Questionnaire




TABLE 1. Mean change in thinoconjunctivilis quality of life scores for each category of global rating

Global rating of change

+7and +6 +5and +4 +3and+2 +1,0and -1 —-3and -2 -Sand -4 —7 and -6

Number 12 L]

12 6l 16 S 1
Change in ROLQ score LIE = 1.03 (.68 % 1.13 060 +0Y7 006+ 069 055 =098 1.0Y + 115 124
{mean * 5D)
RESULTS

All 61 patients completed the first two visits, and
60 completed all three visits and provided complete
data sets. Mean changes in score of the RQLQ
between consecutive clinical visits for each ranking of
global rating of change (no change, minimal, moder-
ate, and large) are shown in Table 1. The results for
improvement and deterioration were symmetrical,
and s0 we have combined the results to give a more
precise estimate of the mean value for each category.
For patients who remained stable or had trivial
changes (global rating = +1, 0, or —1), there was
very little change in RQLQ score (0.06 + 0.69). For
those who experienced an MID (global rating +3,
+2, —2, or —3), the mean change in score was 0.57 +
0.96; for those with a moderate change, the mean
change in score was 0.89 + 1.13; and for those in the

large change category, the mean change in score was
1.19 = 1.03.

DISCUSSION

The results provide evidence that mean changes
in score from the RQLQ of grealer than approxi-
mately 0.5 can be considered of clinical importance
and would justify a change in the patient’s treat-
ment in the absence of troublesome side effécts or
excessive cost.

These results are very similar to the MID (ap-
proximately 0.5) determined for other disease-
specific quality of life questionnaires that use
7-point response options (e.g., asthma, pediatric
asthma, chronic respiratory disease, heart failure).
Although we only tested the RQLO ih this study,
the results are probably applicable to the Rhinitis
Quality of Life Questionnaire,* which is almost
identical to the original instrument except that all
references to eye symptoms have been removed. In
addition, they should be applicable to the Adoles-
cent Rhinoconjunctivitis Quality of Life Question-
naire,” which is also very similar to the adult
version, except that there is no sleep domain and

there are additional questions concerning ability to
concentrate.

JALLERGY CLIN IMMUNOL
VOLUME 98, NUMBER &

101

REFERENCES

L. Juniper EF. Guyatt GH. Development and testing of @ new
measure of health status for chinical frials in chinsconjunc-
tivitis. Clin Exp Allergy 1991:21:77-83.

2. Juniper EF, Guyatt GH, Willan A, Griffith LE. Delermining
a minimal important change in a discase-specific quality of
life instrument. J Clin Epideminl 1994:47:81-7.

3. Juniper EF, Ferrie PJ, Guyatt GH, Griffith LE Primary

" treatment for scasonal allergic rhinitis: an inhaled nasal steroid
(Auticasone) or u non-sedating antihistamine (terfenadine)? A
management study. Can Med Assoc J. Submitied. ’

4. Juniper EF, Guyatt GH, Andersson B, Ferrie PJ. Compari-
son of powder and acrosolized budesonide in perennial
rhinitis: validation of rhinitis quality of life questionnaire.
Ann Allergy 1993,70:225-30

5. Juniper EF, Guyall GH, Dolovich J. Assessment of quality
-of life in adolescents with allergic rhinoconjunctivitis: devel-
opment and testing of a questionnaire for clinical trials.
J Altergy Clin Immunol 1994;93:413-23.

Craig, Peralta, and Boggavarapu 845



Validation of the standardized version of
the Rhinoconjunctivitis Quality of Life

Questionnaire

Elizabeth FE Juniper, MSc.2 Ann K. Thompson, MBA.® Penelope J. Ferrie, BA,® and
Jeremy N. Roberts, BSct Hamilten and London, Ontarie, Canada, and Kansas Ciry, Mo

Background: In the Rhinoconjunctivitis Quality of Life Ques-
tionnaire (RQLAQ), the 3 activity queslions are selected by the
patients themselves. For greater efficiency, a version with stan-
dardized activities is required.

Objective: Our purpose was to develop and validate a stan-
dardized version of the RQLQ, the RQLQ(S).

Methods: With use of § RQLQ databases, we identified the
activities most frequently selected by patients and formulated
3 generic questions that would encompass the majority of
these activities. The RQL{YS) was tested in a 5-week observa-
tional study in 100 adults with symptomatic rhinoconjunctivi-
tis. Patients completed the RQLQ(S), the RQLQ, and other
measures of health status at baseline and 1 and 5 weeks.
Results: The activity domain of the RQLQ(S) consistently gave
lower scores than did the activity domain of the RQLQ (P <
[001). However, this made very little difference to the overall
scores (RQLOQ[S] = 2.36 = 1.23, RQLQ = 2.43 = 1.23), and
overall concordance was high (intraclass correlation coelficient
= 0.996). In patients whose rhinoconjunctivitis was stable
between clinic visits, rellability (reproducibility and ability to
discriminate between patients of different impairment) was
high for both instrumenis and almost identical (intraclass cor-
relation coefficient = 0.97). Responsiveness to change was also
very similar and good (P < .001). Construct validity (correla-
tion with other index values of health status) was strong for
both the RQLOYS) and the RQLQ.

Conclusions: The RQLQ(S) has strong measurement proper-
ties and measures the same construct as the original RQLQ.
The choice of questionnaire should depend on the task at
hand. (J Allergy Clin Immunol 1999;104:364-9.)

Key words: Quality of life, rhinoconjunctivitis, measurement

The Rhinoconjunctivitis Quality of Life Questionnaire
(RQLQ) was developed to measure the problems that
adults with rhinoconjunctivitis experience in their day-
to-day lives.!-2 The activity domain contains 3 questions,
each of which is patient specific. At the first clinic visit
patients identify 3 activities that are impontant to them,
that they do regularly, and in which they are limited or
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Abbreviarions used
FT: Feeling thermometer
ICC: Intraclass Correlation Coefficient
RQLQ: Rhinoconjunctivitis Quality of Life Question-
naire
RQLOQ(S): Standardized version of the Rhinoconjunctivitis

Quality of Life Questionnaire
Medical Ouicomes Survey Short Form 36
Standard gamble

SF-36:
5G:

impaired by rhinoconjunctivitis. At each follow-up
assessment, patients score current limitation in each of
the 3 chosen activities. Many clinicians and investigators
consider that patient-specific questions enhance content
validity, accommodate cultural differences, and improve
relevance in clinical practice.?# However, for some stud-
ies standardized generic activities may be more efficient
and practical. For instance, they may be more convenient
in large clinical trials and they may be more practical in
long-term studies and managed-care monitoring where
patients’ activities may change over time. For cross-sec-
tional surveys, where the burden of illness is compared
between individual patients or groups of patients, stan-
dardized questions are often considered preferable.

In this study we developed a standardized version of
the RQLQ, the RQLQ(S), in which the 3 “patient-specif-
ic” activity questions have been replaced by generic
activities, and we tested the measurement properties and
validity of the RQLQ(S).

METHODS
Development

The aim was 1o identify 3 generic activities that would cover the
majority of activities identified as troublesome by patients with
rhinoconjunctivitis. Although the RQLQ is most frequently used in
seasonal allergic rhinitis, we wanted to ensure that the generic activ-
ities would also be applicable to patients with perennial rhinitis. To
formulate the 3 generic activities, we reviewed the specific activi-
ties chosen by patients in previous studies, including the original
RQLQ development study! and 3 seasonal and | perennial rhinitis
clinical trials,*# and we drew on our experience of selecting gener-
ic activity questions for the standardized version of the Asthma
Quality of Life Questionnaire.?

The complete wording of the 3 generic activities is given in
Table L. They include “regular activities at home and al work,”
“social activities,” and “ourdoor activities.” After each activity title
we have added an explanation based on the activities most often
identified by patients. The outdoor activities question has been
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worded in such a way that, although it focuses mainly on the limi-
tations experienced by patients with seasonal allergic rhinitis, it also
covers outdoor activities that are important o patients with peren-
nial rhinitis.

Pretesting of the RQLQ(S)

To ensure that the wording of the 3 generic activily questions is
easily and accurately understood, it was tested in 10 patients. A few
minor word changes were nceded but not sufficient 10 necessitate
any further testing.

Validation

Subjects. One hundred adults (18-75 years old) with current
symptoms of rhinoconjunctivitis participated in the study, which was
conducted during the summer pollen (March-September).
Patients were lled from participants in previous research studies
and from respondents to notices in the local media. Symptoms were
required to be sufficiently troublesome to require additional medica-
tion and to score 0.5 or more on either the nasal or eye symplom
domains of the RQLQ. Patients were not permitted to have nasal or
sinus infections requiring treatment with antibiotics or to have any
illness, other than rhinoconjunctivitis, that had an impact on health-
related quality of life. They were required to understand the study
instructions and the English version of the RQLQ and 1o be able to
complete a daily symptom diary. All patients gave signed informed
consent. The study was approved by the McMaster University Fac-
ulty of Health Sciences Ethics Committee.

Study design. The study was a 5-week unblinded observational
study with subjects assessed in the clinic at baseline and after 1 and 5
weeks. The RQLQ plus the 3 generic activity questions, the Feeling
Thermometer (FT), the Standard Gamble (SG), and the Medical Out-
comes Survey Short Form 36 (SF-36) were completed at cach visit.
For 1 week before each follow-up visit patients recorded rhinocon-
junctivitissymptonsandmediaﬁonmeinadiuy.AGlow Rating
of Change Questionnaire was completed at 1 and 5 weeks. i

Treatment. At enrollment patients were asked to tolerate 1
week without any additional medications so that we could make an
estimate of the reliability (reproducibility) of the instruments while
the patients were in a stable clinical state. Those who refused were
permitted to increase their usual rhinoconjunctivitis medication.
After 1 week all paticnts were advised to increase their rhinocon-
junctivitis medications in the manner recommended by their clini-
cians. Those who did not have a treatment plan were offered fex-
ofenadine (Allegra) 60 mg when needed up to 120 mg daily. Those
who did not like using a nonsedating antihistamine and preferred a
nasal steroid were offered fluticasone propionate nasal spray
(Flonase) 2 puffs in each nostril twice daily. Patients who refused
additional rhinoconjunctivitis medication continued on their previ-
ously established medications throughout the study.

Qutcome measures

RQLQ and RQLQ(S) (self-administered). The original RQLQ
has 28 questions with the 3 patient-specific activity questions at the
beginning. In this study we added the 3 generic activity questions 0
the end of the questionnaire and asked patients to complete the 31
questions as | instrument. Patients were asked to recall their expe-
riences during the previous week and 1o d to each question on
a 7-point scale (0 = no impairment, 6 = severc impairment).

The Feeling Thermometer.! The FT, a prefercnce rating scale,
explores how patients feel about their own health state and the value
that they place on it. The instrument Jooks like a thermometer with
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TABLE . Generic activities for RQLQ(S)

Regular activities at home and at work
(your occupation or tasks you have to do regularly around your
home)

Social activities
(eg. activitics with your family and friends, playing with chil-
dren and pets, sex, hobbies)

Outdoor activitics
(eg. gardening, mowing the lawn, sitting outdoors, sports,
going for a walk)

clearly defined end points: 0 = least preferred health state (death)
and 100 = most preferred health state (perfect health). In this study
patients first read aloud a description of 3 hypothetical health states:

« Mild rhinoconjunctivitis: “You have rhinoconjunctivitis (nose
and eye allergies/hay fever) but it bothers you very little. You
have mild to moderate nose and eye symptoms but they rarely
interfere with your day-to-day activities. Occasionally they pre-
vent you from getting & good night's sleep and you may feel a bit
tired during the day. Your symptoms hardly ever make you feel
frustrated or imitable.”

+ Moderate rhinoconjunctivitis: *“You have rhinoconjunctivitis and
it bothers you quite a bit. You have fairly troublesome nose and
eye symptoms quite a lot of the time and these sometimes cause
you to have a headache. Your symptoms frequently interfere with
your day-to-day activities. Often they prevent you from getting a
good night’s sleep. You sometimes feel tired and have difficulty
concentrating. You get frustrated and feel irritable because of
your symptoms.”

« Severe rhinoconjunctivitis: “You have severe rhinoconjunctivitis
and it is very troublesome. Your nosc and eye symptoms are
exuemclybothuwnenndywoﬁeahxveab-dm‘dachc.er
day-to-day activities are very restricted and it is always difficult
to:leepanigiu.Youfeelve:ymedtmﬁngmedaywdnisvcry
difficult to concentrate. This makes you feel very frustrated and
you are very irritable.”

Paﬂeouwcreuhedlophchmukusonannomwto
reflect their feelings about cach statc. We then asked patients 10
think about how their own rhinoconjunctivitis had been during the
prcviousmkandlophceamarkuondwmemnmmlomﬂec(
their feclings about this.

The Standard Gamble.!® The SG, a utility instrument, also
measures the value that patients place on their health state. Initially,
paticnts are asked to think about a particular health state and then (o
consider whether they would prefer to remain in that health state for
the next 10 years or take a chance with a new (imaginary) treatment.
They are told that the new treatment has the ability to return them
to perfect health immediately with no side effects but also has the
ability to cause instant death. Initially, the probability of retuming
to perfect health if they took the new treatment is set at 100% with
absolutely no chance of death. Usually, all those who understand the
concept choose to take the new Lreatment rather than stay in the cur-
rent health state. The probability of returning to prefect health on

King the new is then gradually reduced (and the chance
of death increased) until the patient decides to remain in the current
health state rather than take a chance on the new treatment. The
indifference point represents the value that the patient places on that
health étate. In this study patients first completed the SG with each
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TABLE II. Activities selected most frequently by patients TABLE lI. Reliability (n = 44)
Activity No. of patients Within-  Between-
- subject  subject
g:::"" Activitics gg Instrument  Domain SD SD icc
ning -

Housework 20 ROQLO Overall 0.22 1.24 0.97
Exercising or working out 19 glcli'n'itr ggg :;g g;‘;
Work-related activities 13 cep - “ -
Mowing the lawn 18 MNon-hay fever 0.33 1.27 0.94
Reading 17 Practical 043 1.62 0.93
Social activities 14 Nasal 0.44 1.47 0.92
Sitting outdoors 13 :!"B . g;g |-;1] ﬂ-‘?i
Going for walk 12 motions - I 0.9
Sports 12 ROQLO(S) Owverall 0.22 1.22 0.97
Walking (the dog) 0 Activity 0.40 1.30 0.91
Playing with pets B
Flaying with children 1
Bicycling 7 for the RQLE and the ROQLO(S) at the second clinic visil. We exam-
Vacuuming 7 ined concordance between the 2 instruments with use of an intra-
Golf . L] class correlation coefficient (1CC) and evaluated bias with paired r
Hm MEHERANCE 6 tests. In addition, we examined the closeness of the association
ﬁnﬂ to the park 6 between the 2 instruments with use of a Pearson comrelation coeffi-
Vi .:3 friends and relati ';' cient. Internal consistency was estimated with Cronbach's oo
“:'ﬂ“::_s r.';_:v and relatives 5 The second part of the analysis was 1o examine the measurement
Usin :in ter 4 properties (reliability, responsiveness, both cross-sectional and lon-
si e i 4 gitudinal construct validity,' and the minimal important differ-
Dnr'ﬁﬁg 4 ence!!} of the 2 instruments.
“ijng 3 ‘The estimate of reliability required defining a group of patienis
Sho .‘n 2 whose rhinoconjunctivitis did not change between consecutive clin-

it ic visits (0-1 and 1-5 weeks). Patients were included in the reliabil-
The following were identified once: ing to work, rellerblsding, sex, ity analysis if they scored -1, 0, or +1 on the Global Rating of

swimming, caring for horses, playing fute, 1eaching.

of the 3 hypothetical rhinoconjunctivitis states used for the FT and
then it was administered for how their own rhinoconjunctivitis had
been during the previous week.

Global Rating of Change Questionnaire.!! The Global Rating
of Change Questionnaire asks patients about change in their
rhinoconjunctivitis quality of life since their previous clinic visit.
The questionnaire has a 15-point scale (+7 = very much better, 0 =
no change, and -7 = very much worse).

The SF-36.12 The SF-36 is a self-administered generic health pro-
file that provides summary scores in 2 domains, physical health and
mental health. It has been shown to have good internal consistency
and cross-sectional validity in patients with rhinoconjunctivitis, 13

Clinical measures of rhinoconjunctivitis. For 1 week before
each follow-up clinic visit, patients completed a diary of their
symploms and medication requirements. Each moming and each
evening they scored the severity (0 = nil, | = mild, 2 = moderaie, 3
= severe) and frequency (0 = nil, | = a few short episodes, 2 = fre-
quent episodes, 3 = continuous) of sneczing, stuffy nose, ronny
nose, itchy nose, and cye symploms. Results are expressed as mean
scores for nose and eye symptoms (0 = asymptomatic, 3 = very
symptomatic). In addition, each evening they recorded the amount
of rhinoconjunctivitis medication used during the previous 24
hours.

Statistical analysis. The first objective of the statistical
analysis was 1o compare data from the RQLOQ(S) with those
obtained from the original RQLD (criterion validity). We caleulated
means and SDs for overall quality of life and the activity domains
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Change Questionnaire completed at weeks | and 5. If a patient’s
clinical state ‘was stable during both time pericds (0-1 and 1-5
weeks) and thus the patient contributed 2 data points, a single point
was blindly selected by our statistician with use of 2 random-num-
ber generator. Test-retest reliability has been estimated as the with-
in-subject 5D and related to the overall SD as an ICC. This statistic
also provides evidence of the instrument’s ability to discriminate
between patients of different levels of impairment. .
Responsiveness was determined in 3 ways. First, in the patients
who had a change in their rhinoconjunctivitis between weeks 1 and
5 we examined whether the instruments could detect change by use
of a paired ¢ test. Patients who either improved or deteriorated by a
score of 2 or greater on the global rating completed at week 5 were
included. Second, we determined whether the instruments could
detect a difference between patients who changed and patients who
remained stable by use of an unpaired r test. Third, we calculated a
responsiveness index (A/SDA) for each instrument.'® Differences in
responsiveness index values were tested with paired 1 tesis. The
minimal important difference was determined from patients who
had a global rating of change of 43, +2, =2, or -3 during the 1-10 5-
week period_ 11 .
Both cross-sectional and longitudinal construct validity were
evalueated by cormelating the RQLO and the RQLOYS) with other
measures of rhinocconjunctivitis severity (diary symptoms), generic
health stalus (SF-36), patient preference rating (FT), and utility
{SG). Our hypothesis was that if the RQLQ(S) measures the same
construct as the original RQLAD, it should correlate with other mea-
sures of health status in the same manner as the original RQLQ.

RESULTS

All 100 patients completed the study. There were 47
men and 53 women; their mean age was 39.0 years (SD
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TABLE IV. Responsiveness: mean change in score between visits 2 and 3

Patients who were stable Patients who changed
between visits between visits Difference
Instrument Domain (mean [SD)) (n = 17) (mean [SD]) (n = 83) (statistical significance)
RQLQ Overall 0.00 (0.36) 1.13 (1.50)* P=.003
Aclivity 0.00 (0.74) 1.53 (1.91)* P =002
Sleep -0.10 (0.61) 0.80 (1.68)* P=.032
Non-hay fever 0.09 (0.49) 0.90 (1.42)* P =024
Practical -0.25 (0.57) 1.41 (1.87)* P <.001
Nasal 0.07 (0.50) 1.28 (1.83)* P =009
Eye -0.09 (0.50) 1.32(1.72)* P =001
Emotions 0.13 (0.24)t 0.94 (1.47)* P=.027
RQLQ(S) Overall 0.03 (0.34) 1.10 (1.46)* P = 004
Activity 0.29 (0.56)t 1.26 (1.53)* P=.012
*All changes P < 001,
tP < 05,
TABLE V. Cross-sectional validity (Pearson correlation coefficients)
Instrument Domain Nasal diary Eye diary SF-36 physical  SF-36 mental Fr SG
RQLQ Overall 0.69 0.61 -0.35 -0.45 -0.60 -0.13
Activity 0.66 0.49 -0.25 -0.25 -0.49 -0.14
Sleep 0.50 0.33 -0.22 -0.30 -0.50 0.02
Non-hay fever 0.58 0.52 -0.44 -0.52 -0.58 -0.11
Practical 0.63 0.42 -0.27 -0.27 -0.47 -0.14
Nasal 0.70 0.36 -0.19 -0.28 -0.48 -0.13
Eye 0.45 0.84 -0.29 -0.32 -0.49 -0.14
Emotions 0.57 0.48 -0.28 -0.58 -0.49 -0.09
RQLQ(S) Overall 0.69 0.61 -0.35 -0.47 -0.60 -0.12
Activity 0.67 0.53 -0.30 -0.43 -0.52 -0.05

All 7 values greater than 0.195 are statistically significant.

= 11.95). All patients gave a history of increased
rhinoconjunctivitis symptoms during the summer pollen
season.

Generic activities

The activities selected by patients for the 3 patient-
specific activities in the RQLQ are shown in Table II. As
may be seen, all the activitics most frequently selected by
patients are well covered by the 3 generic activities

(Table I).
- Comparison of instrument

Activity domain scores were significantly lower with
the RQLQ(S) (mean = 2.47 + 1.38) than with the RQLQ
(mean = 3.17 = 1.51) (P < .001). However, the correla-
tion between the 2 activity domains was quite high (r =
0.86) and thus resulted in moderately high concordance
(ICC = 0.77). The difference in activity domain scores
made a very small but significant difference to the over-
all mean scores (RQLQ[S]: mean = 2.36 = 1.23, RQLQ:
mean = 2.43 + 1.23) (P < .001). Both the correlation and
concordance between the overall scores for the RQLQ(S)
and the RQLQ were very high (r = 0.998, ICC = 0.996).
Internal consistency, as shown by Cronbach’s «, was
similar for the 2 instruments (RQLQ[S] = 0.93, RQLQ =
0.92).
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Measurement properties

Reliability. Forty-four patients remained stable
between clinic visits and contributed data to the reliabil-
ity analysis. Reliability of the RQLQ and the RQLQ(S)
was very similar both for overall score and for the activ-
ity limitation domain (Table III).

Responsiveness and minimal important difference.
Eighty-three patients had changes of 2 or greater on the
global rating of change completed at visit 5 and thus con-
tributed data to the responsiveness analysis. Table IV
shows that responsiveness was very good in both instru-
ments. They were able to detect within-subject changes
with a high degree of significance in all domains (P.<
.001) and they were able to detect differences between
those patients who remained stable (n = 17) between
weeks 1 and 5 and those whose rhinoconjunctivitis
changed (n = 83) (P < .005). There was no evidence of
any difference in responsiveness index values both for
the activity domains (RQLQ(S] = 0.82, RQLQ = 0.80, P
= .73) and overall quality of life (RQLQIS] = 0.75,
RQLQ = 0.76, P = .76). Similarly, the minimal important
differences were very similar (RQLQ[S] = 0.48 = 0.93,
RQLQ = 0.49 = 0.96).

Construct validity. If the assumption is made that the
RQLQ measures rhinoconjunctivitis-specific quality of
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TABLE VI. Longitudinal validity (Pearson correlation coefficients)
Instrument Domain ANasal diary OEye diary  ASF-36 physical  ASF-36 mental AFT ASG
RQLQ AOverall 0.65 0.67 -0.16 -0.31 -0.73 -0.21
AActivity 0.72 0.62 -0.18 -0.27 ~0.68 ~0.14
ASleep 0.51 0.50 -0.06 -0.18 -0.60 ~0.15
ANo hay fever 0.54 0.63 -0.20 -0.33 -0.68 -0.18
APractical 0.69 0.58 -0.15 -0.26 -0.67 -0.18
ANasal 0.67 0.54 -0.13 -0.29 -0.70 -0.17
AEye 0.49 0.79 ~0.11 -0.29 -0.65 -0.25
AEmotions 0.57 0.54 -0.17 -0.28 -0.63 -0.24
RQLQ(S) AOverall 0.65 0.67 ~0.17 -0.31 -0.73 -0.22
AActivity 0.67 0.60 -0.22 -0.32 -0.68 -0.23

All 7 values greater than 0.195 ase statistically significant.

life, it would be expected that the RQLQ(S) correlates
well not only with the original RQLQ but also with other
measures of health status in a manner similar to that in
which the RQLQ correlates with them. These data are
shown in Tables V and VI for both cross-sectional and
longitudinal correlations. Correlations are very similar
and sufficiently close to each other for us to have confi-
dence that the RQLQ(S) measures the same construct as
the RQLQ, namely, the rhinoconjunctivitis-specific qual-
ity of life.

DISCUSSION

The results from this study provide evidence that the
RQLQ(S) has strong discriminative (cross-sectional) and
evaluative (longitudinal) measurement properties!4 and
that it can be used with confidence to measure rhinocon-
Junctivitis quality of life in epidemiologic surveys, clini-
cal trials, and group patient monitoring.

The concordance analysis showed that the mean score
for the activity domain of the RQLQ(S) was significant-
ly lower (less impairment) than for the activity domain of
the RQLQ and that the correlation between the 2
domains was 0.86. This-lack of concordance is not sur-
prising because patients select the activities that are most
troublesome for the RQLQ and these activities may not
all be captured by the generic activities in the RQLQ(S).
In addition, one or more of the generic activities may be
totally irrelevant to an individual patient (eg, a patient
who very rarely goes out of doors). Although it is impor-
tant to be aware of these differences between the 2 activ-
ity domains, the mean-difference in the overall score
between the RQLQ and the RQLQ(S) was 0.07, which is
well below the minimal important difference of 0.52 and
therefore not of clinical importance. The second part of
the analysis provided evidence that the measurement
properties of the RQLQ(S) and the RQLQ are very sim-
ilar and add further support for the validity of the
RQLQ(S).

There is no doubt that the standardized version of the
RQLQ is quicker and simpler for both patients and clin-
ic staff than is the original version. Although the original
instrument is in both self- and interviewer-administered
formats, it usually requires the presence of clinic staff to

ensure that the questionnaire is completed correctly. At
the first visit the patient has to select the 3 specific activ-
ities and it is usually wise for the administrator to check
that appropriate activities have been chosen and that all
the chosen activities will be done regularly throughout
the follow-up period. At each follow-up visit clinic staff
have 1o transcribe the 3 chosen activities to that visit’s
form. In addition, some patients find it difficult to identi-
fy 3 activities and sometimes appropriately selected
activities are not done at follow-up (eg, soccer practice
canceled because of rain). Although we have described
methods for pro-rating such missing data, there is always
concern about bias.

Despite these limitations, there is still a role for the
original RQLQ. The patient-specific activities allow
assessment of the problems that are important to the indi-
vidual patient and therefore this instrument can be con-
sidered to have better content validity than the RQLQ(S).
This may be important if the instrument is being used in
clinical practice to identify individual patient problems
and to evaluate the effect of interventions on these prob-
lems. It has also been suggested that patient-specific
questions help to overcome cultural, climatic, and ethnic
differences.# This flexibility may be particularly impor-
tant in allergic diseases where the cause of impairment
varies enormously between patients—note the patient
who chose caring for her horse as her most important
activity (Table I). :

In conclusion, the RQLQ(S) is very well suited for
group studies in cultures and climates where patients’
activities are similar to those of patients in Southern
Ontario. Further studies will be required to test the valid-
ity of the generic activities in other areas. For individual
patient studies, where it is important to identify the prob-
lems that are most troublesome to the individual patient
and to evaluate whether interventions have helped these
problems, the instrument of choice is likely to be the
original RQLQ.
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