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Trend in idiopathic pulmonary fibrosis in Chile

Background: Idiopathic Pulmonary Fibrosis (IPF) is one of the chronic respiratory diseases
in adults with the greatest impact and high case fatality rate. Various epidemiological studies show
progressive trends towards increasing IPF mortality rates. In Chile there are no national reports on
country and regional trends in IPF mortality rates. The objective of this study is to determine trends
in mortality due to IPF in Chile from year 2002 to 2015. Method: Epidemiological study of ecological
design based on information from public databases of vital statistics of the Department of Health Sta-
tistics and Information (DEILS) and the National Institute of Statistics (INE) of the Ministry of Health
of Chile. Crude mortality rates due to IPF in the population aged 45 years and over in both sexes were
obtained from years 2002 to 2015. Besides the adjusted mortality rates for sex and age by region, the
monthly frequency of IPF deaths during the same period and the average mortality rates by Chilean
regions were calculated. Results: A progressive increasing trend in the crude national IPF mortality
rate was observed between years 2002 to 2015, which went from 18.5 deaths per 100,000 inhabitants
in 2002 to 24.6 deaths per 100,000 inhabitants in 2015 with a slope of ascent per year of +0.27 per
100,000 inhabitants (p = 0.013), female rates were higher than men rates, but without differences in
the slopes between sexes, in the vast majority of the regions the rates showed significant upward trends
with the higher ones in the northern regions of Chile. A seasonal behavior of the death's frequency was
observed being the highest in the winter term. Conclusions: Mortality rates due to IPF in Chile show
a progressive upward trend, with marked regional differences which leads to consider, among other
factors, environmental influence and air and soil contamination that should be investigated to carry out
public health interventions that allow reducing the mortality of this disease in our country.

Key words: Idiopathic Pulmonary Fibrosis; Humans; Data management, Epidemiologic
Studies,; Vital Statistics; Chile.

Resumen

Introduccion: La Fibrosis Pulmonar Idiopatica (FPI) es una de las enfermedades respiratorias
cronicas del adulto de mayor impacto y letalidad, diversos estudios epidemiologicos muestran tenden-
cias progresivas al aumento de las tasas de mortalidad por FPI. En Chile no existen reportes sobre
las tendencias de las tasas de mortalidad por FPI. El objetivo del presente estudio es determinar las
tendencias de la mortalidad por FPI en Chile entre los aiios 2002 y 2015. Método: Estudio descriptivo
de diserio ecologico, a partir de la informacion de bases de datos secundarias de libre disposicion de
las estadisticas vitales del Departamento de Estadisticas e Informacion de Salud (DEIS) y del Instituto
Nacional de Estadisticas (INE) de Ministerio de Salud de Chile entre los arios 2002 y 2015 se obtu-
vieron las tasas crudas de mortalidad por fibrosis pulmonar idiopatica en poblacion de 45 arios y mds
en ambos sexos y las tasas ajustadas por sexo y edad por regiones, se calculo también la frecuencia
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mensual de las muertes por FPI y se compararon las tasas medias de mortalidad por regiones. Re-
sultados: Se observo un incremento progresivo de la tasa nacional cruda de mortalidad por FPI entre
los arios 2002 a 2015, la que fue de 18,5 fallecidos por 100.000 habitantes en el aiio 2002 hasta 24,6
fallecidos por 100.000 habitantes en el ario 2015 con una pendiente de ascenso por aiio de +0,27 por
100.000 habitantes (p = 0,013). En las mujeres las tasas fueron mds altas que en los hombres, pero las
pendientes de ascenso no presentaron diferencias entre sexos. En la gran mayoria de las regiones las
tasas ajustadas presentaron tendencias significativas al ascenso y las tasas medias mas altas se pre-
sentaron en las regiones del norte de Chile. Se observo un comportamiento estacional de las muertes
siendo las frecuencias mas altas en los meses de invierno. Conclusiones: Las tasas de mortalidad por
FPI en Chile presentan una tendencia progresiva al aumento, con marcadas diferencias regionales lo
que lleva a considerar, entre otros factores, influencia ambiental y contaminacion del aire y de suelos
que se debieran investigar para poder realizar intervenciones de salud publica que permitan reducir
la mortalidad de esta enfermedad en nuestro pais.

Palabras clave: Fibrosis pulmonar idiopatica; Seres Humanos; Manejo de datos, Estudios Epi-

demiologicos, Estadisticas vitales; Chile.

Introduccion

La fibrosis pulmonar idiopatica (FPI) es una
enfermedad respiratoria cronica y progresiva. Se
define como una forma especifica de neumonia
intersticial fibrosante crénica de origen desco-
nocido que se presenta casi exclusivamente en
adultos. Se caracteriza por disnea de esfuerzo y
deterioro de la funcién pulmonar, ambos progre-
sivos, y se asocia con patron histopatoldgico y
radioldgico de neumonia intersticial usual (UIP,
Usual Interstitial Pneumonia)'. Es la mas letal
de las enfermedades intersticiales pulmonares?,
con una sobrevida media de 2 a 5 afios una vez
efectuado el diagnéstico®.

La FPI debiera ser considerada en el diag-
noéstico diferencial en todo adulto con disnea
de esfuerzo sin causa establecida, se presenta
con frecuencia acompafiada de tos, hallazgo
de auscultacion de crepitaciones pulmonares e
hipocratismo digital al examen fisico*. La inci-
dencia de la FPI aumenta con la edad, aunque
se presenta con mas frecuencia entre la sexta y
la séptima década de vida>®, siendo infrecuente
que se presente antes de los 40 afios. Se describe
que es mas frecuente en hombres que mujeres®
y en alrededor de 50% de los pacientes con FPI,
tanto hombres como mujeres, hay historia previa
o actual de tabaquismo. No se ha establecido la
influencia de factores geograficos, étnicos, cultu-
rales o raciales®.

La historia natural de la FPI la describe como
una condicion de curso lento, con disnea de
esfuerzo progresiva que al comienzo sélo apa-
rece con esfuerzos mayores, pero que empeora
gradualmente hasta llegar a ser invalidante, junto
con deterioro funcional respiratorio también
lentamente progresivo hasta llegar a la muerte
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por falla respiratoria o complicacion de alguna
comorbilidad como las enfermedades cardiovas-
culares o el cancer pulmonar’. Debido a que los
sintomas de la FPI son inespecificos y lentamente
progresivos es frecuente que el diagndstico se
retrase, dado que se atribuyen muchas veces a
enfermedades mas comunes como la Enferme-
dad Pulmonar Obstructiva Crénica o el asma.
Se estima que el retraso en el diagnostico de los
pacientes con FPI es de 1 a 2 afios en promedio”.

El diagnostico de la FPI se establece actual-
mente segUn criterios clinicos preestablecidos,
requiriendo ademads la exclusion de otras causas
de neumonia intersticial fibrosante y la presen-
cia en la tomografia computada de térax de alta
resolucion o en la biopsia pulmonar quirirgica
de patron caracteristico o muy probable de UIP.
En el afio 2000 un panel de expertos publico por
primera vez un consenso internacional que re-
presentd conjuntamente a la American Thoracic
Society (ATS) y la European Respiratory Society
(ERS)! contribuyendo a estandarizar globalmente
el proceso diagnostico de la FPI. En el afio 2011
se publicd un segundo consenso de las mismas
sociedades cientificas enfocado en el manejo te-
rapéutico de la enfermedad, pero manteniendo los
mismos criterios para el diagnostico®’. El estable-
cimiento de consensos internacionales para la FPI
ha contribuido a mejorar el diagndstico y manejo
de esta condicion, como también a desarrollar
lineas de investigacion y de enfoque terapéutico
promisorias en los Gltimos afios'’.

Las opciones de tratamiento para la FPI siem-
pre han sido escasas y sin beneficios clinicos
significativos para los pacientes, lo cual explica
por qué esta condicion respiratoria cronica es
una de las principales enfermedades respiratorias
con indicacion de trasplante pulmonar junto con
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la EPOC vy la fibrosis quistica. Durante muchos
aflos se utilizaron tratamientos farmacologicos
que asociaban los corticoides orales a medi-
camentos inmunosupresores, sin demostrase
beneficios sobre la progresion de la enfermedad
y con frecuentes complicaciones, sobre todo de
tipo infecciosas, que generaban hospitalizacio-
nes y muertes**!!, Actualmente existen opciones
de medicamentos antifibroticos que parecen
enlentecer el deterioro progresivo de la funcion
pulmonar en la FPI, sin demostrarse aun efectos
consistentes sobre su pronostico y mortalidad*’.

En estudios epidemiolégicos en Europa y Esta-
dos Unidos se describe aumento progresivo de in-
cidencia, prevalencia y mortalidad de la FPI*!213,
Coultas et al., en un estudio publicado en el afio
1996, sugieren la presencia de subestimacion de
la incidencia y mortalidad de la FPI'*. Luego en
el afio 2006, Raghu et al.'® en Estados Unidos
informan de prevalencias de FPI que van en un
rango de 13 a 63 por 100.000 habitantes e inci-
dencia que fluctiia entre 7,4 y 17,4 por 100.000
habitantes, incluyendo que es mas comun que lo
previamente reportado. Dentro de los estudios
epidemiologicos de la FPI en Europa destaca el
estudio de Gribbin et al.!* en Reino Unido, que
mostré una incidencia global de 4,6 casos por
100.000 habitantes con un aumento progresivo
entre los afios 1991 y 2003. El mismo grupo
investigador publico resultados posteriores en es-
tudio de seguimiento entre los afios 2000 a 2009,
demostrando mantencion del patrén de aumento
significativo de la incidencia de la FPI y ademas
aumento progresivo de las tasas de mortalidad
crudas y ajustadas'®, sugiriendo asi la importancia
de obtener mas informacion epidemiologica de la
FPI en el resto del mundo.

Contrastando con la informaciéon epidemio-
logica de la FPI que proviene de paises desa-
rrollados, en Latinoamérica hay pocos estudios
epidemiologicos en relacion con la FPI, los que
provienen principalmente de Brasil y de Méxi-
co'™%, Dichos estudios muestran cifras de inci-
dencia y mortalidad mucho mas bajas que las del
hemisferio norte y Europa.

En Chile existen escasas publicaciones en
relacion con la FPI. En el ano 2008, Gutiérrez et
al.2! describieron las principales caracteristicas
clinicas y epidemiologicas del compromiso de la
funcién pulmonar en 31 pacientes con FPI con-
trolados en el Instituto Nacional del Térax (INT)
y en una clinica privada en Santiago de Chile.
Posteriormente, en el afio 2014 Salinas et al.’
publicaron un estudio descriptivo, con datos refe-
rentes a la evolucion y factores prondsticos de la
FPI en pacientes atendidos entre los afios 1994 y
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2008 en el INT en una cohorte de 142 pacientes.
No hay publicaciones nacionales que entreguen
datos de la incidencia o de mortalidad de la FPIL.

Se requiere mds informacion acerca de la
epidemiologia de la FPI en nuestro pais, ya que
conocer los antecedentes epidemioldgicos es
clave para identificar las estrategias de su control
y manejo®2. Por otro lado, los consensos interna-
cionales actuales de diagndstico y manejo de la
FPI recomiendan un enfrentamiento clinico por
un equipo interdisciplinario, junto con el uso de
nuevas drogas antifibroticas las cuales solo han
podido ser utilizadas por una proporcion muy
reducida de pacientes con FPI en Chile, debido a
su alto costo. Por lo tanto, determinar el impacto
epidemiologico actual que tiene la FPI en Chile y
proyectar sus tendencias futuras ayudara a iden-
tificar las intervenciones mas costo-efectivas a
nivel nacional para la FPI.

Por lo anteriormente expuesto, el proposito del
presente estudio es obtener informacion nacional
sobre las tasas de mortalidad de la FPI incluyen-
do su tendencia y distribucion geografica regional
en nuestro pais.

Método

Estudio descriptivo de disefio ecologico de-
sarrollado a partir de la informacion de bases de
datos secundarias de libre disposicion de esta-
disticas vitales del Departamento de Estadisticas
¢ Informacion de Salud (DEIS) y del Instituto
Nacional de Estadisticas (INE) y del Ministerio
de Salud de Chile entre los afios 2002 y 2015.
De las bases de datos de mortalidad del DEIS
se identificaron los fallecidos cuya edad fuera
de 45 afios y mas con diagndstico compatible
con FPI, segun clasificacion internacional de
enfermedades (CIE-10), segin la cual “Otras
enfermedades respiratorias principalmente
afectando al intersticio” corresponde a los c6-
digos J80 a J84, siendo 4 codigos derivados de
J84 compatibles con FPI (J84.0 = condiciones
alveolares y alveoloparietales, J84.1 = otras en-
fermedades pulmonares intersticiales con fibrosis,
J84.8 = otras enfermedades pulmonares especifi-
cadas, J84.9 = enfermedad pulmonar intersticial
sin especificar) (Tabla 1). Para determinar las
tasas de mortalidad por fibrosis pulmonar por
afio y Regiones se obtuvo la poblacion estimada
de 45 afios y mas disponible en el Instituto Na-
cional de Estadisticas (INE). Dado que en el afio
2007 se crearon dos nuevas regiones (region de
Arica y Parinacota y regiéon de Los Rios) tanto
los fallecidos con diagnostico compatible como
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Tabla 1. Distribucion de fallecidos de 45 afios y mas de edad entre afios 2002 y 2015 por diagnéstico compatible
con FPI en Chile segun codigos CIE-10

CIE-10 Condiciones patologicas n %
J84.0 Condiciones alveolares y alvéolo-parietales 1 0,01
J.84.1 Otras enfermedades pulmonares intersticiales con fibrosis 15.058 96,88
J84.8 Otras enfermedades pulmonares especificadas 5 0,03
184.9 Enfermedad pulmonar intersticial sin especificar 480 3,09
Total 15. 584 100

la poblacién correspondiente de regiones previas
a esta clasificacion se asignaron a las regiones
vigentes desde el afio 2007. Ademas, se calculd
la frecuencia de muertes por mes para mostrar el
patréon de estacionalidad de muertes por FPI. Se
incluyeron solamente fallecidos de 45 afios y mas
porque la FPI se presenta con frecuencia muy
excepcional bajo esta edad, correspondiendo a
una manifestacion inicial de una enfermedad del
tejido conectivo subclinica’.

Considerando el disefio ecologico de este es-
tudio, que utiliza y analiza informacion de bases
de datos secundarias, no fue necesario obtener
aprobacion de comité de ética acreditado y por
lo tanto, tampoco un proceso de consentimiento
informado.

Para ajustar las tasas segin sexo y edad, se
utilizd una regresion de Poisson en el que se
utiliz6 la edad media de cada poblacion regional
y la proporcion de masculinidad para efectos de
ajuste. Para el analisis de las tendencias al interior
de cada region de las tasas de mortalidad por FPI
se utilizo el modelo autorregresivo de primer or-
den o regresion de Prais?, dado que no es posible
ignorar la inercia de la tendencia, que se mide
a través de la autocorrelacion de las tasas. Para
comparar las tasas anuales medias de mortalidad
por FPI entre regiones se utilizé un modelo mix-
to. Tanto en el modelo de Poisson como en el mo-
delo mixto se utiliz6 a la Region Metropolitana
como grupo de referencia. Para la interpretacion
de resultados se utilizo una significacion estadis-
tica de 5% y los datos fueron procesados en el
programa estadistico STATA version 14.0.

Resultados

En este estudio se incluyeron todos los codigos
derivados de J84 de la clasificacion internacional
de las enfermedades, la gran mayoria de los fa-
llecidos mayores de 45 afios en el periodo 2002
-2015 correspondieron al codigo J.84.1: otras
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enfermedades pulmonares intersticiales con fi-
brosis (Tabla 1).

Entre los afios 2002 y 2015 ocurrieron 15.544
muertes por FPI, con mediana de edad de 78
afios, 57% fueron mujeres siendo la edad prome-
dio de fallecimiento mayor en los hombres que en
las mujeres (77,8 = 10,3 afios versus 74,9 + 10,4
afios) y con la mayor frecuencia de fallecidos en
grupo etario de 80 aflos y mas seguido por grupo
etario entre 60 y 75 afios (Tabla 2). E1 96,9% de
éstas correspondieron al codigo J 84.1 de la clasi-
ficacion CIE-10 (otras enfermedades pulmonares
intersticiales con fibrosis).

Se observé un incremento progresivo de la tasa
nacional cruda de mortalidad por FPI entre los
afios 2002 a 2015, que fue de 18,5 fallecidos por
100.000 habitantes en el afio 2002 hasta llegar a
24,6 fallecidos por 100.000 habitantes en el afio
2015 lo que corresponde a un 33% de aumento en
dicho periodo con una pendiente de ascenso por
afio de +0,27 por 100.000 habitantes (p = 0,013).
Aunque las tasas en las mujeres fueron algo ma-
yores que en los hombres las pendientes de as-
censo fueron iguales en ambos sexos (Figura 2).

Las tasas ajustadas de las Regiones de Arica 'y
Parinacota, Tarapaca, Antofagasta y Atacama en
el norte de Chile junto con Region de Valparaiso
y Regiones del Biobio, Araucania y Los Lagos
en el Sur de Chile fueron significativamente mas
altas que la Region Metropolitana. En cambio,
en las Regiones de Coquimbo, del Maule, de
Aysén y de Magallanes fueron significativamente
menores que la tasa de la Region Metropolitana.
Las tasas mas altas se presentaron en las siguien-
tes regiones: Region de Arica y Parinacota (32,8
por 100.000 hab.), Region de Tarapaca (26,0
por 100.000 hab.) y Region del Biobio (25,7 por
100.00 hab.).

Se estimd la tendencia anual de las tasas re-
gionales ajustadas por edad y sexo poblacional
observandose una tendencia significativa al
ascenso en el periodo 2002-2015 en todas las
Regiones, excepto en la Region Metropolitana y
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Tabla 2. Caracteristicas principales de fallecidos con diagnéstico compatible con Fibrosis pulmonar idiopatica
entre los afos 2002 y 2015

Sexo
n (%)
Edad, afios (promedio, DS)

Distribucion segtin grupo etario (%)

< 60 afios

60 a <75 afos
75 a < 80 afos
> 80 afios
Total

Mujeres
8.857 (57)
77,8 (10,3)
5,4

28,5

17,9

48,2

100

27+

24+

21+

18+

15

12+

—@—— hombres

—&— mujeres
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Hombres
6.687 (43)
74,9 (10,4)
8,5

36,7

18,6

36,2

100

Figura 1. Evolucion de las
tasas crudas de mortalidad por
Fibrosis pulmonar idiopatica
entre los afios 2002 y 2015
en Chile.

Figura 2. Evolucion de tasas
crudas de mortalidad por
Fibrosis pulmonar idiopatica
por sexo entre afios 2002 y
2015 en Chile.
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Region de Tarapaca que presentaron tendencia no
significativa al ascenso y en la Region de Antofa-
gasta que presenta una tendencia no significativa
al descenso.

Con relacion al comportamiento estacional, se
observé que, durante los meses de invierno, sobre
todo en los meses de julio y agosto, se encuen-
tran los porcentajes mas altos de fallecimientos
(Figura 3).

Tabla 3. Tasas crudas anuales de mortalidad por
Fibrosis pulmonar Idiopatica en Chile, 2002-2015

Aiio Tasa (por 100.000)
2002 18,5
2003 18,1
2004 20,8
2005 19,6
2006 20,0
2007 243
2008 21,5
2009 21,1
2010 22,7
2011 2L
2012 22,2
2013 22,0
2014 23,9
2015 24,6

Discusion

En nuestro conocimiento este es el primer
estudio epidemioldgico que entrega informacion
sobre la mortalidad de la FPI en Chile, siendo el
hallazgo principal la tendencia progresiva al au-
mento de las tasas de mortalidad por FPI en Chile
entre los afios 2002 y 2015.

Esta tendencia al alza de la mortalidad
por FPI se ha descrito también en Europa y
EE.UU.!2162426 vy dentro de Latinoamérica tam-
bién se ha reportado en México y Brasil**?’. En
contraposicion a estas tendencias llama la aten-
cion un estudio muy reciente de Estados Unidos
en el que se describe un cambio con tendencia a
la disminucion de las tasas de mortalidad entre los
afios 2004 y 2017, cambio que los autores postu-
lan podria ser explicada parcialmente por una dis-
minuciéon marcada del tabaquismo en dicho pais
y el mejor acceso a diagnostico y tratamiento?®.

También llama la atencion que las tasas crudas
de mortalidad por FPI en Chile (rango de 18,5
a 24,6 fallecidos por 100.000 habitantes), son
mayores que las reportadas en otros estudios
epidemiolégicos de Europa, Estados Unidos y
Latinoamérica. Las tasas de mortalidad mas altas
se reportan en Irlanda del Norte con 13,36 falle-
cimientos por FPI por 100.000 habitantes el afio
2011%*y dentro de Latinoamérica, en México con
valores de 13 por 100.000 en varones en el afio
2010, Si bien las tasas en dichos estudios fueron
ajustadas por edad, podria haber diferencias solo
debidas a las diferencias en el grupo etario de 45
aflos y entre paises. Sin embargo, se puede espe-

meses

Figura 3. Histograma de
distribucion de porcentajes
de fallecidos segin meses
entre los afios 2002 y 2015 en
Chile. (1: enero, 2: febrero,
3: marzo, 4: abril, 5: mayo,
6: junio, 7: julio, 8: agosto,
9: septiembre, 10: octubre,
11: noviembre, 12: diciembre)
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Tabla 4. Tasas anuales medias crudas y ajustadas mortalidad por Fibrosis Pulmonar Idiopatica
segun regiones en Chile

Regiones Tasa media cruda
Arica y Parinacota 32,5
Tarapaca 26,1
Antofagasta 22,8
Atacama 24,7
Coquimbo 18,0
Valparaiso 24,8
O’Higgins 17,1
Maule 17,6
BioBio 25,8
Araucania 21,0
Los Rios 20,6
Los Lagos 22,8
Aysén 13,8
Magallanes 17,9
Region Metropolitana 20,2

rar que las tasas chilenas serian probablemente
aun mas elevadas que las reportadas si se ajusta-
ran usando como referencia la poblacion europea
que es mas envejecida.

En estudios publicados en Estados Unidos y
Meéxico se estima que es probable que las tasas
de mortalidad por FPI sean mayores que las re-
portadas considerando la subestimacion debida al
subdiagndstico de las enfermedades pulmonares
difusas en los certificados de defuncion!#2%23,

Otro resultado a destacar en el presente estudio
es que las tendencias de las tasas de mortalidad
por FPI no presentaron diferencias en ambos
sexos lo cual también se ha reportado en México,
Brasil y en Estados Unidos?*®. Sin embargo,
llama la atencion que las tasas de mortalidad en
Chile sean mayores en mujeres que en hombres,
lo que se contrapone con lo publicado en otros
paises en los cuales las tasas son mayores en los
hombres?>?’, salvo lo reportado en México con
tasas de mortalidad por FPI sin diferencias signi-
ficativas entre ambos sexos?. Teniendo presente
que en la mitad de los casos de pacientes con
diagnostico de FPI hay historia de tabaquismo, la
mayor prevalencia de tabaquismo en las mujeres
chilenas en comparacion con otros paises podria
explicar en parte las tasas de mortalidad mas ele-
vadas en éstas, también podria ser explicado en
parte por diagnostico tardio en comparacion con
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P Tasa media ajustada P
<0,001 32,8 < 0,001
0,0010 26,0 < 0,001
0,1560 22,8 < 0,001
0,0150 24,5 < 0,001
0,2450 18,4 < 0,001
0,0140 24,6 < 0,001
0,0920 17,4 < 0,001
0,1630 17,5 < 0,001
0,0030 25,7 < 0,001
0,6480 21,1 0,0280
0,8170 20,9 0,1040
0,1570 22,8 < 0,001
0,0010 14,1 < 0,001
0,2230 18,1 < 0,001

20,2

los hombres, como ha sido demostrado con las
enfermedades cardiovasculares®.

También es un hallazgo relevante del presente
estudio la variabilidad regional significativa ob-
servada en las tasas medias ajustadas de morta-
lidad por FPI, destacando que es en las regiones
del norte de Chile donde se observaron las tasas
mas altas seguidas por las regiones del Biobio
y Valparaiso. Esta variabilidad geografica se
describe en Europa, donde paises como Irlanda
del Norte y Escocia presentan las tasas mas altas
mientras que en Espafia y Suecia se reportan las
mas bajas** como también en Estados Unidos
donde las tasas mas altas se encuentran en los
estados del Oeste y Suroeste?. Sin embargo, pese
a estas diferencias significativas geograficas, la
gran mayoria de las regiones de Chile, presentan
tendencia progresiva al aumento de las tasas de
mortalidad por FPI.

El comportamiento estacional de las muertes
por FPI a nivel nacional observado en el pre-
sente estudio también se describe en estudios
provenientes de Estados Unidos**3!. La mayor
mortalidad en los meses de invierno puede es-
tar relacionada con aumento de las infecciones
respiratorias que exacerban y descompensan las
enfermedades respiratorias cronicas.

Como una limitacion propia de los disefios
ecologicos, se debe tener la precaucion de no
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realizar inferencias individuales a partir de sus
resultados, lo que corresponderia a caer en el
error conocido como “falacia ecologica”. Otras
limitaciones que presenta este estudio por su
disefio ecologico es la dificultad para excluir
causas alternativas (confundentes relevantes) en
el analisis de los resultados observados. Entre es-
tos factores confundentes puede mencionarse, el
consumo de tabaco, la migracion, contaminacion
ambiental entre regiones o entre periodos, error
del diagnostico correcto de causa de muerte por
limitaciones propias del sistema de clasificacion
de Enfermedades (CIE), imposibilidad de estu-
diar la variable temporal y la estacionalidad que
podria enmascarar causas reales de las muertes
y factores vinculados con el envejecimiento po-
blacional de Chile. Un aspecto que tampoco es
abordado en este andlisis es el eventual cambio
en la oferta de capacidades diagnosticas de la
condicion.

Como principal fortaleza esta el hecho de que
es el primer estudio epidemiolégico enfocado en
obtener datos de la mortalidad por FPI en Chile,
abarcando un intervalo de 14 afos lo cual permi-
ti6 establecer en forma confiable las tendencias
de las tasas de mortalidad por FPI como también
comparar éstas entre las regiones. También el
hecho de que en este estudio se hayan incluido
todos los codigos derivados de J84 de la clasi-
ficacion internacional vigente de enfermedades
(CIE-10) compatibles con diagnostico de FPI
permitiendo abarcar en forma mds amplia los
fallecidos por FPI (Tabla 1), lo cual es mejor para
informacion epidemiologica poblacional, aunque
cerca del 97% correspondieron al codigo CIE-10
J84.1 que es el mismo utilizado en varios de los
otros estudios epidemioldgicos!>!18:19,

La conclusion principal de este estudio es
que las tasas de mortalidad por FPI en Chile
presentan tendencia progresiva a aumentar en los
ultimos afios, lo cual es mas acentuado en ciertas
regiones. Estos hallazgos deben complementarse
con otros estudios de investigacion de base indi-
vidual con el propdsito de identificar los factores
involucrados, como la influencia ambiental y
contaminacion del aire y de suelos que pudieran
tener un papel en el curso clinico y riesgo de
muerte por esta enfermedad e implementar even-
tualmente intervenciones efectivas en reducir la
mortalidad de esta enfermedad en nuestro pais.
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