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Presentacion

En junio de 2012 vio la luz la primera edicion de la Guia de Practica
Clinica para el Diagnéstico y Tratamiento de la Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Crénica (EPOC) - Guia Espafiola de la EPOC (GesEPOC).
Esta guia de practica clinica (GPC) supuso la culminacién de un largo
proceso iniciado 3 afios antes (en junio de 2009) con la aprobacién de
la Estrategia en EPOC del Sistema Nacional de Salud (SNS) por el Con-
sejo Interterritorial del SNS. Durante esos 3 afios, todas las sociedades
cientificas implicadas en la atencién al paciente con EPOC, las asocia-
ciones de pacientes y las administraciones centrales y autonémicas
formaron una alianza para conseguir una mejor eficacia y calidad en
el abordaje y el tratamiento de la EPOC en todos los servicios de salud
que integran el sistema sanitario ptblico e impulsar la investigacion
en EPOC. Una parte importante de ese esfuerzo fue la elaboracion de
una GPC comin: GesEPOC.

GesEPOC fue en sus inicios una iniciativa de la Sociedad Espafiola
de Neumologia y Cirugia Toracica (SEPAR) que conjuntamente con el
resto de sociedades cientificas, las asociaciones de pacientes y, en esta
edicién de 2017 con el Centro Cochrane Iberoamericano, han desarro-

llado una nueva versién actualizada de GesEPOC: la guia de referencia
de la EPOC en Espaiia.

La primera edicién de GesEPOC supuso un cambio en la manera de
abordar esta enfermedad compleja y de gran prevalencia. La aproxi-
macioén al tratamiento basada en los fenotipos clinicos fue un aspecto
novedoso que ha ayudado a los clinicos a identificar perfiles de pa-
cientes que tienen un pronéstico comtn y una respuesta similar a los
diversos tratamientos existentes. De este modo, se ha abierto el cami-
no hacia una medicina mas personalizada. Esta aproximacién ha cru-
zado nuestras fronteras y ha sido imitada por las GPC nacionales de
otros paises de nuestro entorno.

Esperamos que esta nueva edicion de 2017 siga contribuyendo a
un mejor entendimiento de la EPOC y, por consiguiente, a una aten-
ciény a un tratamiento mas adecuado para nuestros pacientes, que es
su razon de ser.

Marc Miravitlles
Coordinador de GesEPOC

0300-2896/© 2017 SEPAR. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados
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INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es una enfer-
medad infradiagnosticada y con una elevada morbimortalidad y su-
pone un problema de salud ptblica de gran magnitud. En los paises
de nuestro entorno constituye la cuarta causa de muerte y se prevé
que su prevalencia siga aumentando.

La EPOC es una enfermedad compleja y multicomponente. Los sin-
tomas principales son la disnea, la tos y la expectoracién. Su presenta-
cion clinica es muy heterogénea, y dentro de lo que hoy denomina-
mos EPOC se pueden definir diversos fenotipos con repercusion
clinica, pronéstica y terapéutica’. Aunque la EPOC no es una enferme-
dad curable, la deshabituacion del consumo de tabaco es la medida
mas eficaz para prevenir y frenar su progresién

Desde 2009, el Ministerio de Sanidad y Politica Social, a través del
Plan de Calidad del Sistema Nacional de Salud (SNS) y la Estrategia en
EPOC, ha estado trabajando para identificar la manera de mejorar la
atencion y la calidad de vida de las personas con EPOC y para reducir
el nimero de personas que presentan esta enfermedad. El equipo
multidisciplinario de la Estrategia en EPOC® ha impulsado el desarro-
llo de una guia de practica clinica (GPC) con la participacion de todos
los agentes integrantes de la estrategia. En este contexto nacié la pri-
mera version de la Guia Espafiola de la EPOC (GesEPOC) en el afio
20124,

A nivel mundial, las recomendaciones de la iniciativa GOLD (Glo-
bal Initiative for Obstructive Lung Diseases) para el diagnéstico y
tratamiento de la EPOC, publicadas por primera vez en el 2001 y
revisadas cada afio, han sido las mas utilizadas®. En Espaiia, las
guias de referencia han sido las elaboradas por la Sociedad Espafio-
la de Neumologia y Cirugia Toracica (SEPAR) junto con otras socie-
dades cientificas®’. La multitud de avances que han surgido en los
altimos afios hace que los contenidos de estas guias necesiten ac-
tualizarse.

GesEPOC es una guia actualizada para responder a las cuestiones
planteadas en la asistencia al paciente con EPOC, en la que han parti-
cipado todas las sociedades cientificas implicadas.

GesEPOC persigue la atencion eficiente de los pacientes con EPOC
a partir de un trabajo coordinado y multidisciplinar con la participa-
cion de representantes de los diferentes niveles asistenciales. La im-
plantacién de GesEPOC ha sido muy importante; ya en el afio 2014, el
46,3% de las historias clinicas auditadas en Espafia en servicios de
neumologia incluian la clasificacién del fenotipo segtin GesEPOC?.

El presente documento constituye la versién completa de la GPC
para el Diagnéstico y Tratamiento de Pacientes con Enfermedad Pul-
monar Obstructiva Crénica (EPOC) en su versién de 2017.

GesEPOC 2017 esta formada por tres tipos de contenidos: a) res-
puestas derivadas de preguntas PICO (acrénimo de patient, interven-
tion, comparison, outcome) (v. anexo 1 en http://dx.doi.org/10.1016/j.
arbres.2017.03.018); b) respuestas derivadas de preguntas narrativas,
y ¢) texto libre. En el apartado “Método” se explican con detalle las
caracteristicas y el alcance de cada tipo de contenido.

Alcance y objetivos

El objetivo principal de la guia es proporcionar a los profesionales
sanitarios encargados de la asistencia a pacientes EPOC una herra-
mienta que les permita tomar las mejores decisiones sobre los proble-
mas que plantea su atencion.

Se trata de optimizar el proceso diagnéstico identificando en pri-
mer lugar a los pacientes de bajo o alto riesgo. Los pacientes de bajo
riesgo pueden ser tratados y seguidos en cualquier nivel asistencial y
con escasos requerimientos de pruebas complementarias. Por el con-
trario, aquellos pacientes identificados como de alto riesgo requieren
una evaluacién mas precisa para establecer su fenotipo'®. La aproxi-
macioén al paciente basada en fenotipos clinicos permite clasificarlos
en subgrupos con valor prondstico, a la vez que determina la terapia

0300-2896/$ © 2017 SEPAR. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados
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mas adecuada y permite lograr mejores resultados. Esta nueva pers-
pectiva representa un cambio significativo en el tratamiento de la
EPOC, ya que supone pasar de un acercamiento centrado en la grave-
dad de la obstruccién a un enfoque mas personalizado®-12,

La guia incluye el diagnéstico y el tratamiento de la EPOC en fase
estable, agudizada y al final de la vida. El proceso diagnéstico se es-
tructura en tres partes: el diagnéstico de la EPOC, la evaluacion del
riesgo y la caracterizacion del fenotipo.

Esta guia va dirigida a médicos de familia, profesionales de enfer-
meria de atencién primaria y especializada, neumoélogos, internistas y
otros especialistas que atienden a los pacientes con EPOC.

Método

GesEPOC es un proyecto compartido —iniciado en junio de 2010
por las diversas sociedades cientificas implicadas en la atencion a pa-
cientes con EPOC y el Foro Espafiol de Pacientes— para discutir y con-
sensuar recomendaciones, pautas de actuacion y estrategias de trata-
miento de la EPOC, con la finalidad de estimular la calidad en la
atencion a los pacientes con esta enfermedad que acuden a la consul-
ta de los profesionales de atencién primaria y especializada“.

GesEPOC nace por iniciativa de la SEPAR y cuenta con la colabora-
ci6n de SemFYC (Sociedad Espafiola de Medicina de Familia y Comu-
nitaria), SEMERGEN (Sociedad Espafiola de Médicos de Atencién Pri-
maria), SEMG (Sociedad Espafiola de Médicos Generales y de Familia),
GRAP (Sociedad de Respiratorio en Atencién Primaria), SEMI (Socie-
dad Espafiola de Medicina Interna), SEMES (Sociedad Espaiiola de
Medicina de Urgencias y Emergencias), SEGG (Sociedad Espafola de
Geriatria y Gerontologia), SERMEF (Sociedad Espafiola de Rehabilita-
cién y Medicina Fisica), SORECAR (Sociedad Espafiola de Rehabilita-
cion Cardiorrespiratoria) y FAECAP (Federacion de Asociaciones de
Enfermeria Comunitaria y Atencién Primaria).

Para la elaboracién de la presente edicion de la guia GesEPOC, los
pasos que se han seguido son los que se describen a continuacion.

Constitucion del grupo de trabajo de la guia

El grupo de trabajo esta integrado por profesionales contactados
fundamentalmente a través de las distintas sociedades cientificas re-
lacionadas con el tema de la guia. El grupo de trabajo estuvo consti-
tuido por especialistas en neumologia, medicina interna, medicina de
familia, urgencias, medicina fisica y rehabilitacién, medicina preven-
tiva y salud publica, geriatria, psicologia, enfermeria y fisioterapia.

Esta GPC ha contado también con representantes de los pacientes
(Foro Espafiol de Pacientes) en su grupo de trabajo.

En el desarrollo metodolégico de la guia se ha contado con la par-
ticipacién de metoddlogos expertos del Centro Cochrane Iberoameri-
cano, que han asesorado en el desarrollo de GesEPOC 2017 y han ela-
borado la evaluacién de la evidencia de las preguntas PICO.

Formulacion de preguntas clinicas

Los miembros del grupo de trabajo definieron las preguntas clini-
cas que debia contestar la guia en formato PICO™. Para algunas de las
secciones en las que este formato no fue posible, se decidié realizar
un abordaje narrativo; las secciones sobre las estrategias de detec-
cién precoz de pacientes con EPOC o los componentes basicos de un
programa de educacién terapéutica estructurada son ejemplo de
ello.

Biisqueda bibliogrdfica

Con la ayuda de un documentalista, se disefi6 una estrategia de
blisqueda de la literatura médica para identificar, en primer lugar, re-
visiones sistematicas posteriores a la fecha de biisqueda de la anterior
guia GesEPOC*.

Para ello se consultaron las siguientes bases de datos electrénicas:

* Cochrane Database of Systematic Reviews (The Cochrane Li-
brary).

» Database of Abstracts of Reviews of Effects (DARE).

* Health Technology Assessment (HTA) Database.

» National Health Service Economic Evaluation Database (NHS
EED).

« MEDLINE (via PubMed).

Adicionalmente, se disefi6 una estrategia de biisqueda bibliografi-
ca para identificar ensayos clinicos aleatorizados que respondieran a
las preguntas clinicas o que pudieran actualizar las revisiones siste-
maticas seleccionadas.

Para ello se consultaron las siguientes bases de datos electrénicas:

« MEDLINE (via Ovid).
» The Cochrane Central Register of Controlled Trials.

No se establecié ningln limite por lengua de publicacién en las
btsquedas realizadas, pero se han considerado principalmente estu-
dios en espafiol, inglés y francés. La fecha de cierre de la Gltima bis-
queda fue en mayo de 2016. Los miembros del grupo de trabajo moni-
torizaron las principales referencias que pudieran responder a las
preguntas clinicas de la guia hasta diciembre de 2016.

Formulacion de las recomendaciones mediante el sistema
GRADE

Se siguieron las directrices del grupo de trabajo GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation)®-1
para clasificar la calidad de la evidencia y graduar la fuerza de las re-
comendaciones relativas a las preguntas de la GPC, salvo para las sec-
ciones desarrolladas de forma narrativa, en las que se llevé a cabo un
proceso de actualizacién de la literatura médica, pero sin realizar re-
comendaciones.

Con la participacién de metod6logos expertos se realizaron (o ac-
tualizaron) metaanadlisis de los diferentes ensayos clinicos (siempre
que fuera posible) y se elaboraron tablas de sintesis de la evidencia.
Para ello se utilizaron los programas RevMan (versién 5.3) y GRADE-
Pro.

Clasificacién de la importancia relativa de las variables de resultado

En esta etapa, el grupo de trabajo establecié de forma explicita las
variables de resultado de interés para las preguntas y las clasificé, se-
glin su importancia relativa, a partir de la siguiente escala de 9 pun-
tos:

* De 1 a 3: variable de resultado no importante para la toma de
decisiones, que no desempefia un papel importante en la formulacion
de las recomendaciones.

» De 4 a 6: variable de resultado importante, pero no clave, para la
toma de decisiones.

» De 7 a9: variable de resultado clave para la toma de decisiones.

Evaluacion de la calidad de la evidencia cientifica

La calidad de la evidencia refleja la confianza en los resultados de
la literatura cientifica para apoyar una recomendacién y, por ello, esta
evaluacion se realiza para cada una de las variables consideradas cla-
ve o importantes.

Para evaluar los efectos de una intervencion, los ensayos clinicos
aleatorizados aportan, a priori, la mayor confianza con sus resultados.
Esta confianza se puede ver disminuida por diferentes consideracio-
nes o factores:
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« Limitaciones en el disefio o ejecucién de los estudios (riesgo de
Sesgos).

« Inconsistencia entre los resultados de diferentes estudios.

« Disponibilidad de evidencia indirecta.

 Imprecision de los estimadores del efecto.

* Sospecha de sesgo de publicacién.

La confianza en los resultados de estudios observacionales es, a
priori, menor y, sin embargo, esta confianza puede aumentar por dife-
rentes consideraciones o factores:

» Magnitud del efecto importante.
* Gradiente dosis-respuesta.
» Impacto de las variables de confusién plausibles.

Finalmente, la calidad de la evidencia se clasifica como alta, mode-
rada, baja o muy baja.

Graduacion de la fuerza de las recomendaciones

La fuerza de una recomendacion refleja el grado de confianza en
que los beneficios de una intervencién superan a los inconvenientes.

El sistema GRADE propone un sistema sencillo para graduar la
fuerza de las recomendaciones, en fuertes o débiles, a favor o en contra
de una intervencién. Las implicaciones para los pacientes, profesiona-
les sanitarios y gestores se resumen en la tabla 1',

En el proceso de graduacion de la fuerza de las recomendaciones,
el grupo de trabajo tuvo en cuenta los factores que se describen a con-
tinuacién.

Balance entre beneficios y riesgos

Para realizar una adecuada valoracién del balance entre los benefi-
cios y los riesgos es necesario tener en cuenta el riesgo basal de la
poblacién a la que va dirigida la recomendacion y el efecto, tanto en
términos relativos como absolutos.

Calidad de la evidencia cientifica

Cuanto menor es la confianza en los resultados de la evidencia
cientifica, menos probable es que se deba realizar una recomendacién
a favor o en contra de la intervencién.

Valores y preferencias

La incertidumbre sobre los valores y preferencias de la poblacién
diana, a la cual va dirigida la guia, ser otro de los factores que hay que
tener en cuenta. El personal sanitario, el colectivo de pacientes o la
sociedad en general deben ver reflejados sus valores y preferencias,
que deberian influir en la graduacién de las recomendaciones.

Costes
A diferencia de otras variables de resultado, los costes son mucho
mads variables en el tiempo, en distintas areas geograficas y en funcién

Tabla 1
Implicaciones de la fuerza de las recomendaciones

de diversas implicaciones. Asi, aunque un coste elevado disminuye la
probabilidad de graduar como fuerte una recomendacion, el contexto
serd critico en la valoracién final.

Perspectiva de los pacientes

En el marco de GesEPOC se ha incorporado la vision de los pacien-
tes a través de su participacién en el grupo de trabajo (Foro Espafiol
de Pacientes).

Preguntas seleccionadas

Esta metodologia se aplicé a las preguntas identificadas como mas
relevantes por el grupo de trabajo. Son las enumeradas a continua-
cién.

Preguntas narrativas

P1. ;Como debemos diagnosticar el solapamiento asma-EPOC
(ACO)?

P2. ;Qué comorbilidades deben evaluarse en el paciente con
EPOC? Pluripatologia y multimorbilidad en la EPOC.

P3. Estrategias para reducir el infradiagnoéstico y mejorar la detec-
cién precoz. ;/Qué estrategia es eficiente para mejorar la deteccion
precoz de la EPOC?

P4. ;Cual es el mejor sistema de estratificacién del riesgo en la
EPOC?

P5. ¢(Cémo se debe tratar el tabaquismo en la EPOC?

P6. ;Cémo prescribir actividad fisica y qué estrategias puedo
utilizar para que el paciente con EPOC realice actividad fisica?

P7. ;Cuando hay que prescribir rehabilitacién pulmonar en la
EPOC?

P8. ¢Cudles son los componentes basicos de un programa de
educacion terapéutica estructurada?

P9. ¢Cuales son los componentes de los modelos de atenci6n inte-
grada en la EPOC?

P10. ;Cémo tratar la EPOC al final de la vida?

Preguntas PICO

P11. En los pacientes con EPOC estable, ;se recomienda la
administracién de un tratamiento broncodilatador de larga duracion
tipo LAMA frente a un broncodilatador de larga duracién tipo LABA?

P12. En los pacientes con EPOC estable, ¢se recomienda el uso del
tratamiento con doble broncodilatacién de larga duracion frente a un
tratamiento en monoterapia?

P13. En los pacientes con EPOC estable, ¢se recomienda el uso de
un tratamiento combinado con un broncodilatador mds un corticoide
inhalado frente al tratamiento con doble broncodilatacién?

P14. En los pacientes con EPOC estable, ;se deben usar los
mucoliticos para prevenir las exacerbaciones?

Recomendacion fuerte

Recomendacién débil

Para los pacientes

lo estarian
Para los profesionales sanitarios

Para los gestores
la mayoria de las situaciones

La mayoria de las personas estarian de acuerdo con la
intervencion recomendada y Ginicamente una pequeiia parte no

La mayoria de las personas estarian de acuerdo con la accion
recomendada, pero un ntimero importante de ellas no

La recomendaci6n puede ser adoptada como politica sanitaria en

La mayoria de los pacientes deberian recibir la intervencion
recomendada

Se reconoce que diferentes opciones son apropiadas para
diferentes pacientes y que el médico tiene que ayudar a cada
paciente a llegar a la decision mas consistente con sus valores y
preferencias

Existe necesidad de un debate importante con la participacién de
los grupos de interés

Tomada de Alonso-Coello et al'® (adaptada de Guyatt et al. BM]. 2008;336:924-6).
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P15. En los pacientes con EPOC, ;se deben usar los inhibidores de
la fosfodiesterasa 4 (roflumilast) para prevenir las exacerbaciones?

P16. En los pacientes con EPOC estable, ¢se recomienda el uso de
antibibticos orales para prevenir las exacerbaciones?

P17. En los pacientes con EPOC, ¢ se recomienda el uso de antibidti-
cos en el tratamiento ambulatorio de las agudizaciones?

P18. En los pacientes con EPOC hospitalizados, ¢se recomienda
realizar tratamientos de deshabituacién tabaquica en un contexto de
agudizacion de la EPOC respecto al tratamiento habitual?

P19. En los pacientes con EPOC hospitalizados, ¢ se recomienda ad-
ministrar corticoides por via intravenosa frente a corticoides por via
oral para el tratamiento de las exacerbaciones?

P20. En los pacientes con un episodio de exacerbacién de la EPOC,
¢se recomienda la hospitalizacién a domicilio como alternativa a la
atencion convencional?

P21. En los pacientes con EPOC hospitalizados por exacerbacion
de la EPOC, ¢se recomienda la rehabilitacién pulmonar temprana
frente a la atencién habitual?

P22. En los pacientes hospitalizados con una exacerbacién de la
EPOC, ¢se recomienda el uso de la ventilacién no invasiva frente a la
atenci6n habitual?
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DEFINICION, ETIOLOGIA, FACTORES DE RIESGO
Y FENOTIPOS DE LA EPOC

Puntos clave:

 La EPOC es una enfermedad respiratoria crénica, compleja y he-
terogénea.

» El principal factor etiolégico es el tabaco.

* Laidentificacién de fenotipos clinicos permite un tratamiento
mas personalizado.

Definicion

La EPOC se define como una enfermedad respiratoria caracteriza-
da por sintomas persistentes y limitacion crénica al flujo aéreo, cau-
sada principalmente por el tabaco.

La limitacién al flujo aéreo se suele manifestar en forma de disnea
y, por lo general, es progresiva. La EPOC suele presentarse con otros
sintomas respiratorios como la tos crénica acompafiada o no de ex-
pectoracién. La EPOC se caracteriza también por la presencia de agu-
dizaciones y por la frecuente presencia de comorbilidades que pue-
den contribuir a la gravedad en algunos pacientes.

La espirometria no puede considerarse diagndstica por si sola, sino
que debe utilizarse como prueba de confirmacién ante la sospecha
diagnostica en un paciente que presenta sintomas respiratorios croni-
cosy es o ha sido fumador. En casos menos frecuentes podemos obte-
ner una historia de exposicién a otros agentes téxicos inhalados en el
hogar o en el lugar de trabajo.

Etiologia de la EPOC
Consumo de tabaco

Desde la década de 1950 se conoce que el tabaco es el factor de
riesgo mas importante en el desarrollo de EPOC'2, Su relacién causal
se ha establecido a través de numerosos estudios prospectivos de co-
hortes, entre ellos el del British Medical Research Council® y del Fra-
mingham Heart Study Offspring*.

En estudios de cohortes prospectivos se estima que el riesgo abso-
luto de desarrollar EPOC entre fumadores es 9 o 10 veces superior que
entre no fumadores>S. Aun asi, solo el 50% de fumadores desarrollaran
a lo largo de su vida una EPOC diagnosticada mediante espirometria.
Ademas, se ha demostrado que el riesgo es proporcional al consumo
acumulado de tabaco, de tal forma que el riesgo pasa del 26% en los
fumadores de 15-30 paquetes al afio, al 51% en los fumadores de mas
de 30 paquetes al afio’.

El consumo de tabaco estd muy extendido tanto en los paises in-
dustrializados como en los paises en vias de desarrollo. En Espafia,
segln los datos del Informe Anual del Sistema Nacional de Salud de
20158, el 24,0% de la poblaciéon mayor de 15 afios fuma; el 3,1% lo hace
ocasionalmente y el 19,6% se declara exfumador (ha dejado de fumar
hace al menos un afio). Por sexo, el porcentaje de fumadores diarios
fue del 27,9% en varones y del 20,2% en mujeres. La prevalencia de
fumadores entre los jévenes de 15 a 24 afios es de 21,7%, sin observar
diferencias entre varones (22,5%) y mujeres (21%). En el grupo de
edad entre 25 y 54 afios, la poblacion de varones fumadores supera el
30% y la de mujeres oscila entre el 28 y el 30%. En cuanto al consumo
de los fumadores diarios, el 28, 7% consume entre 1y 9 cigarrillos/dia,
el 35,8% fuma entre 10y 19 y el 35,5% consume mas de 20 cigarrillos
al dia.

Tabaquismo pasivo

Una proporcién de casos de EPOC ocurre en personas que no han
fumado nunca. Entre estas personas no fumadoras®, el tabaquismo
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pasivo es un factor de riesgo que se ha implicado en la patogenia de la
EPOC. El tabaquismo pasivo, también llamado humo ambiental de ta-
baco, es la inhalacién involuntaria del humo de otra persona que
fuma tabaco. Aunque se produzcan riesgos de salud inferiores a los
del tabaquismo activo, obviamente, estos no solo son evitables, sino
involuntarios.

Diversos estudios observacionales han demostrado que el taba-
quismo pasivo se asocia a un mayor riesgo de EPOC'*, El estudio mas
definitivo que relaciona tabaquismo pasivo con EPOC se ha realizado
en Guanzhou, China™. Se trata de un estudio en mas de 6.000 partici-
pantes no fumadores. La mayoria (un 89,6%) eran mujeres y la media
de edad fue de 61 afios'. Mas de la mitad de los participantes afirmé
ser fumador pasivo, y la duracién del tabaquismo pasivo resulté direc-
tamente relacionada con el riesgo de EPOC™.

Un estudio hecho en Espafia que evalud la repercusién que tiene la
exposicién pasiva al tabaco sobre la funcién pulmonar de nifios y ado-
lescentes™ concluy6 que los parametros espirométricos son significati-
vamente inferiores entre los nifios con algin progenitor fumador y es
mayor el efecto negativo del tabaquismo pasivo sobre los pardmetros
relacionados con la via aérea distal.

Segln datos del Informe Anual del Sistema Nacional de Salud de
20158, la exposicion al humo de tabaco se redujo drasticamente en el
trabajo (2,6%), en los lugares y transportes ptblicos cerrados (2,4%) y
la mas frecuente (17,8%) fue la exposicién en el hogar. Un dato desta-
cable encontrado en el segundo estudio nacional de tabaquismo pasi-
vo en Espafia (coordinado y desarrollado desde SEPAR) es el elevado
porcentaje de nifios menores de 13 afios expuestos al humo ambien-
tal de tabaco en el hogar, que llegé hasta el 39,2%"%.

Quema de combustible biomasa

A nivel mundial, aproximadamente el 50% de todas las casas y el 90%
de las casas rurales usan el combustible de biomasa (madera, carbén
vegetal, otras materias vegetales y el estiércol) como su fuente principal
de energia doméstica®.

En diversas revisiones sistematicas se ha identificado la biomasa y
otros combustibles para uso en calefaccién o en cocina en paises en vias
de desarrollo como factor de riesgo de EPOC en areas rurales®'s', Un
ejemplo de estos resultados es la revision sistematica que analiza 15
estudios epidemiol6gicos (11 transversales y 4 casos y controles), y es-
tima en las personas expuestas a la biomasa un riesgo de desarrollar
EPOC mas elevado que en los no expuestos (odds ratio = 2,44; intervalo
de confianza del 95%, 1,90-3,33), tanto en varones como en mujeres, en
pacientes con EPOC, fumadores y no fumadores".

En Espafia se ha documentado un riesgo aumentado de ingreso
por EPOC en mujeres que habian estado expuestas de forma significa-
tiva en su infancia y juventud al humo de lefia o de carbon. Este riesgo
fue independiente del tabaquismo?. En un estudio reciente en Gali-
cia, hasta un 24% de los pacientes con EPOC tenian como factor etiol-
gico la exposicién a humo de biomasa?'. Los antecedentes de exposi-
cién a humo de lefia o carbén deben interrogarse, en particular en
personas con obstruccién crénica al flujo aéreo, no fumadoras o con
escasa exposicion al tabaco.

Factores de riesgo para el desarrollo de la EPOC
Contaminacion atmosférica

Las revisiones recientes concluyen que los factores de riesgo para
el desarrollo de EPOC son cada vez mejor identificados, e incluyen
también muchas otras exposiciones ambientales, como la exposicién
ocupacional o ambiental al polvo y humos, tanto en paises desarrolla-
dos como en vias de desarrollo®?2 Los contaminantes especificos estu-
diados en relacién con la EPOC son el ozono, las particulas en suspen-
sién (PM), el monéxido de carbono (CO), el diéxido de sulfuro (SO,), el
di6xido de nitrégeno (NO,) y otros gases®. La alta contaminacién atmos-

férica, sobre todo asociada al trafico rodado, es un factor desencade-
nante de exacerbaciones de la EPOC en individuos susceptibles?>.

Existen controversias respecto a la contaminacién atmosférica como
causa directa de EPOC° y se considera que es cuantitativamente mini-
ma. Un estudio reciente relaciona la exposicion a largo plazo a niveles
bajos de contaminacién atmosférica y el aumento de riesgo de desarro-
llar EPOC grave; esta asociacién se mantuvo significativa al tener en
cuenta otros factores, como el tabaquismo?.

Hay varios indicadores multicomponente de la calidad del aire que
respiramos, que combinan segtn pesos variables las particulas PM con
los diferentes gases y actualmente se puede realizar una monitoriza-
cién continua a tiempo real y en muchos casos a pequefia escala geo-
grafica®®, lo que permite alertar a individuos EPOC susceptibles, al igual
que ocurre con los mapas de dispersién polinica en el asmay la rinitis.

Exposicion ocupacional

Diversos estudios de cohortes de trabajadores han identificado que
la exposicién ocupacional a diversos polvos, gases y humos toxicos se
asocia a un mayor riesgo de EPOC, incluso después de tener en cuenta
los factores confusores como el tabaco®?. Aquellos individuos con
EPOC que estan expuestos en su lugar de trabajo a polvos minerales o
de todo tipo, gases o humos presentan una mayor gravedad de su
EPOC comparados con los que no tienen una exposicién profesional
significativa®. Estos hallazgos justifican la investigacién de la exposi-
cién profesional en todos los pacientes y adoptar medidas preventivas
en el lugar de trabajo siempre que sea posible.

Tuberculosis pulmonar

La tuberculosis pulmonar se asocia a EPOC. En un estudio realizado
en China en 8.784 personas mayores de 50 afios, los pacientes con ra-
diografias de térax que evidenciaban haber tenido una tuberculosis
pulmonar presentaron un incremento de la obstruccién al flujo aéreo,
independientemente de ser fumador, estar expuesto a biomasa o tener
antecedentes de asma?’. En el estudio epidemioldgico de EPOC en Amé-
rica Latina (PLATINO), el antecedente de tuberculosis se asociaba con
un riesgo entre 2 y 4 veces mayor de desarrollar una EPOC, de forma
independiente a otros factores de riesgo, en particular el tabaquismo?.

Factores genéticos

El enfisema hereditario debido a la deficiencia de alfa-1-antitripsina
es el principal ejemplo de un factor genético. El déficit congénito de al-
fa-1-antitripsina predispone a una destruccién y pérdida acelerada de
parénquima pulmonar y al desarrollo de enfisema. Es una enfermedad
autosémica de expresién recesiva que causa EPOC y cirrosis hepati-
ca?*31, Se estima que es responsable del 1% de los casos de EPOC y del
2-4% de los enfisemas. En importante el diagnéstico precoz por tener
un tratamiento especifico con la infusién intravenosa de alfa-1-antitrip-
sina procedente de plasma de donantes en los casos que cumplan los
estrictos criterios de tratamiento establecidos por las normativas nacio-
nales e internacionales®2. Todo paciente con EPOC debe tener al menos
una determinacion de sus concentraciones plasmaticas de alfa-1-anti-
tripsina para descartar esta deficiencia®.

Otros factores

Otros factores de riesgo que se han descrito son la edad, el sexo, el
envejecimiento pulmonar, las infecciones respiratorias repetidas del
nifio o el adulto en edades tempranas y los factores socioeconémi-
cos*. La mayoria de estos factores asociados con el desarrollo de EPOC
no pueden ser modificados.

En general, la prevalencia de EPOC aumenta con la edad y es més
frecuente en los varones, aunque este hecho parece estar mas relacio-
nado con el efecto acumulativo de otros factores de riesgo a los que se
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ha expuesto el individuo a lo largo de la vida que con la edad o el
sexo’4, Sin embargo, nuevos estudios con espirometria realizados en
Africa han obtenido resultados paradéjicos, como una mayor preva-
lencia de limitacién al flujo aéreo en jovenes que en ancianos, y tam-
bién en mujeres adultas, en relacién con la exposicién acumulada al
humo de biomasa para cocinar y calentar chozas mal ventiladas en
areas rurales®?%, El papel de los antecedentes familiares es una mez-
cla de factores genéticos y ambientales.

En las clases sociales mas desfavorecidas hay un mayor niimero de
factores que se asocian al desarrollo de la enfermedad: mayor consu-
mo de alcohol y tabaco, peores condiciones de las viviendas, infeccio-
nes frecuentes en la infancia y menos recursos sanitarios**.

Fenotipos clinicos de la EPOC

La EPOC es una enfermedad muy heterogénea y por ello no es po-
sible describirla utilizando solo el volumen espiratorio forzado duran-
te el primer segundo (FEV,). La denominacién de fenotipo se utiliza
para referirse a formas clinicas de los pacientes con EPOCY. Un grupo
de expertos internacional ha definido el fenotipo clinico de la EPOC
como “aquellos atributos de la enfermedad que, solos o combinados,
describen las diferencias entre individuos con EPOC en relacién con
parametros que tienen significado clinico (sintomas, agudizaciones,
respuesta al tratamiento, velocidad de progresion de la enfermedad o
muerte)"?’. Por tanto, el fenotipo deberia ser capaz de clasificar a los
pacientes en subgrupos con valor prondstico que permitan determi-
nar la terapia mas adecuada para lograr mejores resultados clini-
C0537'38.

Los estudios existentes sobre fenotipificacién de la EPOC han iden-
tificado diversos fenotipos clinicos*. La guia GesEPOC propone cuatro
fenotipos que determinan un tratamiento diferenciado:

1. No agudizador, con enfisema o bronquitis crénica.
2. EPOC-asma (ACO del inglés asthma-COPD overlap).
3. Agudizador con enfisema.

4. Agudizador con bronquitis crénica.

Se han propuesto otros posibles fenotipos como el declinador rapi-
do*, las bronquiectasias*+*? o el sistémico*?, pero su trascendencia a la
hora de dirigir el tratamiento no esta establecida, u otros que por su
escasa prevalencia (déficit de alfa-1-antitripsina)®? no se consideran
de forma especifica en esta guia.

La importancia de establecer estos fenotipos es que el tratamiento
se dirigira segiin las caracteristicas propias de cada paciente, en lo que
constituye un enfoque personalizado del tratamiento farmacolégico y
de rehabilitacién®*#4, Las denominaciones de ACO, enfisema y bronqui-
tis cronica se basan en las manifestaciones clinicas predominantes y el
cumplimiento de los criterios diagnésticos. Cualquiera de estos tres ti-
pos de pacientes puede ser un agudizador, de manera que estas carac-
teristicas se combinan para formar los cuatro fenotipos clinicos con
tratamiento diferenciado: ACO, fenotipo agudizador con bronquitis
crénica, fenotipo agudizador con enfisema y fenotipo no agudizador®.

Definicion de fenotipo agudizador

Se define como fenotipo agudizador a todo paciente con EPOC que
presente en el afio previo dos o mdas agudizaciones moderadas, defini-
das como aquellas que precisan al menos tratamiento ambulatorio
con corticosteroides sistémicos y/o antibiéticos, o una grave, que pre-
cise ingreso hospitalario*. Estas exacerbaciones deben estar separa-
das al menos 4 semanas desde la finalizacién del tratamiento de la
agudizacién previa o 6 semanas desde el inicio de la misma en los
casos en que no hayan recibido tratamiento, para diferenciar el nuevo
evento de un fracaso terapéutico o una recaida®.

La identificacién del fenotipo agudizador se basa en la historia cli-
nica y se ha demostrado que el diagnéstico basado en la declaracién

del paciente sobre su historial de agudizaciones es fiable*. El fenotipo
agudizador subraya la importancia de preguntar por la historia de agu-
dizaciones en la entrevista clinica. Los pacientes con fenotipo agudiza-
dor son pacientes con mayor riesgo de hospitalizacion y aquellos con
agudizaciones graves, de mortalidad; debido a la diferente respuesta a
los tratamientos farmacolégicos es importante
diferenciar los que tienen un fenotipo enfisematoso o bronquitico cré-
nico.

Definicion de fenotipo mixto de solapamiento asma-EPOC

P1. ;Como debemos diagnosticar el solapamiento asma-EPOC
(ACO)?

Concepto y definicion

El asmay la EPOC son dos enfermedades respiratorias crénicas di-
ferentes en su etiopatogenia, fisiopatologia, epidemiologia, diagnésti-
co y tratamiento®. Sin embargo, en la practica clinica es relativamen-
te frecuente encontrar pacientes con caracteristicas comunes®. Se
desconoce si esta superposicién obedece a la mera coincidencia de
dos enfermedades prevalentes o si, por el contrario, subyace algiin
elemento patogénico comun. Estudios longitudinales reconocen al
asma infantil como un factor de riesgo independiente para el desarro-
llo de EPOC, especialmente cuando coincide con el consumo de taba-
co’.. Sin embargo, en pacientes con EPOC bien caracterizada y sin an-
tecedentes de asma previa, también se han identificado mas de 100
genes que habitualmente codifican una sefial inmunoinflamatoria
Th2 (T helper-2) y que se han vinculado con una mayor reversibilidad
en la prueba broncodilatadora, eosinofilia periférica y mejor respues-
ta al tratamiento con glucocorticoides inhalados (GCI)*2. A pesar de
estos hallazgos, todavia no existe suficiente evidencia para justificar
un origen comn, por lo que la denominacién que mejor describe la
situacién de este grupo de pacientes es la de solapamiento asma-
EPOC o ACO (asthma-COPD overlap). Por consiguiente, el grupo de pa-
cientes con ACO englobaria tanto a los asmaticos fumadores que de-
sarrollan obstruccién persistente al flujo aéreo, como a los que pre-
sentan EPOC con caracteristicas de asma®.

En lineas generales, este grupo de enfermos con ACO presentan
mas sintomas, peor calidad de vida y mayor riesgo de exacerbaciones
que los pacientes con EPOC, aunque mejor supervivencia (en los pa-
cientes tratados con GCI)>*8, La respuesta al tratamiento con GCI en
ACO también se ha mostrado intermedia entre la corticosensibilidad
de los fenotipos asmaticos Th2 alto y la corticorresistencia de gran
parte de los fenotipos de EPOC*. Las diferencias en los desenlaces cli-
nicos y en la respuesta al tratamiento del ACO respecto al asmay ala
EPOC aconsejan un abordaje diferencial.

El documento de consenso GesEPOC-GEMA® define el ACO como
la existencia de una limitacién crénica al flujo aéreo persistente, en
un paciente fumador o exfumador, que presenta caracteristicas de
asma. Esta definicion engloba la necesaria coincidencia de tres aspec-
tos basicos: a) limitacién al flujo aéreo persistente en el tiempo, esen-
cial para confirmar la existencia de una obstruccion fija que no se mo-
difica de forma espontanea o tras el tratamiento; b) historia
acumulada de tabaquismo (actual o pasado) como principal factor de
riesgo, y c) caracteristicas propias del asma, entre las que se incluyen
manifestaciones clinicas, biolégicas o funcionales.

Epidemiologia

La prevalencia de ACO en la poblacién general oscila entre el 1,6 y
el 4,5%%57-6%; en los pacientes con EPOC, entre el 12,1 y el 55,2%>3°8-61,
y en pacientes con asma, entre el 13,3 y el 61%56263, Estas amplias va-
riaciones estan relacionadas con el tipo de poblacién analizada (ana-
lisis de bases de datos o estudios clinicos), los diferentes criterios em-
pleados para la identificacién de ACO y la definicion de asma y de
EPOC. Asi, su prevalencia puede superar el 50% en los estudios retros-
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pectivos que analizaron bases de datos y donde el Ginico criterio diag-
néstico de ACO en un paciente con EPOC, fue el haber sido diagnosti-
cado previamente de asma.

En un metaanadlisis publicado recientemente® que incluy6 19 estu-
dios, la prevalencia de ACO entre los pacientes diagnosticados de
EPOC fue del 27% en estudios poblacionales y del 28% en estudios de
pacientes hospitalarios. En otros trabajos recientes oscila entre el 11y
el 25% dependiendo de la definicién3*%5%, En Espafia los resultados
del reciente estudio CHAIN, que incluy6 a 831 pacientes con EPOC

Tabla 1
Prevalencia de solapamiento asma-EPOC segtn criterios diagndsticos

procedentes de 36 hospitales universitarios, mostraron una prevalen-
cia de ACO (utilizando criterios especificos mayores y menores modi-
ficados de GesEPOC) del 15%°'. Otros dos estudios observacionales
efectuados en poblaciones espafiolas de 3.125 y 331 pacientes con
EPOC constataron prevalencias del 15,9%% y del 12,1%%°, respectiva-
mente. Estos resultados son similares a los del estudio “COPDGene”,
que fue del 13%°> y a los de MAJORICA (cohorte poblacional de Balea-
res), del 18,3%¢. En la tabla 1 se muestran los resultados de los princi-
pales estudios que han evaluado la prevalencia de ACQ?!>657.606166-76_

Pais Prevalencia

Criterio diagnéstico

Estudios de base poblacional

De Marco et al® (2013)

Van Boven et al® (2016)

Rhee et al® (2013)

Marsh et al”® (2008)

Miravitlles et al*” (2013)

Soriano et al”* (2003)

Estudios de grupos seleccionados de pacientes

Cosio et al®! (2016)

Miravitlles et al? (2014)

Golpe et al*' (2014)

Kiljander et al”® (2015)

Izquierdo-Alonso et al®® (2013)

Miravitlles et al®” (2015)

Menezes et al*® (2014)

Louie et al”* (2013)

Hardin et al” (2011)

Koblizek et al’® (2017)

Italia

Espafia

Corea

Estados Unidos
Espafia
Estados Unidos y Reino

Unido

Espafia

Espafia

Espaifia

Finlandia

Espafia

Espana

Latinoamérica

Estados Unidos

Estados Unidos

Centro y este de Europa

1,6% (20-44 afios)
2,1% (45-64 afios)
4,5% (65-84 afios)

5,5 por 1.000 habitantes
(> 18 afios)

54,54%

55%

17,4%

52%

15%

21,3% (EPOC con
exposicion biomasa)
5% (EPOC con
exposicion tabaquica)

27,4%

12,1%

15,9%

11,6%

15,8% en consulta de
neumologia

24,3% en consulta de
asma

13%

6,90%

Diagnéstico de EPOC y asma

Diagnéstico de EPOC y asma

Diagnéstico de EPOC y asma

Combinacién de bronquitis crénica, enfisema y asma, con y
sin reversibilidad incompleta de la obstruccion al flujo aéreo

Pacientes con EPOC y diagndstico previo de asma antes
de los 40 afios

Diagnéstico de EPOC y asma

Pacientes diagnosticados de EPOC con al menos uno de los
criterios mayores (historia previa de asma o respuesta
broncodilatadora al salbutamol > 15% y 400 ml) o 2 criterios
menores (IgE > 100 Ul o historia de atopia, 2 respuestas
broncodilatadoras separadas > 12% y 200 ml o eosinofilia en
sangre > 5%)

Pacientes diagnosticados de EPOC con al menos uno de los
criterios mayores (historia previa de asma, respuesta
broncodilatadora al salbutamol > 15% y 400 ml o eosinofilia en
esputo) o 2 criterios menores (IgE > 100 Ul o historia de atopia,
2 respuestas broncodilatadoras separadas > 12% y 200 ml

o eosinofilia en sangre > 5%)

Pacientes diagnosticados de EPOC con al menos uno de los
criterios mayores (historia previa de asma, respuesta
broncodilatadora al salbutamol > 15% y 400 ml o FE,, > 40 ppb)
o 2 criterios menores (IgE > 100 Ul o historia de atopia

o0 2 respuestas broncodilatadoras separadas > 12% y 200 ml)

Adultos con diagnostico de asma y tabaquismo (>10 paquetes/
afio) que tuvieran FEV,[FVC tras broncodilatador < 0,70

Adultos con diagnostico de EPOC, con KCO > 80%, ausencia de
enfisema en pruebas de imagen y antecedente de asma antes
de los 40 afios

Adultos con EPOC y diagndstico previo de asma

FEV,/FVC posbroncodilatador < 0,7 y asma (sibilantes en los
12 Gltimos meses mas respuesta broncodilatadora FEV, o FVC
de 200 ml y 12% o diagndstico médico de asma)

Asma con una reversibilidad parcial de la obstruccién al flujo
aéreo, con y sin enfisema o DLCO < 80% o EPOC con enfisema con
obstruccién al flujo aéreo reversible o parcialmente reversible,
con o sin exposicion a alérgenos o disminucion de DLCO

Pacientes con EPOC y diagndstico previo de asma antes de los
40 afios

Pacientes con EPOC y asma diagnosticada antes de los 40 afios
o con una prueba broncodilatadora positiva mas atopi

DLCO: capacidad de difusién de monéxido de carbono; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FE,: fraccion exhalada de 6xido nitrico; FEV,: volumen espiratorio
forzado en el primer segundo; FVC: capacidad vital forzada; IgE: inmunoglobulina E; KCO: coeficiente de transferencia de CO.
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En definitiva, si bien la prevalencia de ACO varia ampliamente se-
gun la fuente considerada y el criterio utilizado para definirlo, se po-
dria establecer entre el 1,6 y el 4,5% de la poblacién general adulta 'y
entre un 15 a un 25% de la poblacion adulta con obstruccién crénica
del flujo aéreo.

Confirmacion diagndstica
El diagndstico se confirmara segtin la siguiente evaluacién secuen-
cial (fig. 1):

1. Presencia de limitacion cronica al flujo aéreo persistente (FEV,/
capacidad vital forzada tras broncodilatacion < 70%) en un paciente >
35 afios, fumador o exfumador con una historia tabaquica de al menos
10 paquetes-afio”. En pacientes con diagnéstico reciente se revaluara
este criterio tras tratamiento con agonistas beta-2 adrenérgicos de ac-
cién prolongada (LABA) y GCl y un seguimiento de al menos 6 meses;
en algunos casos es recomendable efectuar ademas una pauta corta (15
dias) de glucocorticoides orales (GCO). La reversion de la obstruccién
espirométrica tras dichos tratamientos descartara el diagnéstico de
ACO en favor del de asma.

2. Diagnéstico de asma actual’. Se deben incluir: a) antecedentes o
sintomas de sospecha clinica: antecedentes familiares de asma, antece-
dentes personales de asma durante la infancia o antecedentes persona-
les de atopia (sensibilizacién a determinados alérgenos), con sintomas
respiratorios (sibilantes, tos, opresion toracica) de curso variable, en
ocasiones en forma de crisis de disnea de intensidad también variable,
o inflamaci6n de la via aérea superior (rinosinusitis con o sin poliposis
nasal), y b) confirmacién diagnéstica objetiva, por reversibilidad de la
obstruccién de los flujos espirométricos mediante espirometria o una
prueba broncodilatadora (PBD) positiva (> 12%y > 200 ml), o una varia-
bilidad circadiana del flujo espiratorio maximo > 20% o una fraccién
exhalada de 6xido nitrico > 50 ppb.

3. Enel caso de que no se pueda establecer el diagndstico de asma,
se confirmara el diagnéstico de ACO ante la presencia de una PBD
muy positiva (> 15% y > 400 ml) o bien ante la presencia de eosinofilia
en sangre (> 300 eosindfilos/ul), o ambas. Estas caracteristicas, si bien
no son diagnésticas de asma por si mismas, orientan hacia la existen-

> 35 afos
Tabaquismo (o exfumador) > 10 paquetes/afio
FEV,/FVC tras PBD < 0,70*

4

Diagnéstico actual del asma

/\

No Si

v

PBD > 15% y 400 ml, y/o
Eosinofilia en sangre > 300 células/pl

* Y

Si t+——»| ACO

Figura 1 Confirmacién diagnéstica de ACO. ACO: solapamiento asma y EPOC; GCI: glu-
cocorticoides inhalados; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FEV,: volu-
men espiratorio forzado en el primer segundo; FVC: capacidad vital forzada; LABA:
agonistas beta-2 adrenérgicos de accién prolongada; PBD: prueba broncodilatadora.
*Mantenida tras tratamiento con GCI/LABA (6 meses). En algunos casos, ademas, tras
ciclo de glucocorticoides orales (15 dias). Reproducido con permiso de la European Res-
piratory Society ©: Eur Respir ] 2017;49:1700068. DOI: 10.1183/13993003.00068-2017.

cia de un patrén inflamatorio Th2 alto que, en un paciente fumador
con obstruccién crénica del flujo aéreo, permite su clasificacion bajo
el mismo término de ACO.

De este modo, el concepto de ACO englobaria a los pacientes con
un verdadero solapamiento de asma y EPOC, ya que comparten am-
bos diagnésticos, mas aquellos pacientes con una EPOC con rasgos
asmaticos definidos por un componente inflamatorio eosinofilico y/o
una gran reversibilidad de la obstruccién al flujo aéreo™.

Tratamiento

Los objetivos del tratamiento coinciden con los del asmay los de la
EPOC por separado: prevenir las exacerbaciones, alcanzar y mantener
un control aceptable de los sintomas y reducir la obstruccién bronquial.

Los GCI constituyen el tratamiento de eleccién para el asma’, y los
pacientes con EPOC y expresion de Th2 alta responden a este trata-
miento*. Por lo tanto, todos los pacientes de alto riesgo con ACO reci-
biran GCI. En pacientes con EPOC se ha observado un incremento no-
table del riesgo de presentar neumonia con el uso de GCI,
particularmente con dosis elevadas®. En el paciente con ACO se des-
conoce si el riesgo es similar, por lo que parece razonable asumir que
la dosis administrada deba ser la minima clinicamente eficaz. Por otra
parte, la monoterapia con un LABA esta contraindicada en el asmay la
monoterapia con GCI, en la EPOC. Por todo ello, el tratamiento inicial
de ACO sera una combinacién de GCI/LABA. No obstante, son escasos
los estudios que han evaluado su eficacia en este contexto®# y ningu-
no ha comparado las diferentes combinaciones entre si. En conse-
cuencia, no es posible establecer una recomendacién sobre cudl es la
combinacién de eleccién.

El tiotropio reduce las exacerbaciones de la EPOC®® y del asma en
los pacientes insuficientemente controlados con una combinacién de
GCI/LABA®4, Por otra parte, ha demostrado mejorar la funcién pulmo-
nar en asmaticos en quienes persiste una obstrucciéon bronquial a pe-
sar de recibir tratamiento con una combinacién de GCI/LABA, aunque
el impacto sobre los sintomas y sobre la calidad de vida no parece cli-
nicamente relevante$’, En consecuencia, se considerara la adicién de
tiotropio a una combinacién de GCI/LABA si persisten exacerbaciones
y/o sintomas relevantes. No hay experiencia en asma con otros LAMA
(agentes antimuscarinicos de accién prolongada) —como aclidinio,
umeclidinio o glicopirronio— que son eficaces en pacientes con EPOC.

Asimismo, se debera considerar, siempre que estén indicados, el
uso de otros tratamientos complementarios como la cesacion del ta-
baquismo, la rehabilitacién pulmonar, los antiinflamatorios nasales o
la oxigenoterapia.

Por el momento no existe evidencia sélida para recomendar el uso
de farmacos biol6gicos en el tratamiento del ACO, aunque su empleo
esté recomendado en algunos casos de asma grave. No obstante, algu-
nos estudios han mostrado resultados prometedores con algunos de
ellos®>-#7,

Definicion de fenotipo agudizador con enfisema

El enfisema se define como la afeccién de los pulmones caracteriza-
da por un aumento de tamafio de los espacios aéreos situados mas alla
del bronquiolo terminal y que se acompafia de cambios destructivos en
sus paredes. Debido a que el concepto de enfisema es anatémico, el
diagnéstico de fenotipo enfisema es un diagnostico clinico, radiolégico
y funcional que expresa la probabilidad de que los sintomas y signos
del paciente puedan adscribirse a un estado morfolégico de enfisema.

El fenotipo enfisema incluye a los pacientes con EPOC con diagnds-
tico clinico/radiolégico/funcional de enfisema que presentan disnea e
intolerancia al ejercicio como sintomas predominantes. Los pacientes
con fenotipo enfisema tienen tendencia a presentar un indice de
masa corporal reducido. No debe confundirse el diagndstico de feno-
tipo enfisema con la presencia de enfisema pulmonar. Los signos de
enfisema pueden encontrarse en cualquiera de los fenotipos, e inclu-
so en fumadores sin criterios de EPOC.
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Este fenotipo de la EPOC se caracteriza por la presencia de datos
funcionales de hiperinsuflacién®#, por la deteccién de enfisema en el
estudio por TACAR, y/o por un test de difusion inferior al valor de re-
ferencia, medido mediante el cociente DLCO/VA (capacidad de difu-
sion de monodxido de carbono/volumen alveolar) ajustado para la he-
moglobina®. La realizacién de una tomografia computarizada (TC) de
térax sera necesaria cuando se piense en la posibilidad de un trata-
miento quirdrgico o si presentan agudizaciones frecuentes®.

El fenotipo enfisema suele tener menos agudizaciones que el fenoti-
po bronquitis crénica, pero es posible que pacientes con enfisema sean
también agudizadores, en especial los que presentan formas mas gra-
ves de la enfermedad?'. El enfisema grave, al ser predictor de un mayor
descenso anual del FEV,, también se asocia a un mal pronéstico®.

Definicion de fenotipo agudizador con bronquitis cronica

Para identificar la bronquitis crénica preguntaremos por la presen-
cia de tos con expectoracién al menos tres meses al afio en dos afios
consecutivos®. En el caso del paciente con fenotipo agudizador con
bronquitis crénica debemos realizar una TC de alta resolucion (TACAR)
para comprobar si el paciente tiene bronquiectasias* y también culti-
vos de esputo en fase estable, en especial si la expectoraciéon es amari-
llenta u oscura®. En caso de positividad repetida se considerara que el
paciente tiene una infeccién bronquial crénica®.

Definiciéon del fenotipo no agudizador

El fenotipo no agudizador se caracteriza por presentar como maxi-
mo un episodio de agudizacién moderada el afio previo. Es un pacien-
te de menor riesgo de deterioro de su calidad de vida, de pérdida de

funcién pulmonar o de mortalidad que el agudizador.
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COMORBILIDADES EN LA EPOC

P2. ;Qué comorbilidades deben evaluarse en el paciente con
EPOC? Pluripatologia y multimorbilidad en la EPOC

Puntos clave:

* Los pacientes con EPOC presentan mayor frecuencia de comorbi-

lidades que la poblacién general sin EPOC.

* La enfermedad cardiovascular es la comorbilidad de mayor rele-

vancia en la EPOC.

 Se debe tener en cuenta la presencia de comorbilidades para el

tratamiento y para realizar una atencién integral al paciente.

Introduccion

Los pacientes con EPOC presentan mas frecuentemente que la po-

blacién general otras enfermedades asociadas, conocidas como co-
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morbilidades. Técnicamente se considera comorbilidad una patologia
asociada a una enfermedad concreta en estudio; en nuestro caso, la
EPOC. Por tanto, en esta aproximacion clasica hay una enfermedad
principal a la que se afiaden unas patologias satélites. Sin embargo, el
aumento de la esperanza de vida y el mejor tratamiento de las enfer-
medades crénicas ha hecho que en los tltimos afios estemos asistien-
do a un aumento de la poblacién afectada por varias de estas patolo-
gias crénicas de forma simultanea. Al producirse en los mismos
individuos, estas enfermedades interactan entre ellas dificultando
su diagnéstico y tratamiento, y empeorando el pronéstico, por lo que
algunos autores consideran que los términos pluripatologia o multi-
morbilidad son mas adecuados en estos pacientes que el de comorbi-
lidad'.

Estas patologias crénicas tienden a asociarse en grupos comunes
entre los que destaca el conocido como “patrén cardiorrespiratorio”,
formado por la combinacién con diferentes grados de relevancia de
un aumento de los factores de riesgo cardiovascular (hipertension,
diabetes y dislipemia) junto con un incremento de la prevalencia con-
junta de cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca y EPOC Este
patrén ha sido confirmado en los Gltimos afios por diferentes investi-
gadores que han demostrado la existencia de un subgrupo de pacien-
tes mas ancianos con EPOC moderada diagnosticada mediante espiro-
metria, pero con una alta carga de comorbilidad, asociada a un
elevado riesgo de mortalidad>#.

Las causas para esta prevalencia aumentada de comorbilidades en
la EPOC son mdltiples y no estan completamente aclaradas. Se inclu-
yen, entre otras, el envejecimiento, el historial tabdquico, la inflama-
cién sistémica o factores genéticos todavia no bien conocidos®.

Entre las comorbilidades mds frecuentemente asociadas a la EPOC
destacan la patologia cardiovascular (cardiopatia isquémica, insufi-
ciencia cardiaca o ictus), la hipertension, la diabetes mellitus, la insu-
ficiencia renal, la osteoporosis, enfermedades psiquiatricas (ansiedad
y depresion), el deterioro cognitivo, la anemia o neoplasias: en espe-
cial el cancer de pulmén. En la figura 1 se representan agrupadas las
comorbilidades mas frecuentes en cinco estudios de cohortes: dos
realizados en pacientes hospitalizados por exacerbacion y tres de pa-
cientes ambulatorios® . La presencia de estas comorbilidades em-
peora el pronéstico de la EPOC y es una causa frecuente de mortalidad
en esta poblacion. Aunque algunas de ellas se hallan presentes ya en
el momento del diagnéstico de la EPOC, su prevalencia y gravedad
aumenta con la evolucién de la enfermedad, hasta ser practicamente

la norma en pacientes con EPOC avanzada e ingresos hospitalarios por
exacerbaciones, en los que ademas se asocia a un mayor riesgo de
reingresos y mortalidad a corto plazo®.

Comorbilidades frecuentes en la EPOC
Enfermedad cardiovascular

Las enfermedades cardiovasculares (cardiopatia isquémica y enfer-
medad cerebrovascular) son las principales causas de fallecimiento
tanto en Espafia como a nivel global. Son también, junto a las neopla-
sias, las comorbilidades que generan mayor mortalidad en los pacien-
tes con EPOC. En trabajos realizados en poblaciéon adulta ambulatoria
se estima que los pacientes con EPOC tienen un riesgo ajustado entre 2
y 5 veces superior de presentar cardiopatia isquémica que los pacien-
tes sin EPOC, independientemente de otros factores de riesgo vascular,
incluyendo el tabaquismo'. Ademas, el riesgo de presentar un evento
isquémico aumenta en las semanas posteriores a una exacerbacion de
la EPOC, entre otras causas por un aumento de los pardmetros inflama-
torios, de larigidez arterial y de la agregacion plaquetaria’. El aumento
de las concentraciones plasmaticas de marcadores de lesion miocardi-
ca como la troponina T ultrasensible se asocia a un peor prondstico en
pacientes con EPOC sin cardiopatia isquémica conocida, tanto durante
la exacerbacion como en fase estable™. En general, el tratamiento de la
EPOCy la cardiopatia isquémica no varia en los pacientes con ambas
enfermedades. Cabe destacar la seguridad de los bloqueadores beta
cardioselectivos (en especial del bisoprolol) tanto en la cardiopatia is-
quémica como en la insuficiencia cardiaca. En un metaanalisis reciente
se ha sugerido que la administracion de antiagregantes puede dismi-
nuir la mortalidad en lIa EPOC, aunque se requieren ensayos clinicos
prospectivos para establecer su verdadera utilidad™.

De acuerdo a las normativas de prevencién de riesgo cardiovascu-
lar europeas, se debe realizar una valoracién global del riesgo cardio-
vascular a todos los sujetos con un riesgo aumentado de presentar un
evento cardiovascular, incluyendo a los pacientes con enfermedades
que incrementen este riesgo como los pacientes con EPOC. Para su
valoracién, las guias recomiendan utilizar la tabla SCORE (Systematic
Coronary Risk Estimation) para riesgo de un evento cardiovascular
mortal a 10 afios. En Espafia debe aplicarse la correccion de bajo ries-
go poblacional (fig. 2)". En las tablas 1y 2 se sintetizan las recomen-
daciones de tratamiento seg(in los factores de riesgo cardiovascular.
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Figura 1 Comorbilidades maés frecuentes. HTA: hipertensién arterial; SAOS: sindrome de apneas obstructivas del suefio.
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. Tabla 2
Mujeres Varones Recomendaciones de tratamiento segtin los factores de riesgo cardiovascular
No fumadores  Fumadores Edad No fumadores Fumadores
15% o més ' Sdrii e 19 Factor
s_ng7 113
b 135/4‘," Tabaquismo Abstencion tabaquica
0
l?% Dieta Baja en grasas saturadas, aumentar vegetales, fruta y
= pescado
'é Peso corporal Indice de masa corporal (20-25 kg/m?)
s Circunferencia abdominal (< 94 cm en varones o < 80 cm
f% en mujeres)
a Presi6n arterial <140/90 mmHg
Dislipemia (cLDL) Muy alto riesgo: cLDL < 70 mg/dl o una reduccion del 50%
si el valor basal estaba entre 70 y 135 mg/dl
Alto riesgo: cLDL < 100 mg/dl o una reduccién del 50% si el

Colesterol total

TTT T
150200250300
(mg/dl)

Figura 2 Riesgo de mortalidad cardiovascular a 10 afios en paises con bajo riesgo car-
diovascular basado en edad, sexo, tabaquismo, presion arterial sistélica y colesterol to-
tal segtin la tabla SCORE (Systematic Coronary Risk Estimation).

Insuficiencia cardiaca

La prevalencia de insuficiencia cardiaca aumenta con la gravedad
de la EPOC, desde el 20% en pacientes ambulatorios mayores de 65
afios hasta el 30% en pacientes hospitalizados por exacerbacién®'s,
Muchos de los sintomas son comunes a ambas enfermedades, lo que
dificulta el diagnéstico. En los pacientes con exacerbacién de EPOC, la
presencia de concentraciones séricas de NT-proBNP (fraccién amino-
terminal del propéptido natriurético cerebral) inferiores a 1.000 pg x
ml permiten excluir con razonable seguridad la presencia de insufi-
ciencia cardiaca izquierda, con una sensibilidad y un valor predictivo
negativo del 94%. Los pacientes con ambas patologias tienen menor
capacidad de esfuerzo y mayor mortalidad®. Tanto los LABA (agonistas
beta-2 adrenérgicos de accién prolongada) como los LAMA (agentes

Tabla 1
Recomendaciones de tratamiento segin los factores de riesgo cardiovascular*

Riesgo Criterios Tratamiento
Medio-bajo SCORE < 5% Consejo sobre estilo de vida
Alto Cualquiera de los siguientes: ~ Consejo intensivo sobre
« Un tGnico factor de riesgo estilo de vida
muy elevado (p. ej., Pueden ser candidatos a
PA > 180/110 mmHg; tratamiento
colesterol total > 310 mg/dl)
» DM (excepto jévenes sin
ningun otro factor de riesgo)
* SCORE 2 5% y < 10%
Muy alto Cualquiera de los siguientes:  Consejo sobre estilo de vida

Tratamiento
Individualizar en ancianos

« ECV documentada por
clinica o imagen

» DM con dafio organico
(proteinuria)

* DM sin dafio organico,
pero con otro factor de
riesgo (tabaquismo,
dislipemia, HTA)

« Insuficiencia renal
(aclaramiento de creatinina
<30)

» SCORE 2 10%

DM: diabetes mellitus; ECV: enfermedad cardiovascular; HTA: hipertension arterial;
PA: presion arterial; SCORE: Systematic Coronary Risk Estimation.

*Para estimar el riesgo de un evento cardiovascular fatal a 10 afios, debe buscarse
en la tabla de la figura 2 por sexo, tabaquismo y la edad mas cercana y
posteriormente por la presién arterial sistélica y los valores de colesterol total. En
caso de duda, se seleccionara el riesgo mayor mas cercano.

valor previo esta entre 100 y 200 mg/dl

Riesgo bajo o moderado: cLDL < 115 mg/dl
Dislipemia (HDL) Los valores de cHDL > 40 mg/dl (varones) o > 45 mg/dl
(mujeres) indican menor riesgo

Dislipemia Los valores < 150 mg/dl indican bajo riesgo
(triglicéridos)
Diabetes Hemoglobina glucosilada < 7%

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; cLDL: colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad.

antimuscarinicos de accién prolongada) son seguros en los pacientes
con ambas patologias, mientras que los bloqueadores beta cardiose-
lectivos, el carvedilol (no selectivo), los inhibidores de la enzima de
conversion de la angiotensina (IECA) y los antagonistas del receptor
de la angiotensina I (ARA II) son también seguros en la EPOC.

Fibrilacion auricular

Es la arritmia mas frecuente en los pacientes con EPOC y su trata-
miento no es esencialmente diferente al de los pacientes sin EPOC. Si
se opta por una estrategia de control de la frecuencia cardiaca, se pue-
den utilizar bloqueadores beta cardioselectivos (p. ej., bisoprolol) o
con actividad antagonista alfa (p. ej., carvedilol), titulando las dosis
progresivamente. Otra opcién son los antagonistas del calcio con acti-
vidad bradicardizante (diltiazem o verapamilo). Deben evitarse la
propafenona y la flecainida, a no ser que se demuestre que no hay
cardiopatia estructural o disfuncién diastélica. Respecto a la necesi-
dad de anticoagulacién en pacientes con fibrilacién auricular, se reco-
mienda utilizar escalas validadas de riesgo emboligeno como
CHADS,-VAScy de riesgo de hemorragia como HAS-BLED.

Deterioro cognitivo

Los pacientes con EPOC presentan el doble de riesgo de desarrollar
deterioro cognitivo (tipo no Alzheimer) que la poblacién general. Al
no poder realizar estos pacientes una espirometria de calidad, la im-
portancia del deterioro cognitivo esta frecuentemente infravalorada
en los estudios de cohortes". El uso de farmacos inhibidores de la ace-
tilcolinesterasa —utilizados para el tratamiento de la demencia tipo
Alzheimer— parece ser seguro a pesar de sus efectos procolinérgicos,
aunque su uso en pacientes con EPOC grave se debe individualizar al
inicio del tratamiento.

Ansiedad y depresion

La prevalencia de depresion aumenta con la gravedad de la EPOC,
desde el 20% en pacientes con EPOC leve al 44% en pacientes hospita-
lizados y al 90% en pacientes ingresados con insuficiencia respiratoria
hipercapnica. La presencia de ansiedad generalizada se daentreel 6y
el 33%. Ambas patologias se asocian a una peor calidad de vida, un
mayor deterioro funcional y una mayor mortalidad, sobre todo en el
caso de la depresion. Para su valoracion hay diferentes escalas —como
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la escala hospitalaria de ansiedad y depresion o la escala geriatrica de
depresion (Yesavage)— que han demostrado su utilidad en la detec-
cion de los trastornos psicoldgicos en los pacientes con EPOC, aunque
no sustituyen a una entrevista estructurada. No hay evidencia de que
el tratamiento de la ansiedad y la depresién en estos pacientes deba
ser diferente al utilizado en la poblacién general. El tratamiento debe
basarse en la terapia cognitivo conductual y en la administracion de
inhibidores de la recaptacién de serotonina e inhibidores duales de la
recaptacién de serotonina y noradrenalina.

Osteoporosis

La prevalencia media de osteoporosis en pacientes con EPOC es del
35% y aumenta con la edad, el tabaquismo, la inflamacién sistémica,
el uso de corticoides sistémicos y la inactividad, pero también con el
grado de obstruccién pulmonar, El riesgo de fracturas osteoporoti-
cas en la EPOC también estd aumentado entre un 20 y un 80% con
respecto a la poblacién general. Siempre deben valorarse las radiolo-
gias laterales de torax para descartar aplastamientos vertebrales os-
teopordticos, que pueden estar presentes en mas del 25% de los pa-
cientes™. El tratamiento de la osteoporosis se establecera en funcién
de los factores de riesgo que presente el paciente. Las intervenciones
farmacoldgicas iran encaminadas a la administracién de tratamientos
antirresortivos, junto a suplementos de calcio y vitamina D, sin olvi-
dar las medidas no farmacoldgicas como la actividad fisica o las inter-
venciones nutricionales.

Cadncer de pulmén

Los pacientes con EPOC tienen un riesgo de presentar cancer de
pulmén entre 2 y 4 veces superior que el resto de la poblacion, tras
ajustar por las variables de confusién, incluido el historial tabaquico.
El riesgo de desarrollar cancer de pulmén es mayor en pacientes con
enfisema, mayores de 60 afios, con un tabaquismo superior a 60 pa-
quetes-afio y un indice de masa corporal (kg/m?) < 25%,

En general, el tratamiento de la EPOC no varia en los pacientes con
comorbilidades, de la misma forma que el tratamiento de las comor-
bilidades no difiere en los pacientes con y sin EPOC. En varios estudios
poblacionales se ha sugerido un mejor pronéstico de la EPOC con el
uso de estatinas, IECA, ARA-II o bloqueadores beta, aunque hasta el
momento los ensayos clinicos no han demostrado una mejoria clara
de la supervivencia si estos firmacos no estan indicados para otras
patologias?'?2, En los pacientes con EPOC debe realizarse una btisque-
da activa de las comorbilidades mas frecuentes, con un tratamiento
de estas basado en las guias de practica clinica. En otro trabajo recien-
te, realizado en pacientes con EPOC moderada e historia de enferme-
dad cardiovascular o alto riesgo de la misma, no se ha demostrado
una disminucién de la mortalidad con el uso de vilanterol-furoato de
fluticasona?.

Hay varias revisiones recientes en las que se amplian los aspectos
epidemioldgicos, diagnésticos y terapéuticos de las principales co-
morbilidades de la EPOC*%,

La EPOC como comorbilidad

La prevalencia de EPOC es mayor en los pacientes con enfermedad
cardiovascular. En un trabajo realizado en una consulta de riesgo car-
diovascular, los pacientes con historia de enfermedad cardiovascular
establecida —conocida o no— tuvieron 4 veces mas riesgo de presen-
tar EPOC tras la realizacion de una espirometria que los pacientes sin
patologia cardiovascular?, En otro estudio realizado en pacientes ma-
yores de 40 afios y con historia de tabaquismo, el antecedente de en-
fermedad cardiovascular multiplicaba por 2 el riesgo de ser diagnos-
ticado de EPOC tras la realizacion de una espirometria, tras ajustar por
las variables de confusion?. En los pacientes con historia actual o pa-
sada de tabaquismo y con enfermedad cardiaca isquémica diagnosti-

cada, la prevalencia de EPOC es del 30% y el infradiagnéstico, del
70%2%. La presencia de EPOC —incluso no conocida— se asocia a una
peor evolucion de la enfermedad cardiovascular, con un mayor niime-
ro de nuevos eventos isquémicos y mayor mortalidad?.
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PROCESO DE LA ATENCION INICIAL AL PACIENTE CON EPOC.
ESTRATEGIAS DE CRIBADO

Puntos clave:

* La demostraciéon de una limitacién al flujo aéreo no completa-
mente reversible es imprescindible para el diagnéstico de la EPOC.

* Es preciso diagnosticar la EPOC en fases precoces de la enferme-
dad.

* La determinaci6n del nivel de riesgo permite una racionalizaciéon
de los recursos en la atencién al paciente con EPOC.

* La determinacion del fenotipo en pacientes de alto riesgo permi-
te una aproximacién personalizada al tratamiento.

El proceso de atencidn inicial al paciente con EPOC debe seguir
cuatro pasos:

* Paso 1: diagnéstico de la EPOC.

* Paso 2: estratificacion del riesgo en bajo o alto.

* Paso 3: determinacion del fenotipo en pacientes de alto riesgo.

* Paso 4: tratamiento guiado por sintomas (bajo riesgo) o por fe-
notipo (alto riesgo).

Paso 1: diagnostico de la EPOC
Sospecha clinica

Los cuatro pasos del proceso diagnéstico se resumen en la figura 1.
El diagnéstico clinico de sospecha de EPOC ha de considerarse en to-
das las personas adultas con exposicion a factores de riesgo, basica-
mente el habito tabadquico (con una exposicién de al menos 10 paque-
tes/afio) que presentan tos crénica, con o sin produccién de esputo o
disnea. Habitualmente el paciente con EPOC es o ha sido fumador
durante un tiempo prolongado y refiere el comienzo de sus sintomas
a partir de los 35 afios.

Las manifestaciones clinicas de la EPOC son inespecificas y en las
etapas tempranas de la enfermedad la sintomatologia puede ser mi-
nima y la progresién e intensidad de los sintomas, muy variable en
cada individuo. Con cierta frecuencia, los pacientes con EPOC pueden
permanecer asintomaticos hasta estadios avanzados de la enferme-
dad. La presencia de tos crénica y expectoracién suele preceder en
varios afios a la obstruccién de la via aérea, y no todos los individuos
que presenten estos sintomas acabaran desarrollando la enfermedad.

La disnea es el sintoma principal de la EPOC y el que mayor pérdi-
da de calidad de vida produce, especialmente en los pacientes de ma-
yor edad, aunque no todos los pacientes la aprecian de la misma for-
ma. Aparece en fases avanzadas y es persistente, empeora con el

Paso 1 iagnosti
(Diagnostico) DlEG e
(Esﬁzﬁigar) Estratificacion
\ |
Riesgo bajo Riesgo alto
; )
Paso 3 Fenotipo
aracterizar, clinico
C i lini

! !

Paso 4 Tratamiento guiado  Tratamiento guiado
(Tratamiento) por sintomas por fenotipo

Figura 1 Proceso de la atencién inicial al paciente con EPOC.

ejercicio y se desarrolla de forma progresiva hasta limitar las activida-
des de la vida diaria'. Cuando se consulta por este motivo, es frecuen-
te que ya tenga una evolucién de afios y que el paciente haya ido
adaptandose a la limitacién de sus actividades.

La tos cronica se caracterizada por su inicio insidioso, aunque mas
tarde aparece a diario; es de predominio matutino, suele ser produc-
tiva y puede no tener relacién con el grado de obstruccién al flujo
aéreo ni con la gravedad de la enfermedad.

La expectoracion suele ser mucoide y, por su utilidad clinica, siem-
pre deben valorarse sus caracteristicas. Asi, el cambio de color o de
volumen del esputo puede ser indicativo de una exacerbacién; un vo-
lumen excesivo (> 30 ml/dia) sugiere la presencia de bronquiectasias,
y la expectoracion hemoptoica obliga a descartar otros diagndésticos:
principalmente carcinoma broncopulmonar.

También pueden presentarse otros sintomas inespecificos, como
sibilancias u opresién toracica, y en los estadios avanzados de la en-
fermedad son comunes la pérdida de peso, la anorexia y los sintomas
de depresién y ansiedad.

Se ha observado una relacion estrecha entre la afectacion respira-
toria de la EPOC y la afectacién de diversa indole en otro érganos, asi
como con una mayor prevalencia de diversas enfermedades crénicas
—ya sean respiratorias o no— en pacientes con EPOC respecto a la po-
blacién general>. Los diversos efectos asociados a la enfermedad que
afectan a otros érganos se han denominado efectos sistémicos. Entre
estos efectos sistémicos figuran como mas relevantes la pérdida de
peso, la disfuncién muscular, la osteoporosis, la depresién y la infla-
macion sistémica.

La sospecha clinica debe confirmarse por medio de una espirome-
tria forzada con prueba broncodilatadora realizada en la fase estable
de la enfermedad, imprescindible para establecer el diagnéstico de
EPOC (fig. 2).

Espirometria

La espirometria forzada es la prueba que permite el diagnéstico de
la EPOC, ya que define la limitacién al flujo aéreo. La espirometria es
una prueba no invasiva, sencilla, barata, estandarizada, reproducible y
objetiva que mide la limitacién al flujo aéreo. Para que los resultados
tengan valor clinico, la técnica requiere unas condiciones que garanti-
cen su calidad. Estas condiciones estan bien establecidas, tanto para el
instrumental como para la técnica, y es imprescindible que el profe-
sional que la realice esté formado y entrenado®.



Document downloaded from http://www.elsevier.es, day 08/07/2017. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

16 Guia Espariola de la EPOC (GesEPOC). Version 2017 / Arch Bronconeumol. 2017;53(Supl 1):2-64

Tabaquismo
(= 10 paquetes/ano)

|
-

Sospecha
clinica

!

Espirometria
+ PBD

I
FEV./FVC post-BD < 0,7

Edad > 35 afios  + + Sintomas

Diagnéstico
diferencial

EPOC

Figura 2 Esquema de diagnéstico de la EPOC. BD: broncodilatacién; FEV,: volumen
espiratorio forzado en el primer segundo; FVC: capacidad vital forzada; PBD: prueba
broncodilatadora.

En el &mbito de la atencién primaria (donde se atiende a la gran
mayoria de los pacientes con EPOC) se debe realizar una espirometria
de buena calidad, para lo cual se debe proporcionar una formacién
adecuada y continuada que garantice la calidad®S.

El diagnéstico de la EPOC se basa en la disminucion del flujo espi-
ratorio, medido a través del volumen espiratorio forzado en el primer
segundo (FEV,) y su cociente con la capacidad vital forzada (FVC). Se
considera que existe obstruccién al flujo aéreo si al dividir el FEV, en-
tre la FVC tras broncodilatacién el resultado es inferior a 0,7. Los obje-
tivos de la espirometria en la evaluacién inicial del paciente son la
confirmacién del diagndstico de sospecha y evaluar la gravedad de la
obstruccién al flujo aéreo (tabla 1).

La utilizacién del cociente FEV,/FVC tras broncodilatacién en el
diagnéstico de la EPOC comporta un riesgo de infradiagnéstico en
edades jovenes y de sobrediagnéstico en edades avanzadas’®. Esta
consideracion es particularmente importante para evitar el sobre-
diagnéstico de EPOC en individuos de edad avanzada (> 70 afios) que
no tengan exposicion significativa al tabaco, con sintomas respirato-
rios poco importantes o con un FEV, tras broncodilatacién normal’.

La prueba broncodilatadora, que consiste en repetir la espirome-
tria después de administrar un broncodilatador de forma estandariza-
da, permite objetivar la reversibilidad de la obstruccién. Se considera
positiva si se confirma un aumento en el FEV, > 200 ml y al 12% del
valor anterior a la broncodilatacién. La reversibilidad de la obstruc-
cién después de la prueba broncodilatadora es muy variable en la
EPOC y con frecuencia se observan cambios a lo largo del tiempo. Por
este motivo, en la actualidad, la existencia de una prueba broncodila-
tadora significativa no excluye diagnoéstico de EPOC ni confirma el de
asma. Los pacientes con solapamiento asma-EPOC o ACO (asthma-
COPD overlap) se caracterizan, entre otros sintomas, por manifestar
una gran reversibilidad de su obstruccion®.

Tabla 1
Clasificacién de la gravedad de la obstruccion bronquial en el paciente con EPOC

Grado de obstruccién FEV, tras broncodilatador

I. Leve > 80%

II. Moderada 50% < FEV,< 80%
III. Grave 30% < FEV,< 50%
IV. Muy grave FEV, < 30%

FEV,: volumen espiratorio forzado durante el primer segundo.

Otras pruebas diagnésticas

Radiografia simple de térax

La radiografia de torax puede ser normal en la mayoria de los casos
o mostrar signos de hiperinsuflacién pulmonar, atenuacién vascular y
radiotransparencia, que sugieren la presencia de enfisema. También
pueden detectarse bullas, zonas radiolucentes o signos de hiperten-
sion arterial pulmonar. La sensibilidad para detectar la EPOC es baja
(del 50% en los pacientes moderados-graves)'*", pero una lectura sis-
tematica de la radiografia de térax es muy til para la deteccién de
enfisema'. Se debe solicitar para la valoracién inicial y para descartar
complicaciones: disnea inexplicada de origen brusco (neumotérax),
cambio en el patrén de la tos o esputo hemoptoico (neoplasia) o sos-
pecha de neumonia.

Tomografia computarizada de térax

La tomografia computarizada (TC) de térax permite evaluar los
cambios patol6gicos en la estructura pulmonar asociados a la EPOCy
separar los diversos fenotipos de la EPOC segtin la contribucién de la
enfermedad de la via aérea o del enfisema. La gravedad de la disnea se
correlaciona con la medida cuantitativa del enfisema y con el grosor
de la via aérea en la TC; la tos y las sibilancias, con el grosor de la via
aérea®. Asimismo, las vias aéreas engrosadas también se asocian con
sintomas de bronquitis crénica y agudizaciones frecuentes. Por tlti-
mo, la extensién del enfisema medido por TC cuantitativa se correla-
ciona con la pérdida de funcién pulmonar'® y con mayor mortalidad’®.

La TC es muy dtil en el diagnéstico de los pacientes con fenotipo
agudizador, ya que puede demostrar la presencia de bronquiectasias,
su gravedad y extension'. La presencia de bronquiectasias en un pa-
ciente con EPOC y agudizaciones infecciosas frecuentes implicara la
necesidad de adoptar pautas de tratamiento similares a las recomen-
dadas para pacientes con bronquiectasias de cualquier otra etiolo-
gia’s,

La TC de térax es recomendable realizarla en el segundo nivel asis-
tencial: en pacientes con fenotipo enfisema si se plantea algtn tipo de
tratamiento quirtrgico y en pacientes con fenotipo agudizador, ya sea
enfisematoso o bronquitico crénico.

Andlisis de sangre

El hemograma no suele presentar alteraciones a menos que se pre-
senten complicaciones. La leucocitosis con neutrofilia puede aparecer
en las exacerbaciones de causa infecciosa. Una leucocitosis leve puede
deberse al tabaquismo activo o al tratamiento con corticosteroides. La
eosinofilia puede hacer pensar en la posibilidad de un ACO, al igual
que una concentracién elevada de IgE. La poliglobulia es proporcional
ala gravedad y a la antigiiedad de la insuficiencia respiratoria. Aproxi-
madamente un 12,6% de los varones y un 18,5% de las mujeres con
EPOC pueden presentar anemia, de predominio normocitico-normo-
crémico. Esta anemia se ha relacionado con la presencia de inflama-
cién sistémica y comporta un peor prondstico®.

En todo paciente con EPOC se determinara la concentracién plas-
matica de alfa-1 antitripsina, al menos en una ocasién?*,

Pulsioximetria

Es la medida no invasiva de la saturaciéon de oxigeno de la hemo-
globina en sangre arterial. No sustituye a la gasometria arterial. Es Gtil
en la valoracién de la sospecha de hipoxemia, ya sea en los pacientes
muy graves o en el manejo de las exacerbaciones.

Prueba de marcha de 6 minutos

Consiste en que el paciente recorra la mayor distancia posible en 6
min, en terreno llano y siguiendo un protocolo estandarizado. El pa-
ciente debera ir en compaiiia del examinador, quien previamente le
habra informado de las caracteristicas de la prueba?. Es una prueba
de referencia de la capacidad de tolerancia a esfuerzos submaximos
que ha demostrado ser un buen predictor de supervivenciay de la
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Tabla 2
Adecuacion de las pruebas diagnésticas a los niveles de riesgo

Nivel de riesgo Pruebas diagnésticas

N1: bajo riesgo Espirometria forzada

Pruebas complementarias basicas:

« Radiografia de torax

« Analitica basica con alfa-1 antitripsina

« Saturacion arterial de oxigeno

N2: alto riesgo Afiadir las siguientes pruebas:

* Volimenes pulmonares, DLCO

* Prueba de esfuerzo: 6MWT

« TC toracica

Caracterizacion fenotipica:

« Identificar fenotipo clinico

Precisar riesgo pronéstico:

« Indices multidimensionales: BODE o BODEx

6MWT: prueba de marcha de 6 minutos; DLCO: capacidad de difusién del monéxido
de carbono; TC: tomografia computarizada.

tasa de reingresos hospitalarios por exacerbacién® y ademas es un
componente del indice BODE.

Otras pruebas complementarias
En la tabla 2 se relacionan diversas pruebas complementarias en el

estudio del paciente con EPOC.

Estrategias de cribado de la EPOC

P3. Estrategias para reducir el infradiagnoéstico y mejorar la de-
teccion precoz. (Qué estrategia es eficiente para mejorar la
deteccion precoz de la EPOC?

Puntos clave:

» La EPOC es una enfermedad con un elevado infradiagnéstico.

» Elinfradiagnéstico suele ser superior en mujeres.

» Existen cuestionarios de cribado de la EPOC y herramientas
como el COPD 6 o el medidor de pico de flujo que son ttiles para iden-
tificar los individuos que deben realizar una espirometria diagnéstica.

Cualquiera que sea la enfermedad, la prevalencia poblacional esti-
mada depende de la definicién que se utilice para el diagnéstico. En el
caso de la EPOC, histéricamente se han tomado diferentes enfoques,
entre los que se incluyen los siguientes: diagndstico médico, diagnosti-
co basado en la presencia de sintomas respiratorios y un diagndstico
basado en la presencia de limitacién al flujo aéreo (con o sin una prue-
ba broncodilatadora). Cada uno de estos métodos producira resultados
muy diversos en el infradiagndstico o porcentaje de individuos con una
enfermedad que atdin no han sido diagnosticados y sufren innecesaria-
mente los sintomas y consecuencias de dicha enfermedad.

Recientemente, un estudio realizado con datos de atencién prima-
ria del Reino Unido concluia que existian muchas oportunidades des-
aprovechadas para el diagndstico de la EPOC en atencién primaria y
que se podria mejorar la deteccion de casos en pacientes que presen-
tan sintomas de vias respiratorias inferiores y ciertas comorbilidades
entre 2 y hasta 20 afios antes de su diagnéstico?. Por ejemplo, en los
2 afios antes del diagnéstico, entre los 6.897 pacientes a quienes se les
habia realizado una radiografia de térax, solamente a 2.296 (33%) se
les habia hecho también una espirometria.

Hasta el afio 2000, las guias internacionales de EPOC —como las de
la European Respiratory Society**— recomendaban diferentes umbra-
les espirométricos para definir la EPOC en la mujer: como el cociente
FEV,/FVC < 88% en varones y < 89% en mujeres. Actualmente, el uso de
nuevas ecuaciones de referencia especificas por sexo®® ha eliminado
esta diferenciacion.

Los principales factores de riesgo de la EPOC son la historia de ex-
posicién tabaquica y el envejecimiento?. En Espafia, las proyecciones
actuales indican que el envejecimiento de la poblacién —con un espe-
cial efecto en las mujeres por su mayor longevidad— y la incorpora-
ci6én masiva de la mujer al habito tabaquico que tuvo lugar entre 1960
y 1970 estan ya produciendo un cambio epidemiolégico y un incre-
mento de las enfermedades crénicas asociadas al tabaco, en particu-
lar la EPOC?,

En 2007, el estudio EPI-SCAN (EPIdemiologic Study of COPD in
SpAiN) determiné que la prevalencia de la EPOC en Espafia era del
10,2% (15,1% en varones y 5,7% en mujeres) de la poblacion de 40 a 80
afios?. Anteriormente, en 1997, el estudio IBERPOC (Estudio Epide-
miolégico de la EPOC en Espafia) determiné una prevalencia de EPOC
del 9,1% (14,3% en varones y 3,9% en mujeres)**. En ambos estudios se
utilizaron definiciones espirométricas diferentes y hubo algunas mo-
dificaciones en la metodologia de muestreo®!, pero en ambos se man-
tuvo el diferencial de la prevalencia de EPOC por sexo y se demostré
una importante variabilidad geografica de la distribucién de la EPOC?2

Los determinantes del infradiagndstico de EPOC seg(in el sexo han
recibido relativamente escasa atencion hasta la fecha, pues la mayoria
de iniciativas internacionales en EPOC, como el Proyecto Latinoameri-
cano de Investigacién en Obstruccién Pulmonar (PLATINO)* y el Bur-
den of Obstructive Lung Disease (BOLD)**, solo describen la prevalen-
cia por sexo, sin referirse atin al infradiagnéstico o al infratratamiento.

El 78% de los participantes en IBERPOC y el 73% de los participan-
tes en EPI-SCAN con criterios de EPOC no habian sido previamente
diagnosticados®>*. En particular, segiin EPI-SCAN, en Espaiia la EPOC
estd mas infradiagnosticada en mujeres que en varones y es 1,27 ve-
ces mas frecuente en mujeres (86,0%) que en varones (67,6%) (p <
0,05).

En la actualidad, extrapolando las tasas de prevalencia e infradiag-
noéstico de EPOC a la poblacién, se estima que entre los 21,4 millones
de espafioles con una edad entre 40 y 80 afios hay 2.185.764 que pre-
sentan EPOC. Por sexos, las cifras corresponden a 1.571.868 varones y
628.102 mujeres. En consecuencia, puesto que el 73% de la poblacién
todavia no se ha diagnosticado, puede decirse que mas de 1.595.000
espafioles atin no lo saben y, por tanto, no reciben ningtin tratamiento
para la EPOC?, El mismo estudio identifica una importante variabili-
dad geografica en el infradiagnéstico de la EPOC, aunque con un mar-
cado predominio en mujeres.

Aunque la EPOC todavia se diagnostica clinicamente mads en varo-
nes que en mujeres, debido fundamentalmente a los efectos seculares
de la exposicién tabaquica en la poblacion occidental, en Espafia se
empieza a observar un cambio epidemiolégico. Debido al retraso (du-
rante el siglo xx) de hasta 20 afios en la iniciacién masiva de la mujer
en el habito de fumar —aunque la transicién ocurri6é de manera varia-
ble en diferentes paises®’— puede anticiparse un incremento de todas
las enfermedades crénicas asociadas al envejecimiento y al consumo
de tabaco, que sera desproporcionalmente mayor en mujeres que en
varones. La utilizacién de herramientas como el medidor de pico de
flujo o el COPD 6 aportan mayor fiabilidad a la deteccién de la EPOC
en fumadores, pero,en caso de no disponer de ellos, los cuestionarios
de cribado pueden también proporcionar informacién valiosa para
identificar a los individuos que precisan una espirometria diagnésti-
cas,

El uso e interpretacion de la espirometria como herramienta para
definir la EPOC es diferente a nivel poblacional que individual. Es fun-
damental realizar estudios epidemiolégicos y espirometrias a la po-
blacién para establecer la magnitud del problema y comparar la EPOC
con otras enfermedades crénicas, para posteriormente asignar recur-
sos y politicas sanitarias. A nivel clinico, un médico de atencién pri-
maria o un neumélogo, por ejemplo, exploraria cudl es la causa de
una limitacion al flujo aéreo (tabaquismo pasivo, otras exposiciones
laborales, comorbilidades, etc.) y empezaria la tipificacién de su sin-
tomatologia para diagnosticar la enfermedad y, si se da el caso, iniciar
un tratamiento. Desgraciadamente, utilizando la terminologia anglo-
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sajona, parece ser que las iniciativas epidemiol6gicas poblacionales
—o las de bisqueda de casos en subpoblaciones de riesgo— para el
cribado de EPOC hasta la fecha solo han aportado soluciones parciales
al todavia elevado porcentaje de infradiagnéstico de la EPOC, que si-
gue siendo un problema relevante de salud ptblica®.

Siguiendo la propuesta de un estudio anterior de la iniciativa PLA-
TINO*, el estudio BOLD ha ampliado recientemente la opcién de uti-
lizar el flujo espiratorio maximo (FEM) para el cribado de la EPOC.
Asi, en un sofisticado andlisis realizado en participantes del estudio
BOLD de 14 paises, se proponen 2,2 1/m?/s como el umbral de FEM
anterior a la broncodilatacién expresado en unidades de litros por
segundo por la altura en metros al cuadrado para identificar EPOC de
moderada a grave*. El valor anterior se obtiene dividiendo el mejor
FEM (en litros/segundo) entre la altura del individuo al cuadrado (en
metros).

Se ha propuesto este umbral de 2,2 1/m?/s porque tiene la mejor
sensibilidad frente al valor predictivo positivo y la mejor relacién
coste-beneficio entre los cinco diferentes escenarios de la combina-
cién del FEM, cuestionarios y espirometria. En definitiva, BOLD con-
cluye que la medicién del FEM en todo el mundo —sin broncodilata-
ciéon y dentro del contexto de cualquier sistema de salud— es un paso
hacia adelante rapido, barato y cémodo para mejorar la deteccién de
casos de EPOC, y sus autores recomiendan la medicién y registro del
FEM como un signo vital estandar, al igual que la presion arterial y el
peso; aunque su efectividad real, particularmente en el ambito de la
atencion primaria y sin control de calidad, todavia debe demostrar-
se®,

Otra opcidn valida es utilizar dispositivos como el medidor portatil
Vitalograph-COPD 6 y el cociente FEV,[FEV,, que facilita la espirome-
tria al no requerir la maniobra de maxima expiracion forzada y su
FVC, con una aceptable fiabilidad de sensibilidad y especificidad para
la deteccién de obstruccion de la via aérea®.

Hasta que haya mas evidencia, las guias GesEPOC siguen recomen-
dando la aplicacién del cuestionario de cribado COPD-PS y la realiza-
cién de la espirometria en adultos mayores de 35 afios, fumadores o
exfumadores con sintomas respiratorios para la detecciéon de casos
con EPOC*.

Como colofén, debe recordarse que la Estrategia en EPOC del Siste-
ma Nacional de Salud establece en su “Objetivo general 2” los objetivos
especificos de deteccion precoz y las recomendaciones para “mejorar
el diagndstico precoz de las personas con EPOC” (tabla 3)*.

Paso 2: identificar el nivel de riesgo

P4. ;Cudl es el mejor sistema de estratificacion del riesgo en la
EPOC?

Puntos clave:

* La estratificacion del riesgo se realizara en dos niveles de riesgo
(bajo y alto).

« La estratificacién se basa esencialmente en criterios funcionales
(porcentaje de FEV, tras broncodilatacién) y clinicos (grado de disnea
y exacerbaciones).

* El nivel de actuacién diagnéstica, el plan terapéutico y el tipo de
seguimiento deberan ajustarse a estos niveles de riesgo, de tal forma
que para los pacientes de bajo riesgo la gestion se simplifica, mientras
que para los pacientes de mayor riesgo se requiere una mayor preci-
sion diagndstica y plan terapéutico.

Uno de los apartados mas relevantes que debe incluirse en la valo-
raciéon multidimensional de la EPOC es la evaluacion del riesgo. Se
entiende como tal la probabilidad de que el paciente pueda presentar
exacerbaciones (con o sin ingreso hospitalario), progresién de la en-
fermedad, futuras complicaciones, mayor consumo de recursos sani-

Tabla 3
Objetivos especificos y recomendaciones para mejorar el diagndstico precoz de las
personas con EPOC de la Estrategia en EPOC del Sistema Nacional de Salud (2009)*

Objetivos especificos de deteccién precoz:

2.1. Disponer en los centros de salud de los medios estructurales, materiales y
organizativos adecuados para el diagnéstico de la EPOC

2.2. Realizar, dentro de las actividades preventivas del adulto, la deteccién precoz
de la EPOC dirigida a personas mayores de 40 afios que presenten una historia de
tabaquismo (actual o pasada) superior a los 10 paquetes/afio?® (equivale a fumar
20 cigarrillos al dia durante 10 afios) y con sintomas respiratorios

2.3. Establecer sistemas de monitorizacién para que las espirometrias forzadas
sean accesibles y se realicen con la calidad adecuada segtin los criterios
establecidos®

Recomendaciones:

« Realizar intervenciones dirigidas a la captacién de poblacion de riesgo,
especialmente si presentan sintomas respiratorios (tos, disnea y expectoracién
crénicas)

« Realizar experiencias piloto para evaluar la eficiencia de los programas de
deteccion precoz en personas fumadoras sin sintomas respiratorios

« Valorar la puesta en marcha en determinadas areas geograficas de iniciativas
alternativas tales como unidades méviles o telemedicina

« Disponer de criterios de derivacion desde los servicios de urgencias a los
centros de salud para pacientes que acuden con procesos compatibles con EPOC y
que no han sido diagnosticados previamente

« Utilizar/fomentar el uso de sistemas de alerta informaticos que faciliten al
profesional la identificacion de las personas que deben ser incluidas en el cribado
« Incluir la deteccién de la EPOC en las actividades preventivas de los programas
de salud laboral

« Los protocolos, vias clinicas o guias de actuacién sobre EPOC incluiran las
actividades de prevencién y deteccién precoz

?En la actualidad se utiliza como medida de la intensidad del consumo de tabaco
la unidad paquete/afio, que en un solo dato da informacién sobre el tiempo que un
fumador lleva fumando y la intensidad de su consumo durante la mayor parte de
ese tiempo. Un paquete/afio equivale a fumar un paquete de cigarrillos cada dia
desde hace un afio. Ejemplo: fumador de 66 paquetes/afio. Este paciente ha fumado
el equivalente a 2 paquetes al dia durante 33 afios.

PEstos sistemas de monitorizacién se implantaran en el plazo de 2 afios.

tarios o mayor mortalidad. Tradicionalmente, las guias de practica
clinica (GPC) han propuesto el uso de diversos criterios para clasificar
a los pacientes segtin niveles de riesgo (también denominados niveles
de gravedad), especialmente atendiendo al riesgo de muerte. Durante
afios, el criterio mas utilizado fue el FEV,%. Sin embargo, diversas es-
calas multidimensionales han demostrado ser superiores al criterio
aislado de la funcién pulmonar no solo como factor pronéstico, sino
también para identificar el riesgo de exacerbaciones y de hospitaliza-
ciones*-0,

La anterior edicién de GesEPOC* propuso una clasificacién en cin-
co niveles de gravedad (o de riesgo) basados esencialmente en el uso
del indice BODE o, en su defecto, el indice BODEx#%, Mientras que el
fenotipo clinico servia para identificar el tratamiento mas adecuado,
el nivel de gravedad se propuso como una medida que guiaba la in-
tensidad del tratamiento. Sin embargo, y a pesar de su mayor capaci-
dad pronéstica, estos indices multidimensionales no han llegado a
generalizarse en la practica clinica®. Ademas, la intensidad de la in-
tervencion no solo depende del nivel de riesgo, sino que en él influyen
otros determinantes del impacto clinico (concepto transversal que
hace referencia a la situacion actual del individuo y no al riesgo futu-
ro)*%. Entre estos determinantes destacan el grado de disnea, la tole-
rancia al ejercicio, el nivel de actividad fisica, el uso de medicacién de
rescate, la calidad de vida relacionada con la salud o la presencia de
otras enfermedades concomitantes.

Desde una perspectiva centrada en el paciente, conviene resefiar
que la EPOC es una enfermedad crénica que con frecuencia se acom-
pafia de otras enfermedades concomitantes, lo que obliga a una
aproximacion integral y multidisciplinar tanto en la fase estable como
durante una exacerbacién grave que requiere un ingreso hospitalario.
Este aspecto afiade complejidad, especialmente para las organizacio-
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Obstruccion (FEV, tras broncodilatacion, %)
Disnea (mMMRC)

Exacerbaciones (Ultimo ano)

Estratificacion

v

(Se deben cumplir todos los criterios)

Riesgo BAJO Riesgo ALTO
(Se debe cumplir al menos 1 criterio)
> 50% <50%
0-2 > 2 0 = 2 (con tratamiento)

0-1 (sin ingreso)

v

2 o mas o 1 ingreso

Figura 3 Criterios para la estratificacion en niveles de riesgo. FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; mMRC: escala modificada del Medical Research Council.

nes sanitarias que deben estructurar su asistencia en funcién de la
morbilidad poblacional atendida. Esta necesidad de estratificar a la
poblacién en grupos de riesgo ha contribuido a desarrollar diversos
sistemas de clasificacién de pacientes. Entre los mas conocidos se en-
cuentran los ACG (adjusted clinical groups), los DCG (diagnostic cost
groups) y los CRG (clinical risk groups)*. En lineas generales, estos sis-
temas permiten clasificar a las personas en categorias clinicas mutua-
mente excluyentes a partir de la informacién de todos los contactos
en cualquier ambito asistencial. La estratificacién va unida a una valo-
racién integral de las necesidades médicas, de cuidados funcionales y
sociales de las personas, y a la planificacién de intervenciones indivi-
dualizadas. Se trata de ofrecer al paciente el mejor recurso disponible
y por los mejores profesionales que puedan dar respuesta a sus nece-
sidades en un momento determinado. Los servicios deben ser segu-
ros, proporcionados a tiempo, efectivos, eficientes, equitativos y cen-
trados en el paciente. Por ello, es necesario efectuar una evaluacién
multidimensional teniendo en cuenta las comorbilidades para propo-
ner servicios ajustados al nivel de riesgo del paciente. A pesar de que
estos sistemas de estratificacion poblacional son de gran utilidad para
organizar la asistencia de enfermedades crénicas, no son tan precisos
para valorar el riesgo desde la perspectiva de cada enfermedad.

Atendiendo a la necesidad de simplificar la estratificacion de ries-
goy adecuar los niveles de intervencién (tanto diagnéstica como tera-
péutica), GesEPOC propone una nueva clasificacion en dos niveles de
riesgo (fig. 3). Aunque la clasificacién no ha sido validada prospectiva-
mente, todos los componentes que definen al paciente de bajo riesgo
quedan englobados dentro del cuartil 1 de los indices multidimensio-
nales BODE o BODEX, que si han demostrado contrastada capacidad
predictiva de riesgo*#¢, A mayor nivel de riesgo, mayor sera la necesi-
dad de intervenciones diagndsticas y/o terapéuticas. Esta aproxima-
cién permite simplificar la atencién para pacientes de bajo riesgo y
dedicar una mayor intervencién a los pacientes de alto riesgo (tablas
2y 4). Esta clasificacion de riesgo no implica derivacién entre niveles
asistenciales.

Los factores considerados para la evaluacién del riesgo son el gra-
do de obstruccién medido por el porcentaje de FEV, tras broncodilata-
cién, el grado de disnea medido por la escala modificada del Medical
Research Council (mMRC) y la presencia de agudizaciones. Los puntos
de corte establecidos son los recomendados por la Global Initiative for
Obstructive Lung Disease (GOLD)*. El punto de corte del 50% del FEV,
es el sugerido para diferenciar la EPOC con obstruccion grave-muy
grave de la leve-moderada; el grado de disnea 2 o superior se conside-
ra un alto nivel de disnea en pacientes en tratamiento para su EPOC,
mientras que en pacientes no tratados debe ser superior a 2; y los
pacientes con dos o mas agudizaciones moderadas (que requieran
tratamiento con corticosteroides sistémicos y/o antibiéticos) o con un
ingreso hospitalario por agudizacién son los considerados con mayor
riesgo de agudizacion en el futuro®.

Dentro del grupo de pacientes de alto riesgo existe un subgrupo de
pacientes de alta complejidad (también denominados pacientes fragi-
les), definido no solo por un elevado riesgo de complicaciones, sino
también por condicionantes sociales y/o funcionales que precisan una
aproximacién mucho mas individualizada y pueden necesitar trata-
mientos complejos a domicilio, a través de lo que se ha venido deno-
minando la gestién de casos®®. Aunque esta aproximacion es de enor-
me interés, las recomendaciones para una buena gestion de casos
quedan fuera del objetivo de la presente GPC.

Paso 3: caracterizacion del fenotipo

Para orientar el tratamiento mas adecuado en pacientes de alto
riesgo, es preciso conocer el fenotipo clinico. GesEPOC reconoce cua-
tro fenotipos con caracteristicas clinicas, pronésticas y de respuesta al
tratamiento diferentes. Estos fenotipos son: no agudizador; mixto
asma-EPOC o ACO (asthma-COPD overlap); agudizador con enfisema, y
agudizador con bronquitis crénica®®.

Las denominaciones de ACO, enfisema y bronquitis crénica son ex-
cluyentes y el diagnéstico se basa en las manifestaciones clinicas pre-
dominantes y en el cumplimiento de los criterios diagnésticos. Cual-
quiera de estos tres tipos de pacientes puede ser un agudizador
frecuente, de manera que estas caracteristicas se combinan para for-
mar los cuatro fenotipos clinicos con tratamiento diferenciado (fig. 4):

Tabla 4
Adecuacion del nivel de intervencién asistencial a los niveles de riesgo

Nivel de riesgo Intervenciones terapéuticas

* Deshabituacién
tabaquica

N1: bajo riesgo « Consejo

« Tratamiento especifico

« Educacién sanitaria * Programa estructurado de
educacién terapéutica orientado a:
- Fomentar el autocuidado
- Adherencia terapéutica

- Técnica inhalatoria

« Actividad fisica « Ejercicio regular

« Vacunacién * Antigripal
« Antineumocécica
* Tratamiento

farmacoldgico
« Comorbilidad

« Broncodilatadores

« Tratamiento de la comorbilidad
N2: alto riesgo Afiadir al tratamiento previo:

« Tratamiento
farmacol6gico

* Guiado por fenotipo

* Tratamiento no
farmacoldgico

« Rehabilitacién pulmonar

« Valorar oxigenoterapia continua
domiciliara

* Valorar ventilacién no invasiva




Document downloaded from http://www.elsevier.es, day 08/07/2017. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

20 Guia Espariola de la EPOC (GesEPOC). Version 2017 / Arch Bronconeumol. 2017;53(Supl 1):2-64

Fenotipo . Fenotipo
agudizador Fenotipo : agudizador :
(2 o mas agudizador ! con 0
agudizaciones/afo con enfisema; bronquitis
o 1 ingreso) i crénica Fenotipo
B T R TP +  mixto
. (ACO)
Fenotipo

no agudizador

(0-1agudizacion/afio Fenotipo no agudizador

sin ingreso)
Fenotipo Fenotipo
enfisema bronquitis
crénica

Figura 4 Fenotipos de la EPOC en GesEPOC. ACO: solapamiento asma-EPOC.

 Fenotipo no agudizador.

 Fenotipo mixto asma-EPOC o ACO.

* Fenotipo agudizador con enfisema.

« Fenotipo agudizador con bronquitis crénica.

Fenotipo no agudizador

El fenotipo no agudizador se caracteriza por presentar como maxi-
mo un episodio de agudizacién ambulatoria durante el afio previo. Es
un paciente de menor riesgo de deterioro de su calidad de vida, de
pérdida de funciéon pulmonar o de mortalidad que el agudizador y
presenta unas peculiaridades en su tratamiento. Entre otros criterios,
los farmacos antiinflamatorios disponibles actualmente para el trata-
miento de la EPOC (corticosteroides inhalados, roflumilast y macrdli-
dos) estan indicados para pacientes con agudizaciones, por lo que no
se recomienda utilizarlos en este tipo de pacientes, sean bronquiticos
crénicos o enfisematosos.

Fenotipo mixto asma-EPOC o ACO

Los pacientes con EPOC que presentan caracteristicas de asma o
cumplen a su vez criterios diagndsticos de asma se clasificaran como
fenotipo mixto asma-EPOC o ACO. En el apartado anterior se ha expli-
cado con detalle el diagnéstico de ACO. Par resumir, se puede diag-
nosticar de ACO a un paciente con EPOC que cumpla los criterios diag-
nosticos de asma segin las guias actuales o que presente rasgos
considerados asmaticos como tener una prueba broncodilatadora
muy positiva (incremento en el FEV, > 400 mly 15%) y/o una eosinofi-
lia en sangre periférica > 300 células/ul’.

Fenotipo agudizador con enfisema

Los pacientes con fenotipo agudizador tienen mayor riesgo de hos-
pitalizacién y de mortalidad. Debido a la diferente respuesta a los tra-
tamientos farmacolégicos, es importante diferenciar los que tienen
un fenotipo enfisematoso o bronquitico crénico.

En el primer nivel asistencial, el diagnéstico de enfisema sera clini-
co/funcional y radiolégico. Seran pacientes con escasa o0 sin expecto-
racion crénica, con disnea de esfuerzo y “habito enfisematoso” defini-
do por tendencia a presentar bajo indice de masa corporal, debilidad
muscular periférica y respiratoria, y signos de atrapamiento aéreo a la
inspeccion o en la radiologia de térax (aplanamiento diafragmatico y
aumento del espacio aéreo retroesternal).

Para caracterizar mejor el enfisema en un segundo nivel asisten-
cial nos podemos ayudar de la medicién del atrapamiento aéreo me-
diante los volimenes estaticos pulmonares y la prueba de transferen-

cia de DLCO. La realizacién de una TC de térax de forma habitual para
diagnosticar el enfisema no suele ser necesaria y no se recomienda.
En cambio, en los pacientes con enfisema sera necesaria la TC de térax
cuando se piense en la posibilidad de un tratamiento quirdrgico o si
presentan agudizaciones frecuentes,

Fenotipo agudizador con bronquitis cronica

En el caso de un paciente con fenotipo agudizador es necesario
saber si coexiste con el fenotipo bronquitis crénica, por lo que pre-
guntaremos por la presencia de tos con expectoracién al menos tres
meses al afio durante dos afios consecutivos.

En el caso de paciente de fenotipo agudizador con bronquitis cré-
nica debemos realizar una TC de térax de alta resolucién para com-
probar si el paciente tiene bronquiectasias'’, ya que —como se expone
en las normativas de tratamiento de las bronquiectasias— puede re-
querir un tratamiento diferenciado.

En pacientes agudizadores con bronquitis crénica y bronquiecta-
sias se debe realizar un cultivo de esputo en fase estable, en especial si
la expectoracién es amarillenta u oscura®. Si el cultivo es positivo, se
trata de una infeccién bronquial crénica que requiere un tratamiento
especifico y especializado®.

Casos de fenotipo no aclarado

Puede haber casos de dificil clasificacién, que compartan caracte-
risticas propias de mas de un fenotipo. En este caso, hay que prestar
atenci6n al problema mas importante para el paciente. En primer lu-
gar, si presenta agudizaciones frecuentes se debe dirigir el tratamien-
to a su prevencion; en segundo lugar, si presenta signos de ACO, se
debe tratar el componente inflamatorio especifico. En pacientes con
bronquitis cronica es posible descubrir lesiones de enfisema si se rea-
liza una TC de térax, pero la presencia de tos con expectoracion segui-
ra siendo el sintoma principal que clasifica a estos pacientes como
fenotipo bronquitis crénica. Por otra parte, no existe tratamiento far-
macoldgico especifico para el enfisema.

¢Se puede cambiar de fenotipo?

A pesar de que los fenotipos suelen ser estables, es posible que
cambien su expresién espontaneamente o por accién del tratamiento
(p. ej., un paciente agudizador puede dejar de presentar agudizacio-
nes o un paciente con ACO puede dar negativo en la prueba broncodi-
latadora y reducirse la inflamacién eosinofilica gracias al tratamien-
to). En los casos en que los cambios se deben al tratamiento es
recomendable continuar con la misma pauta. Excepto para el caso de
los corticosteroides inhalados, no hay estudios acerca de la retirada de
farmacos en la EPOC estable.
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PREVENCION DE LA EPOC. TRATAMIENTO
DEL TABAQUISMO

P5. (Como se debe tratar el tabaquismo en la EPOC?

Puntos clave:

* El tratamiento del tabaquismo es la medida terapéutica mas efi-

caz y coste-efectiva en la EPOC.
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« El tratamiento del tabaquismo debe ser integrado en los proto-
colos asistenciales de manejo de la EPOC.

* Los profesionales que intervengan en el proceso asistencial de
manejo de los pacientes con EPOC fumadores deben contar con una
formacion adecuada que les permita intervenir sobre el tabaquismo.

Introduccién

El tratamiento del tabaquismo en fumadores con EPOC es la medi-
da terapéutica mas eficaz y coste-efectiva segtin las principales guias
y consensos nacionales e internacionales del abordaje de esta enfer-
medad. La presencia de tabaquismo activo en el paciente con EPOC se
asocia a un mayor coste social y sanitario comparado con la pobla-
cién exfumadora'. En un estudio, basado en un modelo hibrido (co-
hortes y Markov), se analiz6 el impacto presupuestario que supon-
dria financiar el tratamiento farmacolégico de la EPOC2 Partiendo de
supuestos conocidos de prevalencia de fumadores con EPOC y efica-
cia conocida de los farmacos de primera linea, se estima el corres-
pondiente ahorro presupuestario anual a partir de la financiacién
completa de los tratamientos de primera linea. A los 5 afios se estima
un ahorro presupuestario de mas de 4 millones de euros para un es-
cenario con financiacién del tratamiento frente a un escenario sin fi-
nanciacion de los fairmacos de primera linea (vareniclina, terapia
sustitutiva con nicotina [TSN] y bupropién). En un estudio de coste-
eficacia basado en un modelo de Markov, realizado en Francia, que
analiza el impacto presupuestario que supone financiar el tratamien-
to del tabaquismo en costes de salud en relaciéon con tres grandes
patologias relacionadas con el tabaco (cancer de pulmén, enferme-
dad cardiovascular y EPOC), las conclusiones son claras y contunden-
tes en el sentido de considerar coste-efectiva la financiacion del tra-
tamiento del tabaquismo®.

Tomando como punto de partida las conclusiones del grupo de tra-
bajo de la ERS de 2007, recientemente actualizadas en el documento
del mismo grupo en 20154, debemos hacer las siguientes considera-
ciones:

1. Los pacientes fumadores con EPOC tienen urgencia por dejar de
fumar y los profesionales sanitarios que abordan esta patologia deben
proporcionar la ayuda necesaria para incrementar su motivacion y fa-
vorecer el abandono del tabaco.

2. El tratamiento del tabaquismo debe ser integrado en los proto-
colos asistenciales de manejo de la EPOC.

3. El tratamiento del tabaquismo de estos pacientes debe consistir
en una pauta combinada de ayuda farmacolégica y conductual.

4. Los profesionales que intervengan en el proceso asistencial de
manejo de los pacientes con EPOC fumadores deben contar con una
formacion adecuada que les permita intervenir sobre el tabaquismo.

5. El seguimiento del tratamiento del tabaquismo en fumadores
con EPOC debera realizarse de forma especifica segiin protocolos de
intervencién intensiva en consultas o unidades de tabaquismo.

Caracteristicas especificas de los fumadores con EPOC

En el momento actual, ademas de una elevada dependencia nicoti-
nica, se puede afirmar que existen tres aspectos importantes que ha-
bra que tener en cuenta en la evaluacion diagnéstica y especifica de
estos sujetos:

1. Las caracteristicas de la inhalacién (mas profunda en estos suje-
tos) facilita una mayor toxicidad de los compuestos del humo de taba-
co sobre el aparato respiratorio de estos pacientes. Esta observacion
va unida a la medicién de unas mayores concentraciones de CO en
aire espirado (medido por cooximetria) que los obtenidos en fumado-
res sin EPOC.

2. La motivacion de estos pacientes es variable y puede cambiar
seglin el impacto sintomatico de la enfermedad y el nimero de inten-

tos previos realizados. Esto hizo que en la Normativa SEPAR?® se distin-
guieran dos grupos de pacientes:

* Los de reciente diagnéstico, en los 6 meses previos a la valora-
cién de su tabaquismo.

* Los pacientes ya diagnosticados (mds de 6 meses desde el diag-
noéstico de EPOC).

3. La comorbilidad psiquiatrica, que llega a estar presente hasta en
un 40% de sujetos con EPOC, se asocia a baja autoestima y a un menor
grado de autoeficacia en la toma de decisiones y afrontamiento de si-
tuaciones de riesgo.

Evaluacion diagnéstica

Actualmente hay cinco pardmetros que no pueden faltar en el
diagnéstico del tabaquismo en fumadores con EPOC:

1. Tabaquismo: a) la cantidad de cigarrillos fumados al dia; b) el
ntimero de afios de fumador, que se correlacionan con un peor pro-
néstico; ¢) los valores de CO en aire espirado, y d) las concentraciones
de cotinina (sangre, saliva y orina).

2. Motivacién y autoeficacia.

3. Dependencia nicotinica. Test de Fagerstrom modificado, insis-
tiendo en dos aspectos: a) el tiempo hasta el consumo del primer ci-
garrillo, y b) consumo de tabaco durante la noche y al despertarse.

4. Intentos previos: a) nimero de intentos; b) duracién de la abs-
tinencia; c) causa de larecaida; d) test de recompensa, y e) tratamien-
to recibido.

5. Estudio de comorbilidad psiquiatrica. Puede y debe incluirse un
test que evalde la ansiedad-depresién en el mes previo, como por
ejemplo la Escala de Ansiedad y Depresién Hospitalaria (HADS).

Tratamiento

Tal y como se expone en la Normativa SEPAR®, ya introducida en la
actualizacién de 2014 de GesEPOC, la evidencia cientifica disponible
hasta el momento indica que el tratamiento del tabaquismo en fuma-
dores con EPOC se debe asociar a intervencion conductual (asesora-
miento psicolégico) y tratamiento farmacolégico.

Se incluyen tres tipos de tratamiento farmacolégico de primera li-
nea: TSN, bupropién y vareniclina.

Terapia sustitutiva con nicotina

No hay nuevos datos y debe asociar forma de liberacién retardada
(parches) y formas de liberaciéon rapida (chicles, comprimidos, es-
pray).

Tratamiento con bupropion

El tratamiento con bupropién no demostré buenos resultados a
largo plazo (6 meses) y no super6 al placebo.

Tratamiento con vareniclina

Los estudios de Tashkin et al® demostraron los mejores resultados
alas 52 semanas de tratamiento en EPOC leve-moderada.

Recientemente se han publicado estudios cuyos resultados deter-
minan que vareniclina se considera la primera eleccién de tratamien-
to en pacientes fumadores con EPOC.

Segln estos estudios, vareniclina se muestra eficaz para una re-
duccién gradual en los pacientes que no quieren o no son capaces de
dejar el tabaco abruptamente’; para prevenir recaidas con tratamien-
tos prolongados?, o cuando se asocia una comorbilidad psiquiatrica,
tal como se evalu6 en el estudio EAGLES®. Uno de los principales obje-
tivos del estudio EAGLES fue determinar si los participantes con histo-
ria previa de acontecimientos neuropsiquidtricos tenian mayor riesgo
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de presentar este tipo de trastornos en comparacion con individuos
sin antecedentes durante la administracién de vareniclina o bupro-
pién como tratamiento para el abandono del consumo de tabaco.
Aproximadamente la mitad de los participantes del estudio tenia an-
tecedentes psiquidtricos, superados o en remision, y/o actuales y es-
taban clinicamente estables. El diagnéstico de antecedente psiquiatri-
co incluia principalmente depresion, trastorno bipolar, ansiedad y
trastornos psicéticos. El estudio EAGLES® también ha contado con un
objetivo de eficacia para determinar las tasas de abstinencia en pa-
cientes tratados con vareniclina o bupropién frente a placebo durante
las cuatro Gltimas semanas de un total de 12 de tratamiento. La absti-
nencia continuada también se evalué en comparacion con los parches
de nicotina. Ademas, la abstinencia a largo plazo a partir de la semana
12 de seguimiento del tratamiento se evalué para todas las opciones
farmacoldgicas (semanas 9 a 24). Los resultados muestran que los pa-
cientes con y sin antecedentes psiquiatricos tratados con vareniclina
presentaron tasas significativamente mas altas que los participantes
tratados con bupropion o parches de nicotina durante ambos interva-
los de tiempo.

Tratamiento en pacientes hospitalizados

Segtn los datos del estudio AUDIPOC', casi el 25% de los pacientes
ingresados por una exacerbacién de EPOC son fumadores activos.

El tabaquismo es una de las principales causas que produce enfer-
medades que conducen a hospitalizacién. El ingreso hospitalario su-
pone un momento idéneo para la intervencion si se tiene en cuenta la
vulnerabilidad y el mayor grado de motivacion del paciente, ademas
de la prohibicién de fumar en un centro sanitario y el frecuente con-
tacto con el personal sanitario™.

En varios estudios recogidos en una revision sistematica'>" se ha
analizado la eficacia de las intervenciones para dejar de fumar en pa-
cientes hospitalizados con patologia respiratoria. En dos de ellos, ade-
mas de consejo sanitario de abandono, se ofrecia tratamiento con TSN
(uno oferté chicles y otro, parches). El estudio que ofrecia parches
encontrd que en el grupo activo las tasas de abstinencia continua en-
tre el tercer y el duodécimo mes eran mas altas que con placebo (21
frente a 14%, respectivamente), aunque no de forma significativa. Los
otros tres estudios compararon la eficacia de intervenciones de con-
sejo intensivo sin utilizacion de medicacién frente a la de los cuidados
usuales en pacientes con EPOC. Es de destacar que uno de ellos encon-
tré que, al cabo del afio de seguimiento, aquellos que habian recibido
intervenciones intensivas casi triplicaban las tasas de abstinencia con
respecto a los que habian recibido cuidados usuales (razén de riesgos
[RR]: 2,83; intervalo de confianza [IC] del 95%, 1,40-5,74). En los otros
dos no se encontraron diferencias significativas. No obstante, hay que
tener en cuenta que en estos estudios la intervencion que recibi6 el
grupo activo fue poco intensa. Se realizaron dos metaanalisis: uno
que agrupaba los resultados con los estudios en los que se habia utili-
zado TSN y otro que agrupaba los de los estudios en los que solo se
habia proporcionado consejo. Ninguno de los dos mostré resultados
positivos. Los resultados para el estudio de la TSN fueron RR: 1,29; IC
del 95%, 0,62-2,69 y los del consejo fueron RR: 1,22; IC del 95%, 0,93-
1,60.

En un reciente ensayo clinico aleatorizado, doble ciego y controla-
do se ha estudiado la eficacia de un programa de tratamiento del ta-
baquismo en un grupo de fumadores que recibieron consejo intenso
para el abandono del tabaco mientras estuvieron ingresados en com-
paracion con el cuidado estandar. Tras recibir el alta, los pacientes si-
guieron recibiendo consejo mediante un sistema automatico de voz y
ademas se les facilité el tratamiento farmacolégico elegido durante
un periodo de tres meses (TSN, bupropién o vareniclina). Los resulta-
dos mostraron que la eficacia de este programa a los seis meses de
seguimiento era significativamente mads alta que la eficacia de los cui-
dados habituales: 27 frente a 16% para el cuidado estandar (RR: 1,70;
IC del 95%, 1,15-2,51; p = 0,007).
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TRATAMIENTO DE LA EPOC ESTABLE

Puntos clave:

* La base del tratamiento de la EPOC estable son los broncodilata-
dores de larga duracién (BDLD).

* Los pacientes de bajo riesgo deben recibir tratamiento con BDLD
exclusivamente.

» En pacientes de alto riesgo los farmacos que se deben afiadir a
BDLD dependeran del fenotipo del paciente.

« El tratamiento del fenotipo no agudizador se basa en el uso de
los BDLD solos o en combinacién.

« El tratamiento del ACO se basa en la utilizacién de BDLD combi-
nados con corticosteroides inhalados (CI).

« El tratamiento del fenotipo agudizador con enfisema se basa en
el empleo de BDLD a los que se puede afiadir CI o teofilina.

« El tratamiento del fenotipo agudizador con bronquitis crénica se
basa en el uso de BDLD; a los que se puede afladir CI, inhibidores de la
fosfodiesterasa-4 o mucoliticos o, en casos especiales, macrélidos de
forma preventiva.

Objetivos del tratamiento

Los objetivos generales del tratamiento de la EPOC se resumen en
tres: a) reducir los sintomas crénicos de la enfermedad; b) disminuir
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la frecuencia y la gravedad de las agudizaciones, y c) mejorar el pro-
néstico. Se deben alcanzar tanto los beneficios a corto plazo (control
de la enfermedad) como los objetivos a medio y largo plazo (reduc-
cion del riesgo)'-3.

Medidas generales

Las medidas generales que hay que tener en cuenta en todo pa-
ciente con EPOC comprenden el abandono del tabaco, la adecuada
nutricion, la actividad fisica regular, la evaluacién y tratamiento de las
comorbilidades y la vacunacién. La rehabilitacién forma parte del tra-
tamiento integral del paciente con EPOC.

Vacunacion

Las vacunas son una estrategia para reducir el riesgo de exacerba-
ciones relacionadas con infecciones que pueden derivar en complica-
ciones y, por tanto, pretenden reducir la morbimortalidad y los costes
sanitarios asociados a la EPOC.

La administracién anual de la vacuna antigripal reduce el nimero
de exacerbaciones durante los periodos epidémicos, pero los estudios
disponibles son demasiado pequefios y de corta duracion para deter-
minar cualquier efecto sobre la mortalidad®. Una reciente revisién
sistematica sefiala que la evidencia sobre el efecto de esta vacuna en
los pacientes con EPOC en cuanto a la reducciéon de neumonias, hospi-
talizaciones y mortalidad es de baja calidad®. Sobre la base de estos
estudios, se recomienda la vacunacién anual contra la gripe en todos
los pacientes con EPOC.

La actualizacién de la revisién sistematica Cochrane sobre la vacu-
na antineumocécica en los pacientes con EPOC incluye 7 estudios: los
dos mas antiguos realizados con la vacuna de 14 serotipos y los mas
recientes con la vacuna neumocécica polisacarida de 23 serotipos
(PPV23)5, Los resultados indican que, si bien es posible que las vacu-
nas antineumocaécicas polivalentes inyectables proporcionen alguna
proteccién contra la morbilidad en los pacientes con EPOC, no se ob-
servaron efectos significativos en ninguno de los resultados (riesgo de
neumonia, riesgo de exacerbacién, ingresos hospitalarios y mortali-
dad). Es cierto que para demostrar la eficacia clinica de una vacuna se
precisan poblaciones muy amplias, que son dificiles de reclutar en el
caso de la EPOC y los estudios antes mencionados carecian de una
muestra suficiente de pacientes con EPOC para demostrar efectos. En
un estudio especifico en pacientes con EPOC, la vacuna antineumocé-
cica de 23 serotipos fue efectiva en reducir el riesgo de neumonia en
pacientes menores de 65 afios y en los que presentaban EPOC grave’.

La nueva vacuna neumocécica conjugada de 13 serotipos aporta
una mayor respuesta inmunolégica, incluso en mayores de 70 afios
que han sido previamente vacunados con la vacuna neumocdcica po-
lisacarida®. Esto es especialmente relevante para la EPOC, ya que se
asocia a un riesgo elevado de enfermedad neumocdcica invasiva® y la
mayoria de pacientes son de edad avanzada, por lo que se debe reco-
mendar la vacunacién. En el mayor estudio realizado hasta la fecha en
cerca de 85.000 adultos mayores de 65 afios, la vacuna conjugada de-
mostré una proteccion significativa frente a la neumonia bacteriémi-
cay no bacteriémica causada por los serotipos incluidos en la vacu-
na'%, En consecuencia, el grupo de trabajo de Tabaquismo de la SEPAR
(Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica) recomienda la
vacunacién antineumocécica utilizando una sola dosis de vacuna
neumocdcica conjugada de 13 serotipos (VNC-13) en todos los fuma-
dores —independientemente de su edad e intensidad y/o carga de
consumo— que padecen enfermedades respiratorias como la EPOC".

En los pacientes con EPOC —por su eficacia, su escaso coste y su
gran seguridad— se recomienda la vacunacién antineumocdcica siste-
matica, preferiblemente la vacuna conjugada de 13 serotipos. En el
caso de administrar la vacuna polisacarida, sera necesaria una revacu-
nacion a partir de los 8 afios de la primera administracién.

Tratamiento farmacoldgico de inicio en pacientes con EPOC
en fase estable

El importante desarrollo farmacol6gico en el campo de la EPOC ha
permitido disponer de diferentes opciones de tratamiento que han
puesto de manifiesto que la respuesta clinica puede ser diferente se-
gln determinadas caracteristicas de la enfermedad. De esta manera,
en esta guia se propone un tratamiento personalizado, estratificado
por nivel de riesgo y condicionado por el fenotipo clinico™.

Tratamiento del paciente con EPOC de bajo riesgo
Puntos clave:

« El tratamiento del paciente de bajo riesgo consistira en el uso de
BDLD.

« Estos pacientes, al no suftir agudizaciones de repeticién, no pre-
cisan del uso de antiinflamatorios.

* Cuando, a pesar del tratamiento con un BDLD, el paciente sigue
sintomatico y/o con limitacién importante al ejercicio, el segundo
paso es la introduccién de un segundo BDLD de un grupo farmacolé-
gico distinto.

« Sise administra un BDLD en monoterapia, se recomienda utilizar
un agente antimuscarinico de accién prolongada (LAMA).

El paciente con EPOC de bajo riesgo es un paciente que presenta
obstruccién leve o moderada al flujo aéreo, bajo grado de disnea
(mMRC < 2 sin tratamiento) y fenotipo no agudizador. En este caso no
estd indicado ningdn tipo de tratamiento antiinflamatorio y el trata-
miento farmacoldgico se reduce a la prescripcién de BDLD en mono-
terapia o en asociacion.

En el caso poco frecuente de una obstruccion leve y sin sintomas
aparentes, puede estar indicada la administracién de broncodilatado-
res de corta duracién (BDCD) a demanda, pero los pacientes mas sin-
tomaticos deben recibir BDLD de forma continuada.

Broncodilatadores de corta duracion

Los BDCD pueden ser de dos tipos: anticolinérgicos (SAMA, por su
nombre en inglés short-acting muscarinic antagonist), como el bromuro
de ipratropio, y beta-2 agonistas de accién corta (SABA, por su nombre
en inglés short-acting beta-agonist), como salbutamol o terbutalina, y
son eficaces en el control rdpido de los sintomas. En pacientes con sin-
tomas ocasionales, el tratamiento con BDCD reduce los sintomas y me-
jora la tolerancia al esfuerzo’®. Estos farmacos, afiadidos al tratamiento
de base, son de eleccion para el tratamiento a demanda de los sintoma,
sea cual sea el nivel de gravedad de la enfermedad.

Cuando el paciente tiene sintomas permanentes o sufre alguna li-
mitacion en sus actividades diarias por su problema respiratorio re-
querira un tratamiento de base regular con un BDLD.

Broncodilatadores de larga duracion

Los BDLD pueden ser beta-2 adrenérgicos (salmeterol, formoterol,
olodaterol, vilanterol e indacaterol [LABA, por su nombre en inglés
long-acting beta-agonists| o anticolinérgicos (tiotropio, aclidinio, gli-
copirronio, umeclidinio [LAMA, por su nombre en inglés long-acting
muscarinic antagonist]). Deben utilizarse como primer escalén en el
tratamiento de todos los pacientes que presentan sintomas perma-
nentes y precisan tratamiento de forma regular, porque permiten un
mayor control de los sintomas que el conseguido con BDCD y mejoran
tanto la calidad de vida como la funcién pulmonar?’-22,

En ocasiones, los beneficios conseguidos a nivel clinico no se
acompaifian de una mejoria significativa del grado de obstruccién
(cambios en el volumen espiratorio forzado en el primer segundo
[FEV,]). No obstante, incluso en estos casos, su utilizacién esta justifi-
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cada por sus efectos al disminuir la hiperinsuflacién dindmica y, por
consiguiente, mejorar la capacidad inspiratoria, el grado de disnea 'y
la tolerancia al ejercicio®?*. Ademas de su impacto directo sobre la
capacidad de ejercicio, mejoran de forma indirecta la funcién cardiaca
al disminuir la hiperinsuflacion, y este hecho podria explicar en parte
la tendencia a la reduccién de la mortalidad observada en los grandes
ensayos clinicos con BDLD en la EPOC?.

Ademas, los BDLD han demostrado reducir el nimero de exacerba-
ciones?; tanto los LABA?728 como el bromuro de tiotropio?%. Los re-
sultados del ensayo clinico aleatorizado UPLIFT*® demostraron una re-
duccién en el riesgo de exacerbaciones, hospitalizaciones e insuficiencia
respiratoria con tiotropio frente al tratamiento habitual durante 4 afios.

Hay diferencias entre los diversos BDLD; los hay con una duracién
de accién de 12 h (aclidinio, salmeterol y formoterol) y de 24 h (tiotro-
pio, umeclidinio, glicopirronio, indacaterol, olodaterol y vilanterol).
En relacién con la prevencién de agudizaciones, un ensayo clinico
aleatorizado potenciado para agudizaciones demostré que tiotropio
era mas eficaz que salmeterol en la prevencién de agudizaciones en
pacientes con EPOC e historia de al menos una agudizacién durante el
afio previo®'. También tiotropio ha demostrado ser superior a indaca-
terol en la prevencién de agudizaciones®. Por este motivo, ante la
eleccién de un BDLD en monoterapia, se recomienda un LAMA de pri-
mera eleccién sobre un LABA.

P11. En los pacientes con EPOC estable, ;se recomienda la adminis-
tracion de un tratamiento broncodilatador de larga duracion tipo

LAMA frente a un broncodilatador de larga duracion tipo LABA?

Recomendacién débil a favor. En pacientes con EPOC que precisan
un BDLD en monoterapia se recomienda el tratamiento con un LAMA.

Especificaciones. La evidencia analizada se basa en una mayor pre-
vencion de agudizaciones en estudios realizados con el LAMA tiotro-
pio. En pacientes sin agudizaciones no hay diferencias en la eficacia
clinica entre LAMA y LABA.

En general, los BDLD son bien tolerados y presentan escasos efec-
tos adversos. No obstante se deben tener en cuenta los siguientes:

* LABA: temblor fino de las extremidades, calambres musculares,
taquicardia, hipertension arterial, vasodilatacién periférica, cefalea,
hiperglucemia, hipocalcemia, tos, broncoespasmo, irritacién orofarin-
gea y dispepsia.

« El tratamiento con LAMA se puede asociar a sequedad de boca®.
Otros efectos adversos observados son: retencién urinaria, incremen-
to de la presién ocular e irritacion faringea.

* Se debe tener en cuenta que los ensayos clinicos excluyen a pa-
cientes con cardiopatia significativa, por lo que se debe estar alerta
con el uso de los nuevos broncodilatadores en estos pacientes.

Doble terapia broncodilatadora

En pacientes sintomaticos o con una limitacion al ejercicio eviden-
te aun tras la monoterapia broncodilatadora se debe ensayar la doble
terapia broncodilatadora. La asociacion de LABA y LAMA ofrece un
beneficio funcional afiadido con reduccién de la necesidad de medi-
cacion de rescate, mejoria de los sintomas y de la calidad de vida fren-
te a la monoterapia®+*>. Por este motivo, en un segundo escal6n de
tratamiento en los pacientes de bajo riesgo se puede asociar un BDLD
de un tipo farmacolégico distinto al que el paciente llevara en el pri-
mer nivel de gravedad. De esta manera se consigue optimizar el efecto
broncodilatador.

Las combinaciones de BDLD deben utilizarse en los pacientes con
EPOC que persisten sintomaticos a pesar de la monoterapia con un
Ginico BDLD. Las combinaciones existentes de BDLD (LABA/LAMA) se
presentan en la tabla 1.

Tratamiento del paciente con EPOC de alto riesgo y fenotipo no
agudizador

Puntos clave:

« El tratamiento de este fenotipo consistira en el uso de BDLD.

« Estos pacientes, al no sufrir agudizaciones de repeticién, no pre-
cisan del uso de antinflamatorios.

« El tratamiento de primera eleccién es la doble broncodilatacién
(LAMA/LABA).

* En un nivel de gravedad superior se pueden afadir teofilinas.

El paciente con EPOC de alto riesgo es el que presenta una limita-
cién al flujo aéreo grave o un elevado grado de disnea (mMRC > 2 sin
tratamiento o entre 0 y 2 con tratamiento) o al menos dos agudizacio-
nes ambulatorias o un ingreso el afio previo, o cualquier combinaciéon
de estos factores. Se trata de un paciente que precisa una aproxima-
cién diagnoéstica mas detallada con el objetivo de identificar su feno-
tipo, que condicionard la opcién terapéutica mas adecuada’.

Doble terapia broncodilatadora

El tratamiento inicial en un paciente no agudizador con EPOC de
alto riesgo es la doble broncodilatacién. Esta recomendacién se basa
en la demostracién de una mayor eficacia broncodilatadora frente a la
monoterapia, que se acompafia de una mejoria significativa de la dis-
nea, de la calidad de vida y una reduccion en la utilizacién de la medi-
cacién de rescate. Los resultados obtenidos en la comparacion de la
capacidad de ejercicio entre la doble broncodilatacién y la monotera-
pia no son tan consistentes®”3,

No existen hasta la fecha comparaciones directas entre las diferen-
tes combinaciones LABA/LAMA y los analisis comparativos indirectos
realizados no permiten identificar claras diferencias entre ellas®*4,

P12. En los pacientes con EPOC estable, ;se recomienda el uso
del tratamiento con doble broncodilatacion de larga duracion
frente a un tratamiento en monoterapia?

Recomendacién débil a favor. La terapia con doble broncodilatacién
proporciona una mayor eficacia broncodilatadora y es de elecciéon en
pacientes sintomaticos a pesar de un tratamiento con un solo bronco-
dilatador.

Especificaciones. En pacientes con afectacién espirométrica grave o
muy grave, la terapia con doble broncodilatacién es recomendable de
inicio sobre la monoterapia por su mayor efecto sobre la funcién pul-
monar.

Teofilinas

Las teofilinas son farmacos broncodilatadores débiles, pero que
presentan efectos aditivos a los broncodilatadores habituales. Se ha
descrito un efecto positivo de estos farmacos sobre la fuerza del dia-
fragma, un aumento del rendimiento de los musculos respiratorios,
una reduccioén del atrapamiento aéreo y una mejoria del aclaramiento
mucociliar. También han demostrado tener efectos antiinflamatorios
en la EPOC. La dosis habitual es de 200-300 mg/12 h por via oral en
comprimidos de liberacién sostenida. En cualquier caso, su limitada
eficacia clinica y su estrecho margen terapéutico las relega a ocupar
un lugar de tercera linea, principalmente en pacientes de alto riesgo si
persisten disneicos tras la doble terapia broncodilatadora®.

La toxicidad de la teofilina es dosis-dependiente. Su uso incremen-
ta el riesgo de nduseas, diarrea, dolor de cabeza, irritabilidad y, a dosis
elevadas (valores plasmaticos de 20 mg/ml), puede producir arritmias
cardiacas, convulsiones, taquicardia e hipopotasemia®. Se han descri-
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Tabla 1
Caracteristicas de los firmacos inhalados para el tratamiento de la EPOC.

Principio activo Presentacion Dosis recomendada

Beta-2 adrenérgicos

Salbutamol ICP: 100 pg/inh 200 ng/4-6 h
Terbutalina TH: 500 pg/inh 500 ng/6 h
Salmeterol ICP: 25 pgfinh

AH: 50 pg/inh =i
Formoterol ICP: 12 pg/inh

TH: 9 pg/inh 12 pg/12 h

AL: 12 pg/inh
Indacaterol BH: 150 pg/inh

BH: 300 pgfinh TPl
Olodaterol RM: 2,5 pg/inh 51g/24 h

Anticolinérgicos

Bromuro de ipratropio

ICP: 20 pg/inh

20-40 pg/6-8 h

Bromuro de tiotropio HA: 18 pg/inh 18 ug/24 h
RM: 2,5 pg/inh 5pg/24 h
Aclidinio GE: 400 pg/inh 400 png/12 h
Glicopirronio BH: 44 pgfinh 44 pngf24 h
Umeclidinio EL: 62,5 ng/inh 62,5 ng/24 h
LABA/LAMA
Indacaterol/glicopirronio BH: 110/50 pg/inh 110/50 pg/24 h
Aclidinio/formoterol GE: 340/12 pg/inh 340/12 pg/12 h
Umeclidinio/vilanterol EL: 62,5/25 pg/inh 62,5/25 pg/24 h
Tiotropio/olodaterol RM: 2,5/2,5 pg/inh 5/5ng/24 h
LABA/CI
Beclometasona/formoterol NH: 100/6 pg/inh
ICP Modulite® 100/6 pgfinh 200/12 pg/12 h
Formoterol/budesonida TH: 4,5/160 y 9/320 ng/inh
SM: 4,5/160 y 9/320 pg/inh 9/320 pg/12 h
EH: 4,5/160 y 9/320 pgfinh
Salmeterol/propionato de fluticasona AH: 50/500 pg/inh
FP : 50/500 pgfinh SR
Furoato de fluticasona/vilanterol EL: 100/25 pg/inhalacién 100/25 pg/24 h

AH: Accuhaler®; AL: Aerolizer®; BH: Breezhaler®; ClI: cdpsulas inhaladas; EH: Easyhaler®; EL: Ellipta®; FP: Forspiro®; GE: Genuair®; HA: Handihaler®; ICP: inhalador en cartucho
presurizado; inh: inhalacién; LABA/CI: beta-2 adrenérgico de larga duracién/corticosteroide inhalado; LABA/LAMA: beta-2 adrenérgico de larga duracién/antimuscarinico de larga

duracion; NH: Nexthaler®; RM: Respimat®; SM: Spiromax®; TH: Turbuhaler®.

to también casos de dolor en epigastrio, hematemesis y hemorragia
gastrointestinal y, en consecuencia, un niimero importante de perso-
nas abandona la medicacién*2. Cuando se administra de forma pro-
longada se deben verificar sus concentraciones plasmaticas y se debe
tener en cuenta el riesgo de interacciones con otros farmacos como el
alopurinol, ciprofloxacino, eritromicina, benzodiacepinas o cimetidi-
na, entre otros. Estudios destinados a comprobar si pueden tener un
efecto potenciador de la actividad antiinflamatoria de los CI han sido
negativos, por lo que no se recomiendan en este contexto*.

Tratamiento del paciente con EPOC de alto riesgo y fenotipo
mixto asma-EPOC o ACO

Puntos clave:

* Los pacientes con ACO comparten caracteristicas clinicas e infla-
matorias con el asma, por lo que se caracterizan por una buena res-
puesta al tratamiento antiinflamatorio con CL

* Se debe evitar el tratamiento con LABA en monoterapia y asociar
siempre un CI.

 En el siguiente paso se puede establecer la terapia triple: tiotro-
pio + CI + LABA en pacientes mas graves o con agudizaciones a pesar
de la asociacién LABA/CI.

* Por dltimo se puede ensayar afiadir teofilina o roflumilast (si existe
expectoracién crénica y agudizaciones frecuentes) al régimen anterior.

Los pacientes con ACO se caracterizan por cumplir criterios diag-
nésticos de EPOC, pero presentar caracteristicas compatibles también

con asma bronquial. GesEPOC define el fenotipo mixto mediante unos
criterios diagnésticos*.

Se ha asociado la presencia de ACO con un mayor grado de infla-
macién eosinofilica bronquial que seria la responsable de su mayor
respuesta clinica y espirométrica a los CI** y justifica el uso de los CI
asociados a un BDLD como primera opcién, con el objetivo de mejorar
su funcién pulmonar, los sintomas respiratorios y reducir las agudiza-
ciones si las hubiere'#%, En estos casos es necesario un seguimiento
para evaluar la respuesta y, al igual que sucede con el asma, seleccio-
nar la minima dosis necesaria de CI para el tratamiento a largo plazo.

Los pacientes con ACO, definido en esta ocasién como pacientes
con EPOC que tuvieron un diagnéstico de asma antes de los 40 afios,
demostraron tener una mayor frecuencia de agudizaciones que los
pacientes sin diagndstico previo de asma®. Sin embargo, se ha obser-
vado que estos pacientes tienen un mejor pronéstico a largo plazo,
con una menor mortalidad que los pacientes con EPOC sin ACO%. Se
ha descrito una asociacién entre la inflamacién eosinofilica en fase
estable y durante las agudizaciones* y los CI son especialmente efica-
ces en reducir la frecuencia de agudizaciones en pacientes con EPOC e
inflamacién bronquial eosinofilica®. Estas agudizaciones no suelen
cursar con expectoracién purulenta, sino con sintomas de rinitis, sibi-
lantes y tos con expectoracién blanquecina, y son las que se pueden
beneficiar mas del tratamiento preventivo con CI*. Por este motivo,
los Cl en asociacién con un BDLD son un tratamiento eficaz en la pre-
vencién de agudizaciones en pacientes con ACO®'.

En los casos de mayor gravedad puede ser necesario el tratamiento
triple CI/LABA mas LAMA. Esta triple combinacién ha demostrado su
eficacia en pacientes con EPOC que presentaban gran reversibilidad
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en la obstruccién al flujo aéreo®2. Ademas, tiotropio ha demostrado
eficacia en pacientes con asma grave>.

Asimismo, en los casos mas graves se puede afiadir al tratamiento
la teofilina o, si hay agudizaciones frecuentes y tos con expectoracion
crénica, roflumilast. No hay estudios especificos de la eficacia y segu-
ridad de estos fairmacos en el ACO, pero se conoce la relativa eficacia
de ambos farmacos en el asma.

Tratamiento del paciente con EPOC de alto riesgo y fenotipo
agudizador con enfisema

Puntos clave:

* Los BDLD son el primer escal6n terapéutico en pacientes con
agudizaciones y fenotipo enfisema.

* Cuando los BDLD no son suficientes para el control de los sinto-
mas o de las agudizaciones se puede afiadir un Cl y, en casos mas gra-
ves, teofilina.

Doble terapia broncodilatadora

Un ensayo clinico aleatorizado (ECA) comparé indacaterol/glicopi-
rronio frente a glicopirronio con un brazo abierto de tratamiento con
tiotropio. La poblacién de estudio fueron pacientes con FEV, < 50% del
tedrico y que habian presentado al menos una agudizacién durante el
afio previo. El parametro principal del estudio fue la incidencia de
agudizaciones. Los resultados mostraron una reduccién significativa
de 12% en la tasa de agudizaciones moderadas o graves frente a glico-
pirronio (p = 0,038) y un 15% de reduccion en el total de agudizacio-
nes (p = 0,0012). Frente a tiotropio hubo una reduccién numeérica,
pero no llegd a ser significativa. Este estudio demostré que la doble
broncodilatacién era superior al efecto de un LAMA en la prevencién
de agudizaciones en la EPOC.

Posteriormente, otro ECA compar6 la misma combinacién LABA/
LAMA, indacaterol/glicopirronio frente a salmeterol/fluticasona
(LABA/CI) en la prevencién de agudizaciones en pacientes con EPOC
con FEV, entre 25 y 60% y al menos una agudizacién durante el afio
previo. Los resultados mostraron una diferencia significativa a favor
de indacaterol/glicopirronio en la reduccién de agudizaciones de
cualquier nivel de gravedad y en pacientes con cualquier grado de eo-
sinofilia en sangre periférica. Ademas, los pacientes con indacaterol/
glicopirronio tuvieron una menor incidencia de neumonias®. Los re-
sultados de ambos estudios justifican que la combinacién LABA/
LAMA sea de primera eleccion en el tratamiento inicial de los pacien-
tes con EPOC y fenotipo agudizador, excepto en pacientes con ACO.
Cabe recordar que en este Gltimo ECA se excluyo6 a los pacientes con
antecedentes de asma y a aquellos con eosinofilia sanguinea > 600
células por pl*>.

Corticosteroides inhalados

Los Cl estan indicados en pacientes que presentan frecuentes agu-
dizaciones pese a realizar un tratamiento broncodilatador 6ptimo,
por cuanto su uso asociado a los BDLD produce una disminucién sig-
nificativa del nimero de agudizaciones y una mejoria en la calidad de
vida, si bien no han mostrado un efecto beneficioso sobre la mortali-
dad®¢-%°, Aunque la prevencién de agudizaciones se ha evaluado en la
mayoria de los estudios para los pacientes graves o muy graves (FEV,
<50%) y con frecuentes agudizaciones, hay algunos estudios en pa-
cientes con menor gravedad funcional (FEV, < 60%), donde también
los resultados avalan el uso de estos farmacos, por lo que parece que
el principal determinante del beneficio es la presencia de agudizacio-
nes repetidas, es decir, el fenotipo agudizador, y no el grado de obs-
truccioén al flujo aéreo®®. En la EPOC, los CI se deben utilizar siempre
en asociaciéon con un BDLD, generalmente un LABA. Las diversas aso-
ciaciones disponibles de LABA/CI se presentan en la tabla 1.

Subanalisis recientes de estudios clinicos de las combinaciones
LABA/CI para la prevencién de agudizaciones de la EPOC han mostra-
do que el mayor efecto preventivo del CI se obtiene en pacientes con
concentraciones elevadas de eosinéfilos en sangre®'62, Ademas, el
riesgo de neumonia con el uso de CI en la EPOC parece mayor en pa-
cientes con concentraciones bajas de eosinéfilos®. Sin embargo, estos
resultados todavia no se han demostrado en estudios prospectivos
disefiados especificamente para este fin, y tampoco se ha establecido
un punto de corte universalmente aceptado de eosinofilia sanguinea
para recomendar o no el uso de ClI en la EPOC. Por este motivo, y debi-
do a que los estudios de registro de la combinacién LABA/CI no dife-
renciaban entre pacientes con o sin eosinofilia, todavia no es posible
dejar de recomendar el uso de los CI en pacientes agudizadores en
general, si bien hay que esperar escasa eficacia en aquellos pacientes
con bajas concentraciones de eosinéfilos en sangre>.

Se debe buscar un equilibrio entre los efectos beneficiosos de los CI
y sus posibles efectos adversos. En los grandes ensayos clinicos se ha
observado que efectos secundarios tales como aftas orales, disfonia y
hematomas eran mas comunes en los pacientes tratados con CI%4,
También se ha apreciado una reduccién en la densidad mineral 6sea®;
sin embargo, no se ha detectado un incremento significativo del riesgo
de fracturas 6seas en estudios de hasta 3 afios de seguimiento. Los re-
sultados del TORCH y otros estudios a largo plazo han demostrado un
mayor riesgo de neumonia en los pacientes tratados con CI solos o en
combinacién con BDLD, pero sin aumento de la mortalidad®. Aunque
el riesgo de neumonia es mayor en pacientes que toman fluticasona a
dosis altas, también se ha observado un aumento del riesgo de neumo-
nia, pero de menor magnitud, asociado al uso de budesonida®”6s,

P13. En los pacientes con EPOC estable, ;se recomienda el uso
de un tratamiento combinado con un broncodilatador mas un
corticoide inhalado frente al tratamiento con doble broncodila-
tacion?

Recomendacion débil a favor. En pacientes sintomaticos —a pesar de
un tratamiento con un broncodilatador de accién prolongada, y en
especial si presentan agudizaciones— el tratamiento con doble bron-
codilatacion (LABA/LAMA) es de eleccion frente al tratamiento con
LABA/CL.

Especificaciones. La mayor eficacia de LABA/LAMA frente a LABA/CI
en la prevencién de agudizaciones se ha demostrado con indacaterol/
glicopirronio frente a salmeterol/fluticasona.

Triple terapia (LAMA/LABA/CI)

En pacientes de alto riesgo y que no presentan un buen grado de
control de los sintomas o de las agudizaciones con dos farmacos (sean
dos BDLD o un BDLD mas un CI) se puede utilizar la triple terapia
LAMA/LABA/CI. Los escasos estudios existentes con triple terapia in-
dican un mayor efecto sobre la funcién pulmonar®? y una disminuciéon
de las agudizaciones y las hospitalizaciones en pacientes graves>26%70
Estos efectos son evidentes al afiadir un LAMA a la combinacién
LABA/CI"'-73, sin embargo no esta claro el aumento en la eficacia al
afiadir un CI a la combinacién LABA/LAMA®®7, El aspecto mas impor-
tante relativo a la triple terapia es conocer su eficacia en comparaciéon
con la doble terapia broncodilatadora (LABA/LAMA).

Mucoliticos

En tres revisiones sistematicas se demostré una reduccién de las
exacerbaciones con el tratamiento mucolitico frente a placebo en el
paciente con EPOC?7, Estos resultados deben interpretarse con cau-
tela, ya que los estudios incluidos tenian un escaso tamafio muestral y
eran heterogéneos. Sin embargo, los mismos resultados se confirma-
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ron en un ECA de mayor envergadura en el que el uso de carbocisteina
a largo plazo, comparado con placebo, reducia el nimero de exacer-
baciones, retrasaba el empeoramiento de los sintomas y mejoraba la
calidad de vida de los pacientes con EPOC”". Los efectos de la N-acetil-
cisteina (NAC) a largo plazo en pacientes con EPOC se han evaluado en
un ECA, en el que se demostr6 una disminucién del nimero de exa-
cerbaciones en pacientes no tratados con CI de forma concomitante”,
Estudios mas recientes con mucoliticos a dosis altas (NAC 600 mg/12
h) han demostrado una reduccion significativa de las agudizaciones,
especialmente en pacientes con alto riesgo de presentar estos episo-
dios (pacientes con FEV, < 50% o con dos o més agudizaciones durante
el afio previo, 0 ambos)7*%,

El perfil de tolerancia y seguridad de ambos farmacos es excelente.
La eficacia de los mucoliticos en general es superior en pacientes que
por cualquier motivo no toman CI. Aunque por su supuesto mecanis-
mo de accién pareceria que el uso de mucoliticos deberia quedar re-
servado a pacientes agudizadores con bronquitis crénica, los ensayos
clinicos realizados no han seleccionado a los pacientes por la presen-
cia de expectoracion crénica, por lo que no se puede descartar un
efecto en la prevencion de agudizaciones derivado de su posible ac-
cién antioxidante también en pacientes con fenotipo agudizador con
enfisema.

P14. En los pacientes con EPOC estable, ¢se deben usar los muco-

liticos para prevenir las exacerbaciones?

Recomendacién débil a favor de la intervencion. En pacientes con
EPOC y fenotipo agudizador a pesar de llevar un tratamiento adecua-
do se sugiere afiadir un mucolitico a dosis altas.

Especificaciones. Se debe abordar con el paciente el tema de los
costes asociados al tratamiento con agentes mucoliticos.

Tratamiento del paciente con EPOC de alto riesgo y fenotipo
agudizador con bronquitis crénica

Puntos clave:

« La doble terapia broncodilatadora (LABA/LAMA) es eficaz en la
reduccién de agudizaciones, cuando no sea suficiente se debe plan-
tear su uso combinado con un farmaco antiinflamatorio.

» Como antiinflamatorio se puede utilizar un CI, roflumilast o un
macrélido. En casos especialmente graves se pueden asociar, aunque
no hay estudios controlados acerca de la eficacia y seguridad de di-
chas asociaciones.

» También se puede administrar un mucolitico.

 En el paciente agudizador con bronquitis crénica se debe inves-
tigar la presencia de bronquiectasias y de infeccién bronquial crénica,
que precisaran un tratamiento especializado.

La presencia de tos y expectoracion crénica es un factor reconoci-
do que predispone a las agudizaciones en la EPOC®'. El primer escalén
de tratamiento sera la doble terapia broncodilatadora (LABA/LAMA),
por su capacidad de reducir las agudizaciones. El siguiente paso sera
identificar la mejor opcion para cada paciente segiin sus caracteristi-
cas®2 Estas opciones incluyen farmacos ya descritos con anterioridad
como los Cl 'y los mucoliticos, ademas de los inhibidores de la fosfo-
diesterasa 4 y los antibiéticos a largo plazo.

Inhibidores de la fosfodiesterasa-4

Roflumilast es un farmaco antiinflamatorio oral que actia median-
te la inhibicidon selectiva de la fosfodiesterasa-4 (IPD4) y que ha de-
mostrado prevenir las agudizaciones en pacientes con EPOC grave que
presentan tos y expectoracion crénica, y que ademas sufren agudiza-

ciones frecuentes®3, por lo que es un farmaco indicado para el feno-
tipo agudizador con bronquitis crénica. Este efecto se mantiene cuan-
do se afiade roflumilast al tratamiento de mantenimiento con un
BDLD, sea LABA o LAMA. Ademads, consigue un incremento significati-
vo del FEV, minimo de 50 a 70 ml sobre el conseguido con salmeterol
o tiotropio®#4, El efecto de roflumilast en la prevencién de agudiza-
ciones se ha observado incluso al afiadirse a la terapia triple (LABA/
LAMA/CI)®, Un ECA reciente ha demostrado que esta medicacion es
mas eficaz en la reduccién de agudizaciones en pacientes mas graves
que requieren ingreso hospitalario®. La dosis habitual es de 500 pg
por via oral 1 vez al dia®%".

Tanto el roflumilast como los CI son farmacos antiinflamatorios,
aunque sus modos de accién son diferentes. De hecho, la inflamacién
neutrofilica tipica de la EPOC es relativamente resistente a altas dosis
de corticosteroides orales o inhalados. Por contra, en estudios in vitro
e in vivo, roflumilast ha mostrado efectos sobre los neutréfilos y tam-
bién sobre los macréfagos y los linfocitos CD8+. Todo ello indica que
sus acciones son claramente distintas. Los resultados obtenidos en
ensayos clinicos con la administracién concomitante de CI y roflumi-
last indican que esta asociacion es segura y que roflumilast mantiene
su eficacia clinica®’. Se debe evitar la utilizacién de roflumilast con
teofilinas.

Los efectos adversos con roflumilast suelen aparecer al inicio del
tratamiento, son rapidamente detectados por el paciente y suelen
desaparecer en las cuatro primeras semanas, pero en ocasiones con-
dicionan el abandono del farmaco. Los mas frecuentes son pérdida
de peso, efectos gastrointestinales, nduseas, dolor de cabeza y pérdi-
da de apetito. Entre los efectos gastrointestinales, la diarrea es el
mas frecuente y aparece en el 8-9% de los pacientes incluidos en
ensayos clinicos. Las nduseas se notificaron en el 3-5% de los pacien-
tes. La pérdida de peso se produce entre un 6-12% de los casos. Esta
pérdida de peso se aprecia en los primeros 6 meses de tratamiento,
no progresa de forma significativa y en la mayoria de los pacientes
se resuelve cuando se interrumpe el tratamiento. Por todo ello, y
debido a que roflumilast es un tratamiento crénico, es recomenda-
ble controlar el peso, especialmente en los primeros meses de trata-
miento. El perfil de seguridad de roflumilast no se modifica en fun-
cion del tratamiento concomitante que el paciente pueda estar
tomando para la EPOC.

P15. En los pacientes con EPOC, ;se deben usar los inhibidores
de la fosfodiesterasa 4 (roflumilast) para prevenir las exacerba-

ciones?

Recomendacién débil a favor. Se sugiere el uso de roflumilast, como
farmaco de segunda linea para prevenir exacerbaciones, en pacientes
con fenotipo agudizador, bronquitis crénica y limitacién grave al flujo
aéreo.

Especificaciones. Su perfil de seguridad puede hacer que la toleran-
cia al formaco sea escasa. Se debe prestar atencién a la posible apari-
cion de efectos adversos.

Utilizacion de antibioticos en la EPOC estable

La utilizacién de antibi6ticos en la EPOC estable se ha llevado a
cabo empiricamente desde la década de 1960 en lo que se llamaba
profilaxis antibiética. Una revisién sistematica de los ensayos realiza-
dos hasta la década de 1980 concluy6 que existia un efecto beneficio-
so significativo en la reduccién de agudizaciones, aunque de escasa
magnitud?®. En estos estudios se incluian poblaciones mal definidas,
con frecuencia pacientes con bronquitis crénica, sin confirmacién
diagnéstica de EPOC.

En la Gltima década se han llevado a cabo ECA con un disefio mas
riguroso que pretenden conocer la eficacia de los antibi6ticos admi-
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nistrados en fase estable para la prevencion de las agudizaciones. Se
puede dividir estos estudios en dos grupos: a) los que utilizan macré-
lidos con intencién de aprovechar también su accién antiinflamatoria,
y b) los que utilizan quinolonas para lograr la prevencién de agudiza-
ciones a través de una maxima erradicacion bacteriana.

Macrélidos en la EPOC en fase estable

Los macroélidos, administrados de forma prolongada por su activi-
dad antiinflamatoria e inmunomoduladora®, han demostrado, en pa-
cientes estables con EPOC grave, reducir de forma significativa el ni-
mero de agudizaciones. Las pautas utilizadas han sido: eritromicina
(250 mg/12 h durante 1 afio®); azitromicina (500 mg/dia 3 dias por
semana durante 1 afio®%?), y azitromicina (250 mg/dia durante 1
afo®). Los resultados de todos ellos han coincidido en demostrar una
reduccion significativa de las agudizaciones. Sin embargo, las pobla-
ciones estudiadas fueron distintas y las pautas diferentes, por lo que
es dificil hacer una recomendacién. Cabe destacar que en el estudio
de Albert et al®* se comprob6 un aumento de las resistencias bacteria-
nas a macrélidos y un aumento de problemas auditivos en los pacien-
tes tratados con azitromicina. La indicacién del tratamiento a largo
plazo con macrélidos seria en pacientes de alto riesgo con al menos 3
agudizaciones durante el afio previo a pesar de seguir un tratamiento
inhalado adecuado®“. Por analogia a las pautas utilizadas en pacien-
tes con similares caracteristicas y afectados de bronquiectasias, la do-
sis recomendada seria azitromicina 250 o 500 mg/dia/3 dias por se-
mana durante 1 afio, con repeticién en sucesivos periodos invernales
(de noviembre a mayo) en caso de respuesta (ausencia de agudizacio-
nes). Este tratamiento debe reservarse a centros de referencia con se-
guimiento clinico, auditivo y de bioquimica hepatica y microbioldgico
con identificaciéon de microorganismos en esputo y estudio de sensi-
bilidad a los antibiéticos.

No hay evidencia de la eficacia de este tratamiento mas alla del
afio de seguimiento, por lo que se recomienda evaluar el posible ries-
go-beneficio de forma anual®.

Quinolonas en la EPOC en fase estable

La utilizacion de quinolonas durante los periodos de estabilidad
(tratamiento de la infeccién bronquial crénica) ha demostrado erradi-
car las bacterias presentes en el esputo en la mayoria de pacientes con
EPOC grave y agudizaciones frecuentes®. En el ensayo clinico PULSE?”,
se evalué la eficacia de la administracién ciclica de moxifloxacino
(400 mg/dia, 5 dias cada 2 meses) durante un afio en pacientes con
EPOC estable. Los resultados demostraron que el tratamiento redujo
de forma significativa un 45% las agudizaciones en los pacientes que
presentaban esputo purulento o mucopurulento, es decir, aquellos
con mayor probabilidad de presentar una infeccién bronquial bacte-
riana crénica. En este estudio no se observé un incremento significa-
tivo de las resistencias.

En este caso nos encontramos en un terreno experimental, sin in-
dicacién aprobada y con muchos interrogantes. No se conoce la dura-
cién 6ptima de esta terapia, el intervalo mas adecuado, ni si seria mas
atil la rotacién de antibiéticos que mantener siempre una quinolona.
Tampoco se puede asegurar que la falta de desarrollo de resistencias
observada durante un afio de tratamiento pulsatil se extienda con
usos mas prolongados. Se debe excluir de este tratamiento a los pa-
cientes con colonizacién bronquial por Pseudomonas aeruginosa. De-
bido a que las quinolonas son el tratamiento de primera eleccién en el
manejo de las agudizaciones de la EPOC en pacientes graves, es im-
portante preservar esta clase de antibiéticos, por lo que se desaconse-
jael uso de quinolonas a largo plazo con finalidad preventiva.

Los pacientes candidatos a tratamiento crénico o ciclico con anti-
biéticos son pacientes con alta probabilidad de ser portadores de
bronquiectasias. La presencia de bronquiectasias confirmada median-
te tomografia computarizada de alta resolucion (TACAR) debe investi-

garse en los pacientes con fenotipo agudizador, ya que pueden actuar
como un factor favorecedor de la infeccién bronquial crénica y contri-
buir a mantener un circulo vicioso amplificando la inflamacién subya-
cente e induciendo la presencia de agudizaciones frecuentes®. Asi, las
bronquiectasias se han vinculado a la existencia de agudizaciones re-
petidas y mas graves®»'° y también a un peor pronéstico con una ma-
yor mortalidad'. Los pacientes con EPOC, agudizadores frecuentes y
con infeccién bronquial crénica se deben tratar con antibidticos, de
acuerdo con las normativas de tratamiento de las bronquiectasias'®?.

Se debe tener mayor cautela al prescribir CI para la prevencién de
agudizaciones de tipo infeccioso, en pacientes con expectoracion
purulenta ya sea en fase estable o durante las agudizaciones, con
bronquiectasias y/o con infeccién bronquial crénica. Estos pacientes
pueden ser candidatos a recibir tratamiento con inhibidores de la
PDEA4 (si presentan tos y expectoracion crénica), mucoliticos, antioxi-
dantes” y, en casos muy seleccionados, macrélidos de forma crénica
o ciclica®>97%,

P16. En los pacientes con EPOC estable, ;se recomienda el uso
de antibiéticos orales para prevenir las exacerbaciones?

Recomendacion débil a favor. En pacientes con EPOC con fenotipo
agudizador, con al menos 3 agudizaciones durante el afio previo a pe-
sar del tratamiento adecuado, se sugiere el tratamiento con macroéli-
dos a largo plazo.

Especificaciones. El grupo elaborador cree que se debe restringir
esta indicacion en pacientes con frecuentes agudizaciones y grado de
obstruccién grave. Una vez seleccionados, se debe realizar un control
estricto ante los posibles efectos adversos asociados al tratamiento
(como la prolongacion del intervalo QT, la pérdida de la capacidad au-
ditiva o la generacién de resistencias).

Recomendacion fuerte en contra. En pacientes con EPOC en fase es-
table, no se recomienda administrar tratamiento crénico con fluoro-
quinolonas con el propésito de prevenir exacerbaciones.

Especificaciones. Debido al riesgo de desarrollo de resistencias bac-
terianas, el grupo elaborador de la guia esta de acuerdo en racionali-
zar el uso de estos agentes y no indicarlo como pauta preventiva de
exacerbaciones.

Otros tratamientos farmacologicos especificos
Oxigenoterapia crénica domiciliaria

La oxigenoterapia crénica domiciliaria (OCD) es un tratamiento
que consigue aumentar la supervivencia en pacientes con EPOC e in-
suficiencia respiratoria grave'©3-195, También ha demostrado reducir el
nimero de exacerbaciones y hospitalizaciones y mejorar la capacidad
de esfuerzo y la calidad de vida'®.

Los beneficios conseguidos con la oxigenoterapia dependen de la
duracién de su administracién. Se recomienda que la duracién diaria
de la OCD debe ser al menos de 16-18 h'**'%, con el objetivo de man-
tener una presion arterial de oxigeno > 60 mmHg o una saturacién de
oxigeno > 90% en situacién de reposo y a nivel del mar (evidencia mo-
derada, recomendacion fuerte a favor).

La indicacion debe realizarse cuando la enfermedad esta en fase
estable, mediante la realizacién de una gasometria arterial (tabla 2).
La gasometria arterial es el método de eleccion para establecer la in-
dicacién de la OCD',

El seguimiento y la evaluaciéon del cumplimiento del tratamiento
es un objetivo clave'®", Cuando se indica la OCD se debe comprobar
que el paciente realiza un tratamiento adecuado para la EPOC, que no
solo incluya el tratamiento farmacolégico, sino el cese del tabaquismo
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Tabla 2
Indicaciones de la oxigenoterapia crénica domiciliaria™

Tabla 3
Dispositivos de inhalacion utilizados en la enfermedad pulmonar obstructiva crénica

« Paciente con EPOC estable, en reposo y a nivel del mar, respirando aire ambiente
« Presion arterial de oxigeno entre 55-60 mmHg con repercusién por hipoxemia

« Presion arterial de oxigeno entre 55-60 mmHg con repercusién por hipoxemia

« Hipertensién arterial pulmonar/cor pulmonale

« Insuficiencia cardiaca congestiva/arritmias

« Hematocrito > 55%

y un correcto tratamiento de las comorbilidades, fundamentalmente
cardiovasculares. También es importante recordar la necesidad de re-
valuarse y confirmar la indicacién de oxigenoterapia domiciliaria si la
indicacién se efectu6 en el contexto de una agudizacion.

La utilizaciéon de la OCD en pacientes con hipoxemia intermitente,
como la que aparece durante el suefio o en los pacientes con hipoxe-
mia leve a moderada en reposo o durante el ejercicio, no ha demostra-
do efectos sobre la supervivencia o el tiempo hasta el primer ingreso
hospitalario u otros pardmetros clinicos, por lo que no esta recomen-
dada'®'2, En ausencia de criterios de OCD, la oxigenoterapia nocturna
puede considerarse en pacientes con demostracion de desaturaciéon
nocturna de oxihemoglobina (< 90% durante al menos un 30% del
tiempo total de registro) y secuelas relacionadas con la hipoxia (poli-
globulia o signos de insuficiencia cardiaca derecha). Se debe conside-
rar la CPAP o la ventilacién mecanica, que puede sustituir o comple-
mentar la oxigenoterapia'®, pero se debe descartar un sindrome de
apneas del suefio.

La oxigenoterapia durante la deambulacién mejora la capacidad
para realizar ejercicio en pacientes con EPOC grave. Se puede utilizar
en casos de limitacién por disnea y con desaturaciones inferiores al
88% en la prueba de la marcha'. La mejoria conseguida debe reva-
luarse en los primeros 2 meses, tanto en la disnea como en la distan-
cia recorrida'“. No obstante, son necesarios mas estudios para definir
los beneficios™.

Tratamiento sustitutivo con alfa-1-antitripsina

Las principales sociedades cientificas (American Thoracic Society,
European Respiratory Society y la Sociedad Espafiola de Neumologia
y Cirugia Toracica)''¢""8 recomiendan el tratamiento sustitutivo con
alfa-1-antitripsina purificada (AAT) en los pacientes con enfisema
pulmonar con un déficit de AAT grave y con fenotipo homocigoto PiZZ
o variantes raras deficitarias por su efecto en enlentecer la pérdida de
densidad pulmonar medida por TACAR. El estudio RAPID' es el ma-
yor ensayo clinico realizado hasta la fecha para evaluar la eficacia del
tratamiento sustitutivo en frenar la evolucion del enfisema en pacien-
tes con déficit grave de AAT. Los resultados demostraron que, tras 2
afios de seguimiento, los pacientes en tratamiento presentaban una
reduccién significativa en la pérdida de densidad pulmonar medida
por TACAR en comparacion con los pacientes del grupo placebo. Ade-
mas, el estudio tenia una fase de continuacion abierta de 2 afios mas
en la que los pacientes que habian estado en el grupo placebo recibie-
ron tratamiento activo y se observé que enlentecian la progresion de
la enfermedad de forma significativa con relacién al periodo anterior
de 2 afios en el que estuvieron recibiendo el placebo. No obstante, el
exceso de pérdida de tejido pulmonar que experimentaron durante
los 2 afios con placebo no se recuper6. Esto indica la importancia de
identificar y tratar precozmente a los pacientes en riesgo de una evo-
lucién rapida de su enfermedad para prevenir el dafio pulmonar'2°,

Sus criterios de inclusién y exclusién estan bien definidos en las
normativas especificas!é-s,

Todo paciente con EPOC debe tener al menos una medicién de sus
concentraciones de alfa-1 antitripsina sérica para descartar que pue-
da presentar un déficit de esta enzima. Tras la identificacién de un
paciente con déficit de AAT se debe realizar un estudio familiar para
detectar posibles casos no diagnosticados. Los casos detectados de-
ben notificarse al Registro espafiol de pacientes con déficit de alfa-1

Convencionales
Modulite®
Handihaler®

Breezhaler®

Inhaladores de cartucho presurizado (MDI)

Inhaladores de polvo seco (DPI) Unidosis

Multidosis Accuhaler®
Turbuhaler®
Genuair®
Nexthaler®
Spiromax®
Ellipta®
Easyhaler®
Forspiro®

Inhalador de vapor suave (SMI) Respimat®

DPI: dry powder inhalers; MDI: metered dose inhalers; SMI: soft mist inhaler.

antitripsina'?' y se deben derivar a un centro de referencia para efec-
tuar un diagnéstico completo y la evaluacion del posible tratamiento
sustitutivo y un estudio familiar.

Dispositivos de inhalacion

Tras la eleccién del farmaco o farmacos necesarios para el trata-
miento del paciente con EPOC, se debe comprobar que el dispositivo
de inhalacién se ajuste a las necesidades y las capacidades de cada
paciente. Hay diversos tipos de dispositivos de inhalacién, los mas
frecuentemente utilizados son los inhaladores de cartuchos presuri-
zados o MDI (metered dose inhalers) y los inhaladores de polvo seco o
DPI (dry powder inhalers), que a su vez pueden ser unidosis o multido-
sis. Recientemente se ha introducido el inhalador de vapor suave o
SMI (soft mist inhaler) (tabla 3).

Los factores clave en la eleccién de un dispositivo de inhalacion
son la capacidad de coordinacién del paciente y su capacidad de ge-
nerar un adecuado flujo inspiratorio. Asimismo, es importante cono-
cer las preferencias del paciente y sus conocimientos a la hora de ele-
gir el dispositivo mas adecuado'?, No hay estudios que permitan
comparar la eficacia de distintos dispositivos de inhalacién. Los ensa-
yos clinicos realizados con farmacos diversos utilizando dispositivos
diferentes han aportado resultados similares, aunque en estos ensa-
yos se trata de pacientes entrenados y monitorizados, ademas de ha-
ber sido seleccionados por ser capaces de utilizar el dispositivo co-
rrespondiente. En la vida real se ha observado que la técnica
inhalatoria deficiente y el mayor namero de errores en el uso del dis-
positivo de inhalacién se asocian a un peor control de la enfermedad
y a un mayor riesgo de agudizaciones'?3'24,

Asimismo, se debe tener en cuenta que el cambio de dispositivo de
inhalacién sin una adecuada explicacién y adiestramiento constituye
un factor de riesgo de mal control de la enfermedad y que el uso de
diversos dispositivos en un mismo paciente también aumenta el ries-
go de errores en la técnica de inhalaciéon'.

Al iniciar un tratamiento inhalado se debe hacer una demostracién
con el paciente y verificar que es capaz de utilizar el dispositivo elegi-
do. También es necesario que el paciente regrese con su dispositivo en
la siguiente visita y demuestre la técnica inhalatoria para poder com-
probar que se realiza con éxito.

Esquema de tratamiento inicial de la EPOC estable

El esquema de tratamiento inicial de la EPOC estable se presenta
en la figura 1. Tras la clasificacion del nivel de riesgo, los pacientes con
bajo riesgo recibiran inicialmente un LAMA. En caso de persistencia o
empeoramiento de los sintomas o agudizaciones, se incrementara el
tratamiento a la doble terapia broncodilatadora (LABA/LAMA).
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Figura 1 Esquema de tratamiento inicial de la EPOC estable. ACO: asthma-COPD overlap; GCI: glucocorticoides inhalados; LABA; long-acting beta-agonists; LAMA: long-acting mus-

carinic antagonist.

Los pacientes de alto riesgo recibiran como primera eleccién una
combinacién de LABA/LAMA. En caso de persistencia o empeora-
miento de los sintomas o agudizaciones, se determinara el fenotipo y
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ESQUEMA DE SEGUIMIENTO DE LA EPOC ESTABLE

El seguimiento del paciente con EPOC debe efectuarse de manera

coordinada entre los diferentes niveles asistenciales.

Primera valoracion en el primer nivel asistencial

1. Historia clinica con especial atencién al tabaquismo, los antece-

dentes de asma o atopia, antecedentes de tos y expectoracion crénica,
la frecuencia de agudizaciones, las posibles comorbilidades y trata-
mientos concomitantes.

2. Evaluacion del grado de disnea mediante la escala modificada

del Medical Research Council (mMRC).

3. Espirometria con prueba broncodilatadora para establecer el

diagnéstico definitivo de EPOC, valorar la gravedad de la obstruccion
y la posibilidad de un diagnéstico de ACO. Calcular el indice de masa
corporal (IMC) con el peso y la talla.

4. En caso confirmado de EPOC, realizar radiografia de térax para

descartar complicaciones y valorar posible fenotipo enfisema.
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5. Analitica sanguinea basica con especial atencién a la leucocito-
sisy fibrinégeno (marcadores de inflamacién)!, poliglobulia, eosinofi-
lia (marcador de ACO) y determinacién de alfa-1 antitripsina.

6. Evaluacion de la calidad de vida y del grado de control con el
cuestionario COPD Assessment Test (CAT)%

7. Con los datos obtenidos, identificar el nivel de riesgo y, si es po-
sible, el fenotipo clinico y calcular el indice BODE? o BODEx* para ob-
tener el prondstico.

El indice BODE, propuesto por Celli et al®, es un indice multicom-
ponente de gravedad pronéstico de la EPOC. Integra la informacién
del IMC (B, de body mass index), volumen espiratorio forzado en el
primer segundo (FEV,) (O, de airflow obstruction), disnea (D) y capaci-
dad de ejercicio (E), evaluada mediante la prueba de marcha de 6 mi-
nutos. Un incremento en un punto del indice BODE se asocia a un
aumento del 34% en la mortalidad por todas las causas y del 62% en la
mortalidad de causa respiratoria®. En su conjunto, el indice BODE es
mas util que el FEV, como variable pronéstica.

En la tabla 1 se muestran los componentes del BODE y su pondera-
cién, que oscila entre 0y 10 puntos, de menor a mayor riesgo de mor-
talidad. Esta puntuacion se agrupa en los siguientes 4 cuartiles:

e Cuartil 1: 0-2 puntos.
* Cuartil 2: 3-4 puntos.
e Cuartil 3: 5-6 puntos.
e Cuartil 4: 7-10 puntos.

Hay una amplia experiencia en el uso del indice BODE y se ha com-
probado su utilidad en distintas situaciones clinicas, como la predic-
cion de agudizaciones?, la asociacién con ansiedad-depresion’, la res-
puesta a la rehabilitacién pulmonar?® o la cirugia de reduccién de
volumen®.

Aunque la determinacion de los 4 componentes del BODE es rela-
tivamente sencilla, lo cierto es que la generalizacién del indice ha sido
mas lenta de lo esperado, especialmente en atencion primaria, proba-
blemente debido a la necesidad de realizar la prueba de marcha de 6
minutos que, aunque de baja complejidad y coste, exige disponibili-
dad de tiempo y un espacio adecuado para su realizacién. Por este
motivo, algunos autores han propuesto la sustitucién de esta prueba
de ejercicio (E del indice BODE) por el registro de las exacerbaciones
graves (Ex de exacerbaciones graves), en lo que se denomina indice
BODEXx'. Ambos indices muestran un elevado grado de correlacién y
similar capacidad prondstica de mortalidad.

La tabla 2 muestra los componentes del BODEx y su ponderacion.
En este indice la puntuacién obtenida oscila entre 0 y 9 puntos y se
agrupa en los siguientes cuartiles:

e Cuartil 1: 0-2 puntos.
e Cuartil 2: 3-4 puntos.
* Cuartil 3: 5-6 puntos.
e Cuartil 4: 7-9 puntos.

Para la evaluacién de la disnea en los indices BODE/BODEX, se re-
comienda utilizar la escala mMRC" que clasifica la disnea en 4 grados
(tabla 3).

El CAT es un cuestionario estandarizado, breve y sencillo que se ha
desarrollado para ser utilizado en la practica clinica asistencial'',
Consta de 8 sencillas preguntas que miden aspectos sobre la tos, la
expectoracion, la opresién tordcica, la disnea, las actividades domés-
ticas, la autoconfianza, el suefio y la energia. Cada una de estas pre-
guntas puede ser ponderada en una puntuacién que oscila entre 0
(mejor) y 5 (peor), por lo que su puntuacién global se sitGa entre 0 y
40 puntos y el impacto sobre la calidad de vida guarda estrecha rela-
cién con estas puntuaciones™. La validacién internacional muestra
que el CAT tiene buena validez y fiabilidad. En Espafia, ademas de la
validacién especifica, también se han analizando otros aspectos —

Tabla 1
indice BODE?
Marcadores Puntuacién
0 1 2 3
B IMC (kg/m?) >21 <21 = =
o} FEV, (%) > 65 50-64 36-49 <35
D Disnea (mMRC)  0-1 2 3 4
E 6MM (m) > 350 250-349 150-249 <149

6MM: distancia recorrida en la prueba de los 6 minutos de marcha; FEV,: volumen
espiratorio forzado en el primer segundo; IMC: indice de masa corporal; mMRC:
escala modificada del Medical Research Council.

Tabla 2
indice BODEx
Marcadores Puntuacién
0 1 2 3
B IMC (kg/m?) >21 <21 = =
(6} FEV, (%) 2 65 50-64 36-49 <35
D Disnea (mMRC)  0-1 2 3 4
Ex Exacerbaciones® 0 1-2 >3 -

Ex: exacerbaciones; FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; IMC:
indice de masa corporal; mMRC: escala modificada del Medical Research Council.
*Se incluyen Gnicamente visitas a urgencias hospitalarias o ingresos.

Tabla 3
Escala de disnea modificada del Medical Research Council
Grado Actividad
0 Ausencia de disnea al realizar ejercicio intenso
1 Disnea al andar de prisa en llano o al andar subiendo una pendiente
poco pronunciada
2 La disnea le produce una incapacidad de mantener el paso de otras
personas de la misma edad caminando en llano o tener que parar a
descansar al andar en Ilano a propio paso
3 La disnea hace que tenga que parar a descansar al andar unos 100 m o
pocos minutos después de andar en llano
4 La disnea le impide al paciente salir de casa o aparece ante actividades

como vestirse o desvestirse

Ex: exacerbaciones; FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; IMC:
indice de masa corporal; mMRC: escala modificada del Medical Research Council.

como la sensibilidad al cambio durante las exacerbaciones, su variabi-
lidad en medidas repetidas y su sensibilidad como herramienta de
seguimiento de la EPOC o la posibilidad de uso autoadministrado—
con buenos resultados’.

El CAT es muy (til para ayudar en la comunicacién entre médico y
paciente, ya que permite identificar aspectos del impacto de la enfer-
medad que pueden pasar desapercibidos en el interrogatorio habi-
tual. Es importante en el seguimiento para detectar cambios clinica-
mente importantes (> 2 unidades) y una puntuacion del CAT elevada,
aun en presencia de una funcién pulmonar conservada o un bajo nivel
de sintomas'®"’, debe ponernos en alerta. Es recomendable cumpli-
mentar el CAT en cada visita de seguimiento clinico.

Derivacion al segundo nivel asistencial

Se recomienda remitir el paciente al segundo nivel asistencial en
las siguientes situaciones:

« Paciente de alto riesgo con dudas en el tratamiento o seguimiento.
* Sino se dispone de espirémetro, hay que remitir siempre al pa-
ciente al segundo nivel para confirmar el diagnéstico.
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* Pacientes con frecuentes exacerbaciones (2 o mas al afio).

* Presencia de cor pulmonale.

 Tras un ingreso hospitalario a causa de la EPOC (en caso de que
no haya sido atendido por un neumoélogo).

* Indicacién de oxigenoterapia continua domiciliaria.

» Enfermedad en sujetos jévenes o con sospecha o concentracio-
nes plasmaticas bajas de déficit de alfa-1 antitripsina.

* Valoracién de posibles tratamientos quirtrgicos (bullectomia,
reduccién de volumen, trasplante) o de ventilacién mecanica no inva-
siva.

* Disnea desproporcionada en pacientes con obstruccién de grado
moderado (FEV, > 50%).

* Rapido deterioro clinico o de la funcién pulmonar.

* Sino es posible realizar la prueba de la marcha y es necesario
calcular el indice BODE.

Las revisiones habituales por el segundo nivel asistencial en pa-
cientes estables con buena evolucién son menos necesarias.

Visita de control en la EPOC estable

En cada visita de control se ha de realizar una evaluacién que in-
cluya:

* Valoracion clinica: con registro de sintomas respiratorios y esca-
la de disnea mMRC, estado nutricional mediante el IMC.

» Identificacion de agudizaciones (nlimero, gravedad y necesida-
des de tratamiento).

* Interrogar por sintomas de posibles comorbilidades, como la en-
fermedad cardiovascular, la diabetes mellitus, los trastornos de ansie-
dad-depresion y la osteoporosis, por su impacto en la historia natural
de la enfermedad y la necesidad de adecuar su tratamiento.

* Cuantificar el impacto de la EPOC sobre la calidad de vida y el
grado de control clinico mediante el cuestionario CAT.

 Espirometria, para estimar el pronéstico, y la evolucién de la
funcién pulmonar y su respuesta al tratamiento. Se recomienda repe-
tir la espirometria forzada anualmente en todos los pacientes diag-
nosticados de EPOC. En caso de realizar cambios en el tratamiento se
puede repetir a los 2-3 meses para valorar la respuesta.

» En las visitas de seguimiento debe incidirse en el consejo antita-
baco y comprobar la adecuacion del tratamiento (deteccién de posi-
bles efectos adversos, revision de la técnica inhalatoria y del correcto
cumplimiento del tratamiento).

» Ademas, debe evaluarse la respuesta al tratamiento, es decir, si
se han alcanzado los objetivos propuestos. En funcién de los logros
conseguidos con el tratamiento —y a tenor de la afectacién de la fun-
ci6n pulmonar, del control de sintomas (grado de disnea), del impacto
sobre la calidad de vida (mediante el CAT) y del nimero de exacerba-
ciones desde el Gltimo control— debe decidirse el ajuste de dicho tra-
tamiento.

Para la evaluacién objetiva del cumplimiento con la medicacion
inhalada se ha desarrollado el cuestionario TAI (Test de Adherencia a
los Inhaladores)™. Es un cuestionario sencillo que permite identificar
el mal cumplimiento con la terapia inhalada y a la vez detectar si la
falta de cumplimiento es de tipo erratico o deliberado, con lo que ayu-
da a disefiar estrategias para mejorar el cumplimiento.

Visita en el segundo nivel asistencial

Ademas de las acciones enumeradas en la visita en el primer nivel
asistencial, en este nivel se pueden solicitar otras exploraciones que
pueden ayudar a establecer el diagnéstico, categorizacion del fenoti-
poy evaluacion de la gravedad, siempre que sea necesario y siguiendo
los criterios de derivacion indicados anteriormente:

1. Evaluar la tolerancia al ejercicio mediante la prueba de la mar-
cha de 6 minutos, un examen sencillo que se correlaciona con las me-
diciones objetivas de la actividad fisica habitual y sirve para calcular
el indice BODE™,

2. Tomografia computarizada de térax de alta resolucién. En pa-
cientes agudizadores para diagnosticar la posible presencia y exten-
sién de bronquiectasias®. En pacientes con enfisema se realizara, si se
precisa, la evaluacién de posibles tratamientos quirtrgicos?..

3. Volimenes pulmonares estaticos y prueba de transferencia del
CO. Para el estudio del enfisema y de la disnea desproporcionada con
el grado de obstruccién al flujo aéreo.

4. Determinaciones analiticas mas complejas en el caso de pacien-
tes con agudizaciones frecuentes o EPOC especialmente grave: estu-
dio de la inmunidad humoral y celular, fenotipos o genotipo de la alfa-
1 antiripsina?, entre otros.

5. Cultivo de esputo y susceptibilidad antibiética en pacientes con
agudizaciones recurrentes, en nimero superior a 2 al afio y que re-
quieran tratamiento con antibiéticos, fracaso terapéutico de las agu-
dizaciones o sospecha de infeccién bronquial crénica.

6. Otras pruebas: estudio del suefio, pruebas de esfuerzo, estudio
de comorbilidades, etc.

Adecuacion del tratamiento durante el seguimiento. Uso
adecuado de los corticosteroides inhalados

Estd bien establecido el incremento del tratamiento de acuerdo a
la progresion de la enfermedad o a su gravedad. Sin embargo, es muy
escasa la evidencia disponible sobre la posible reduccién o retirada
del tratamiento en pacientes que consiguen una mejoria o estabilidad
clinica. Sobre la base de la evidencia existente, se puede recomendar:

1. El tratamiento broncodilatador ejerce su efecto solamente du-
rante su administracion, por lo que es muy probable que la retirada de
un broncodilatador o su sustituciéon por otro de menor potencia bron-
codilatadora o menor duracién de accién produzca un empeoramien-
to funcional y/o sintomatico®.

2. En pacientes con ACO se puede ensayar la reduccién de la dosis
de CI hasta conseguir la minima dosis eficaz, al igual que se realiza en
el tratamiento del asma. No se recomienda dejar a estos pacientes con
tratamiento con BDLD sin CI.

3. En pacientes con fenotipo agudizador no es posible especificar
una pauta de reduccién del tratamiento en caso de estabilidad. Debe-
ra realizarse segtn juicio clinico, empezando por la retirada de los
farmacos que probablemente son menos activos o que presentan ma-
yor probabilidad de efectos adversos a corto o largo plazo.

4. El tratamiento a largo plazo con CI esta asociado a la posible
aparicion de efectos adversos?. Por este motivo, es esencial evaluar
en cada paciente la relacién beneficio-riesgo del uso de estos farma-
cos. Hay un alto grado de consenso en que la retirada de los CI es po-
sible, aunque el acuerdo es menor a la hora de delimitar las caracte-
risticas de los pacientes en los que se debe llevar a cabo?.

Existen estudios que indican que la retirada indiscriminada de los
CI puede incrementar la inflamacién bronquial? y asociarse a un in-
cremento en el riesgo de agudizaciones?’. Sin embargo, trabajos re-
cientes con una gran poblacién de pacientes moderados o graves no
han encontrado un mayor riesgo de agudizaciones al retirar los CI,
siempre que se sustituyan por un tratamiento broncodilatador ade-
cuado?®?°, Andlisis secundarios de estos estudios muestran que la
concentracién de eosinéfilos en sangre puede ser también un buen
marcador para identificar a los pacientes que pueden discontinuar los
CI sin riesgo, incluso con obstruccion al flujo aéreo grave y agudiza-
ciones durante el aflo previo, siempre que sigan un tratamiento con
doble terapia broncodilatadora®. De forma parecida, otros trabajos
sugieren que la retirada de los CI es segura en pacientes leves-mode-
rados (FEV, > 50%) que no han presentado agudizaciones, o incluso
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con agudizaciones durante el afio previo, siempre que se optimice la
broncodilatacién®'.

A efectos practicos, se recomienda la retirada de los CI en todos
aquellos pacientes que los estan recibiendo sin indicacién, es decir, a
los pacientes con obstruccién al flujo aéreo de leve a moderada (FEV,
>50%) y que no hayan tenido agudizaciones durante el afio previo.

Ademas, la retirada se debe considerar en pacientes mas graves
(FEV, < 50%) si tienen riesgo de efectos adversos relacionados con los
CI: neumonias previas, osteoporosis, diabetes mal controlada, fragili-
dad cutanea, etc. En estos casos, se debe valorar la concentraciéon de
eosinofilos en sangre y aconsejar la retirada si su concentracién es
inferior a 300 células/pl, ya que concentraciones superiores constitu-
yen un criterio de ACO e indican la necesidad del uso de CI.

En pacientes que estén en tratamiento con Cl y que no se puedan
incluir en ninguno de estos 2 grupos no existe evidencia suficiente
para recomendar su retirada y esta debera ser valorada por el médico,
de nuevo segln la evaluacién del beneficio-riesgo de cada paciente de
forma individual.

En ningln caso deben retirarse los CI a pacientes con ACO, entre
los que se incluyen los pacientes con concentraciones de eosinéfilos
en sangre > 300 células/ul.

Aunque en el mayor estudio clinico realizado hasta la fecha se uti-
lizaba una pauta descendente de la dosis de CI?°, la evidencia acumu-
lada en otros estudios clinicos sugiere que la retirada puede realizarse
sin reduccién de la dosis.

El tratamiento farmacolégico de los pacientes con EPOC debe reva-
luarse periddicamente, pues la edad, los cambios en las comorbilida-
des, la estacionalidad de los sintomas y las exacerbaciones, la disponi-
bilidad de nuevos farmacos y las nuevas estrategias de tratamiento,
unidos a medidas de higiene y no farmacolégicas, deben permitir
personalizar el tratamiento y mejorar los resultados clinicos.
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nary disease after withdrawal of inhaled corticosteroids: a post-hoc analysis of the
WISDOM trial. Lancet Respir Med. 2016;4:390-8.

31. Rossi A, Van der Molen T, Del Olmo R, Papi A, Wehbe L, Quinn M, et al. INSTEAD:
a randomised switch trial of indacaterol versus salmeterol/fluticasone in modera-
te COPD. Eur Respir J. 2014;44:1548-56.

INTERVENCIONES NO FARMACOLOGICAS
EN PACIENTES CON EPOC EN FASE ESTABLE

Puntos clave:

* La ventilacién no invasiva tiene indicaciones precisas en pacien-
tes con insuficiencia respiratoria.

» Larehabilitacion pulmonar mejora la disnea, la capacidad de
ejercicio y la calidad de vida.

* La aplicacién de programas domiciliarios de mantenimiento es
una alternativa vélida a la rehabilitacion realizada en el hospital des-
de las fases iniciales de la enfermedad.

« Evitar el sedentarismo y estimular la actividad. El ejercicio fisico
cotidiano es un punto esencial en el manejo del paciente con EPOC, y
deberia prescribirse de forma individualizada.

Soporte ventilatorio no invasivo

Actualmente no hay suficiente evidencia cientifica para recomen-
dar este tipo de tratamiento de forma generalizada en la EPOC estable
con hipercapnia. La mayoria de los estudios y de las revisiones siste-
madticas publicadas muestran unos resultados muy heterogéneos’.
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Recientemente se ha publicado un estudio en el que el objetivo
primario era analizar la supervivencia y se observ6 que mejoraba du-
rante los 2 primeros afios de utilizacion de la ventilacién mecanica no
invasiva (VMNI) mas oxigenoterapia crénica domiciliaria (OCD), aun-
que a los 3 afios y medio la supervivencia se igualaba a la de los pa-
cientes con solo OCD2

No obstante, la indicacion de la VMNI en pacientes con EPOC esta-
ble puede valorarse en un subgrupo de pacientes que presentan hi-
percapnia diurna importante: PaCO, (presion arterial de di6xido de
carbono) > 55 mmHg o hipercapnia diurna (PaCO, > 45 mmHg) con
desaturaciones nocturnas (Sa0, [saturacién arterial de oxigeno]
<90%, mas del 10% del tiempo total de suefio) a pesar de la oxigenote-
rapia, o 2 o mas hospitalizaciones anuales por insuficiencia respirato-
ria grave3>,

Rehabilitacion pulmonar

P7. {Cuando hay que prescribir rehabilitacion pulmonar en la
EPOC?

Los efectos de la rehabilitacién pulmonar (RP) en pacientes con
EPOC estan bien demostrados y establecidos®' (fig. 1). Desde la tl-
tima actualizacion de la guia GesEPOC en 2014, el concepto de reha-
bilitacién pulmonar consensuado por la American Thoracic Society
(ATS) y la European Respiratory Society (ERS) se incorpora con mas
énfasis como parte central del cuidado integrado del paciente créni-
co®'!, Asimismo, la ATS y la ERS también han desarrollado una nor-
mativa con el objetivo de mejorar la implementacién de la rehabili-
taciéon pulmonar, ya que —aunque la evidencia actual sigue
respaldando la rehabilitacién pulmonar como parte del tratamiento
integral del paciente con EPOC— el acceso a los programas y la deri-
vacion por parte de los profesionales atin no esta bien estableci-
do5712, La nueva definicién establece que “la rehabilitacién pulmo-
nar es una intervencién integral basada en una evaluacién
exhaustiva del paciente seguida de terapias adaptadas a los pacien-
tes —que incluyen pero no estan limitadas al entrenamiento, la edu-
cacién y el cambio de comportamiento— disefladas para mejorar la

condicioén fisica y psicolégica de las personas con enfermedad respi-
ratoria crénica y promover la adherencia a largo plazo a los compor-
tamientos que mejoran la salud”s.

Siguiendo la definicion de rehabilitacién pulmonar consensuada
por la ERS y la ATS, a continuacién se resumen las tltimas evidencias
y recomendaciones para su prescripcion®:

* Resultados de diferentes estudios recomiendan incluir a todos
los pacientes con EPOC en un programa de rehabilitacién pulmonar
como parte del tratamiento’.

* Los programas estructurados de educacion terapéutica deben
iniciarse en el momento del diagnéstico y hasta el final de la vida. Los
programas se adaptaran a las necesidades del paciente y tendran en
cuenta la comorbilidad™.

* La prescripcién rutinaria de incluir pacientes con EPOC leve en
programas de rehabilitacion pulmonar, a pesar de conseguir mejoras
en variables como la calidad de vida y la capacidad de ejercicio, es una
recomendacién débil™.

* El ejercicio fisico, iniciado durante o inmediatamente después de
una agudizacién de la EPOC, mejora la calidad de vida y la capacidad
de ejercicio; sin embargo, la heterogeneidad en el tipo de programa
de rehabilitacién pulmonar que se ofrece puede explicar los efectos
en variables de resultado como las readmisiones hospitalarias y la
mortalidad®™.

* El acceso limitado a programas de rehabilitacién pulmonar para
pacientes con EPOC esta generando un incremento en el estudio de
programas que sean aplicables en la comunidad, con menor necesi-
dad de infraestructura”'6”,

* Las intervenciones de cambio de comportamiento podrian ayu-
dar a mejorar la participacién en los programas de automanejo de la
EPOC™°,

* El conocimiento sobre los efectos del uso de la tecnologia para el
entrenamiento fisico, la educacién terapéutica, la gestién de la enfer-
medad y la actividad fisica en el contexto de la rehabilitacién pulmo-
nar adn es limitado?°-2,

* Los factores psicosociales y las propias percepciones de los pa-
cientes pueden contribuir a la adherencia y al mantenimiento a largo
plazo de los efectos de la rehabilitacién pulmonar'.

Rehabilitacion pulmonar

Educacion Terapia Entrenamiento Asesoramiento Optimizacion
terapéutica ocupacional fisico nutricional tratamiento
farmacolégico
q Consejo Orientacién Deshabituacion y no
Automanejo psicolégico actividad fisica tabaquica farmacolégico
S 1 Capacidad 1 Funcién .
1 Autoeficacia e —— psicologica | Sintomas
! Conductas 1 Estilo de | Exacerbaciones .
saludables vida activo /hospitalizaciones R

Figura 1 Los componentes de un programa de rehabilitacién pulmonar completo e integrado tienen un efecto directo y positivo sobre el paciente, tanto a nivel fisico como psicold-
gico, favoreciendo que el paciente se vuelva mds proactivo hacia su enfermedad, adquiriendo conductas de vida saludable y, por consiguiente, reduciendo el riesgo de exacerbacio-

nes y mortalidad. Adaptada de Spruit et al?2.
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ACTIVIDAD FiSICA

P6. {Como prescribir actividad fisica y qué estrategias puedo

utilizar para que el paciente con EPOC realice actividad fisica?

Puntos clave:

* Las estrategias y recomendaciones de actividad fisica (AF) deben
estar adaptadas a la vida cotidiana del paciente. El paciente debe ser

parte activa en la decision de la prescripcién y de las estrategias para
aumentar su AF.

* La prescripcion de AF debe ser individualizada, y debe tener en
cuenta la capacidad de ejercicio, la morbilidad y/o discapacidad, el
entorno familiar y social, y los factores de comportamiento y cultura-
les del paciente con EPOC.

 Usar recomendaciones de AF en intervalos cortos de tiempo (mi-
nimo 10 min) repartidos durante el dia, en lugar de la recomendacién
general de 30 min de AF moderada en los pacientes con EPOC mas
grave.

« Las intervenciones de AF que se centren en el aumento de esta 'y
en combinacién con programas de entrenamiento fisico mas largos (>
12 semanas) pueden tener un mayor impacto en la AF del paciente
con EPOC, ya que podrian facilitar un cambio de comportamiento del
paciente hacia una vida mas activa.

* Las estrategias de AF con retroalimentaciéon de un monitor de
actividad o tecnologia (aplicaciones méviles) son intervenciones pro-
metedoras para incrementar los niveles de AF de los pacientes con
EPOC.

« Las intervenciones conductuales pueden ser una estrategia efec-
tiva para conseguir un aumento en la practica de AF en pacientes con
EPOC.

La AF en el paciente con EPOC ha generado un creciente interés
cientifico en los Gltimos afios'. La importancia de la prescripcién de
AF a los pacientes con EPOC viene determinada entre otros factores
por: a) la alta morbimortalidad relacionada con la EPOC?; b) la evi-
dencia de que la inactividad fisica se asocia a un incremento del riesgo
de mortalidad y de presentar reagudizaciones?; c) si se comparan con
individuos sanos de la misma edad, los pacientes con EPOC tiene un
nivel de AF mas bajo*; d) las comorbilidades que pueden presentar los
pacientes con EPOC también mejoran con la practica regular de AF’;
e) lainactividad fisica esta asociada a una progresion de la intoleran-
cia al ejercicio y de la afectacién muscular®; f) los niveles bajos de AF
se dan incluso en pacientes con EPOC leve, lo que hace pensar en la
necesidad de intervenciones tempranas para reducir asi el riesgo de
presentar comorbilidades futuras en sujetos con EPOCy, posiblemen-
te, la progresion de la enfermedad’s; g) la AF en pacientes con EPOC
depende de factores psicolégicos y de comportamiento, sociales, am-
bientales y culturales®, y h) es fundamental que el profesional sanita-
rio esté convencido de que la prescripciéon de AF debe formar parte
del tratamiento de todo paciente con EPOC™.

Hasta la fecha no se han establecido recomendaciones especificas
sobre el grado de AF que deberian mantener los pacientes con EPOC.
Sin embargo, en general son bien aceptadas las recomendaciones ge-
nerales sobre los beneficios de realizar AF moderada un minimo de 30
min al dia 5 dias por semana (o el equivalente a 1.000 kcal/semana),
como las del American College of Sports Medicine'. Se considera AF
moderada si el paciente reporta una sensacién de disnea y/o fatiga
entre 4y 6 segtin la escala de Borg modificada. Recientemente, Deme-
yer et al'2 han demostrado que la diferencia minima clinicamente im-
portante tras un programa de rehabilitacién pulmonar de 3 meses de
duracion oscila entre un incremento de 600 y 1.100 pasos al dia. Ade-
mas, en los pacientes que presentaron un aumento de mas de 600
pasos al dia disminuyeron los reingresos hospitalarios.

No hay un claro consenso establecido en relacion con los determi-
nantes que influyen en la AF en pacientes con EPOC. No obstante, re-
cientemente Miravitlles et al’> observaron que —tras ajustar por la
edad y la gravedad de los sintomas— la mala percepcién de la salud, la
gravedad de la EPOCYy la depresion fueron los principales factores aso-
ciados con un menor tiempo de marcha en pacientes con EPOC'. En
relacién con lo anterior, en los pacientes de la cohorte PAC-COPD (Phe-
notype and Course of Chronic Obstructive Pulmonary Disease) se ob-
servé que los sujetos con EPOC grave y muy grave realizaban sus acti-
vidades diarias en periodos mas cortos y en menor ndamero que los
pacientes en fases leves y moderadas de la enfermedad™. Este patrén
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Tabla 1. Ensayos clinicos controlados aleatorizados en relacién con diferentes estrategias para incrementar el nivel de actividad fisica, clasificados por instrumento de
evaluacion (cuestionario y/o diario, acelerémetros y podémetros) y ordenados por autor

Autores

Intervencion

Instrumento de medida

Cuestionarios/diarios de AF
Bendstrup (1997)!
Faager (2004)*

Ries (1995)
Berry (2010)
Duiverman (2011)
Engstrom (1999)
Faulkner (2010)
Kesten (2008)!

Shioya (2008)?
Mohammadi (2013)
Nield (2007)
Pleguezuelos (2013)
Steele (2008)
Vergeret (1989)
Weekes (2009)
Yohannes (2003)

Monitores de AF: acelerémetros
Borges (2014)!
Larson (2014)
Breyer (2010)!
Pomidori (2012)?

Casaburi (2012)!
Sandland (2008 )?

Dal Negro (2010)!
Dal Negro (2012)!
Goris (2003
Nguyen (2009)
Probst (2011)!

Sewell (2005)?
Sewell (2010)*

Steele (2008)

Troosters (2014)
Watz (2014)

Monitores de AF: podémetros

Altenburg (2015)!
Hospes (2009)!
Mendoza (2015)
Tabak (2013)!

Bauldoff (2002)
De Blok (2006)
Duiverman (2008)
Effing (2011)

Programa de RP

Programa de RP + automanejo
Programa de RP + CPAP nocturna
Programa de RP + programa de marcha
Programa de RP + consejos de AF
Broncodilatador

Programa de RP domiciliaria
Ejercicios respiratorios

Consejos de AF

Programa de marcha + consejos de AF
Oxigenoterapia

Suplementacién nutricional
Programa de marcha + oxigenoterapia

Entrenamiento de resistencia

Programa de marcha

Oxigenoterapia

Suplementacién nutricional

Consejos de AF
Programa de RP

Programa de marcha + consejos de AF
Broncodilatador

Consejos de AF

Programa de marcha

Programa de RP + consejos AF
Programa de RP + CPAP nocturna
RP mads automanejo

Cuestionario sobre actividades de la vida diaria, puntuacion especifica para EPOC
2Cuestionario “Standford Health Assessment”
3Adaptacion del cuestionario de autoeficacia

Cuestionario “CHAMPS Physical Activity Questionnaire for Older Adults”
Cuestionario “Groningen Activity and Restriction Scale”

Cuestionario “Sickness Impact Profile”

Cuestionario “Stanford 7-day physical activity recall questionnaire”

Cuestionario no validado
2Cuestionario “London Chest Activities of Daily Living Scale”

Cuestionario “Barthel index”
Cuestionario “Human Activity Profile”
Diario de marcha diaria

Cuestionario “Wlaking Self-Efficacy”
Cuestionario no validado
Cuestionario “Townsed score”
Cuestionario “Barthel index”

1Acelerémetro DynaPort
2Acelerémetro Actigraph 7164

'Acelerémetro DynaPort
2Acelerémetro SenseWear Armband PRO3

'Acelerémetro RT3
2Acelerémetro Gaehwiler Z80

'Acelerémetro SenseWear Armband PRO3
2Acelerémetro Tracmor

Acelerémetro Sptepwatch 3

'Acelerémetro Dynaport y SenseWear Armband PRO3
2Acelerémetro Gaehwiler Z80

Acelerémetro RT3
Acelerémetro SenseWear Armband PRO3

'Podémetro Yamax Digi Walker SW-200
2Podémetro Tanita PD724

Podémetro Sportline 342 + diario de AF
Podémetro Yamax Digi Walker SW-200
Podémetro Yamax Digi Walker SW-200
Podémetro Yamax Digi Walker SW-200

AF: actividad fisica; CPAP: presién positiva continua en las vias respiratorias; RP: rehabilitacion pulmonar.

Modificada de Mantoani et al'®.

deberia tenerse en cuenta en el momento de recomendar y prescribir
AF a los pacientes mas graves, ya que la AF deberia realizarse en varios
intervalos cortos de tiempo (minimo 10 minutos) a lo largo del dia, en
lugar de recomendar intervalos mas largos de 20-30 min seguidos.

Por lo tanto, la prescripcién de AF es un acto complejo porque in-
terviene una combinacién de factores individuales, socioculturales y
ambientales que habra que tener en cuenta®. En consecuencia, y
ante la falta de evidencia y consenso en la prescripciéon y en las estra-
tegias para aumentar la AF en los pacientes con EPOC, se deben plan-
tear estrategias adaptadas a la vida cotidiana pactadas con el propio
paciente.

Hasta la fecha se han descrito mdltiples estrategias para incremen-
tar o consolidar la AF en pacientes con EPOC (p. ej., consejos sobre la
propia AF, suplementos nutricionales, oxigenoterapia, utilizacion de
broncodilatadores, electroestimulacién muscular, ventilacién no inva-
siva nocturna o programas de rehabilitacion, etc.)*'®. En la tabla 1 se
describen ECA en los que se realizé una intervencion de AF y la varia-

ble de medida utilizada para valorar la AF en pacientes con EPOC. En
una revision sistematica reciente realizada por Mantoani et al'® se con-
cluye que, a pesar de la heterogeneidad de las variables y de la baja
calidad de los trabajos, las intervenciones con programas de rehabili-
tacion pulmonar superior a 12 semanas tienen un impacto positivo en
el incremento de la AF. Este resultado coincide con las conclusiones
obtenidas por Ng et al'” que confirmaron que los programas de rehabi-
litacién pulmonar incrementan los niveles de AF en un grado equiva-
lente a 5 min mas de actividad al dia®. La retroalimentacién que obtie-
ne el paciente al llevar un podémetro o un monitor de actividad
(incluyendo la mas reciente tecnologia de las aplicaciones méviles)
constituye una herramienta muy atil para incrementar la practica de
AF y optimizar la tasa de éxito de los programas de asesoramiento de
AF en pacientes con EPOC'6™,

Otras alternativas mas especificas recogidas en la revision de Man-
toani et al’® —como la intervencién dietética en pacientes con ca-
quexia y la ventilacién no invasiva nocturna asociada a ejercicio en
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sujetos con hipercapnia— parecen mejorar los niveles de AF en estos
grupos de pacientes. La oxigenoterapia a largo plazo (> 8 semanas) y
la electroestimulacién muscular no presentan un impacto significati-
vo en los niveles de AF, pero podrian utilizarse como coadyuvantes de
otras intervenciones. Por tltimo, los autores encontraron que los
broncodilatadores podrian incrementar los niveles de actividad de la
vida diaria en sujetos EPOC,

Es importante recordar que la AF supone un comportamiento
complejo, y como tal, dificil de modificar. Cambiar la actitud del pa-
ciente con EPOC frente la AF requiere una aproximacién interdiscipli-
nar en la que se incluyan las ciencias médicas, las ciencias sociales y
las ciencias del comportamiento, y las intervenciones deben estar
basadas en modelos teéricos de cambio de conducta®. La Gltima guia
sobre AF en EPOC de la ERS destaca que el papel del soporte social y el
uso de técnicas especificas para la modificacién de la conducta pro-
porcionan mejor contacto y mayor motivacién para el cambio, por lo
que constituyen componentes centrales para lograr una mayor efecti-
vidad de las intervenciones conductuales®.

En la practica se deberia motivar a los pacientes con EPOC para que
incrementen su nivel de AF y transmitirles de forma clara los benefi-
cios que aporta a la enfermedad™. Las estrategias dirigidas a incre-
mentar la motivacién para la realizacién de AF, y por lo tanto la adhe-
rencia a la practica de AF, deberian contemplar unos objetivos
especificos, medibles, alcanzables, realistas y por escrito, por lo que se
debe conseguir que el paciente desempefie un papel activo en el con-
trol de su enfermedad®'°.
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NUTRICION

El mantenimiento de un estado nutricional 6ptimo en los pacien-
tes con enfermedades respiratorias es crucial. La malnutricién produ-
ce una situacién de riesgo y tiene efectos negativos en la evolucién de
la enfermedad, acompafiandose de mayor morbimortalidad. En la re-
percusién de la desnutricion sobre el aparato respiratorio se ven afec-
tados la musculatura respiratoria, el parénquima pulmonar y el siste-
ma inmunitario®2.

La valoracién del estado nutricional del paciente se convierte en
una necesidad para poder detectar de forma temprana a los sujetos
con mayor riesgo de desnutricion y establecer el grado de soporte nu-
tricional que se va a aplicar. La valoracién de estos pacientes debe in-
cluir: estudio dietético, antropométrico (peso, talla, indice de masa
corporal, pliegue cutaneo), estudio hematolégico, bioquimico e inmu-
nolégico’. Técnicas como la bioimpedancia eléctrica son muy tiles
para conocer la composicién corporal. En pacientes con déficit nutri-
cional se pueden seguir las estrategias indicadas en la tabla 1.

La obesidad es otro aspecto importante y cada vez mas frecuente
en la EPOC. Puede limitar la capacidad de ejercicio, producir restric-
cién respiratoria y agravar la disnea. En estos casos es esencial el con-
sejo dietético.

ESTRATEGIAS DE AUTOCUIDADO

Los pacientes con EPOC deberian participar en programas de edu-
cacion encaminados a ensefiar las habilidades necesarias en el mane-
jo de la enfermedad. Las practicas para el autocuidado comprenden
las actividades orientadas a mantener y mejorar el estado de salud y
el bienestar, y constituyen una estrategia importante para la protec-
cion de la salud y la prevencion de la enfermedad. Entre ellas se en-
cuentran;

* Protegerse de las sustancias nocivas del ambiente (mascarillas).
» Mantener en el domicilio un ambiente 6ptimo (45% de humedad
y temperatura de 19-21 °C).

Tabla 1
Estrategias de alimentaci6n

« Se deben realizar 5-6 comidas al dia, repartidas en pequefias cantidades, comer
despacio y masticar bien

» Consumir 3-4 raciones de fruta para asegurarse la ingesta de vitaminas y
minerales

« Consumir pescado 2-3 veces a la semana, considerando que al menos dos sean
de pescado azul (sardina, boquerdén, bonito, caballa, salmdn)

 Disminuir el consumo de grasa animal

« Usar preferentemente aceite de oliva virgen para cocinar y condimentar

» No consumir alimentos muy frios o muy calientes, ya que pueden provocar
sensacion de tos y/o ahogo

» Tomar abundantes liquidos (aproximadamente 1,5-2 1), siempre que no haya
contraindicacién al respecto
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* Realizar correctamente el tratamiento. No solo es importante to-
marse la medicacién, sino saber para qué sirve y cémo administrarsela.

* El ejercicio regular desempefia un papel fundamental para man-
tener la forma fisica.

» Asegurar una higiene del suefio: establecer rutinas para acostar-
se, levantarse y descansar. Evitar la toma de alimentos que contengan
cafeina y alcohol.

* Laingesta moderada de alcohol no esta formalmente contraindi-
cada en los pacientes con EPOC sin otras complicaciones. No es reco-
mendable tomarlo durante la cena, para evitar el posible efecto sobre
el patrén del suefio.

* La presencia de disnea y el uso de los equipos de oxigenoterapia
pueden disminuir el deseo y la actividad sexual. Estas circunstancias
no deben ser una limitacién.

* No descuidar la higiene personal. Si se produce fatiga, adaptar
las actividades a la situacién (lavarse despacio, sentado y usando toa-
llas pequefias para secarse).

e Utilizar ropa holgada, adecuada a cada época del afio.

* No renunciar a disfrutar. Mantener el interés en realizar activida-
des ludicosociales. Utilizar estrategias de distraccién (técnicas de re-
lajacién, vacaciones).

P8. {Cuiles son los componentes basicos de un programa de

educacion terapéutica estructurada?

Puntos clave:

* La atencién integrada y el papel activo del paciente son basicos
en el manejo de las enfermedades crénicas.

* Todo paciente crénico debe tener acceso a programas estructu-
rados de educacién terapéutica y un plan individualizado de trata-
miento.

» Un programa de autocuidado debe ser estructurado, personali-
zado y multicomponente.

La alta prevalencia de enfermedades crénicas provoca un elevado
impacto sociosanitario que genera disfunciones en los sistemas de sa-
lud. Los modelos de salud actuales no cubren las necesidades de los
pacientes crénicos. El modelo de atencién a pacientes crénicos pro-
puesto por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) es el marco
conceptual para el desarrollo de nuevos programas de atencién a la
cronicidad®. Los servicios de atencién integrada y el papel activo del
paciente son dos de sus componentes principales.

Se dispone de escasa informacién en relacion con la implantacién
del modelo de atencién a crénicos en pacientes con enfermedades res-
piratorias crénicas, como la EPOC. El grupo de Adams et al® demostrd
que los pacientes con EPOC que recibieron intervenciones con 2 o mas
componentes precisaron menos ingresos hospitalarios por exacerba-
cién grave de la EPOC y un menor tiempo de estancia hospitalaria.

Convivir con una enfermedad crénica no es facil, y menos cuando
el tratamiento autoadministrado es complejo. Conseguir una adecua-
da adhesion terapéutica es uno de los retos mas importantes y una
pieza clave en el tratamiento, aunque resulta un proceso complejo al
estar influido por multiples factores: relacionados con el paciente,
con el profesional, con el sistema sanitario, con la enfermedad y con
los propios farmacos®.

La OMS define la adherencia terapéutica como “el grado en que el
comportamiento de una persona —tomar el medicamento, seguir un
régimen alimentario y ejecutar cambios en el modo de vida— se co-
rresponde con las recomendaciones acordadas con un prestador de
asistencia sanitaria”. De ahi la importancia de la educacion terapéuti-
ca (ET)°. Su objetivo es ayudar al paciente a adquirir los recursos nece-
sarios para gestionar 6ptimamente su vida, estar informado y partici-
par en la toma de decisiones sobre su salud y su enfermedad
compartidas con el profesional sanitario que le atiende”.

Tabla 2
Aspectos que deberia incluir un programa de educacién terapéutica

« Conocer la enfermedad

« Asegurar la administracién del tratamiento de forma correcta

« Saber identificar de forma temprana las exacerbaciones y saber cdémo actuar
* Incorporar y mantener un estilo de vida con los cambios recomendados

« Evitar comportamientos de riesgo

 Acudir a las citas programadas

= Conocimiento y control de las comorbilidades

* Tener una actitud proactiva

La OMS aconseja que todo paciente crénico deberia tener acceso a
programas estructurados de ET y a un plan individualizado de trata-
miento, siendo imprescindible que los profesionales de la salud ad-
quieran los conocimientos necesarios para poder desarrollar estos
programas, aunque actualmente el nivel de formacién en este campo
es limitado’.

Para poder planificar un programa de ET individualizado hay que
tener en cuenta las prioridades del paciente, la complejidad del trata-
miento y los modelos de salud. La OMS aconseja, con anterioridad al
desarrollo de un programa de ET, efectuar una evaluacién global del
paciente basada en 5 dimensiones: los modelos de salud, los factores
socioeconémicos, los factores relacionados con el tratamiento, los re-
lacionados con el paciente y, finalmente, los relacionados con la en-
fermedad’.

La EPOC, al igual que el resto de enfermedades crénicas mas preva-
lentes, presenta una baja adhesién terapéutica que genera un
aumento de las exacerbaciones, del nimero de hospitalizaciones y de
la mortalidad®. La ET por si sola no tiene impacto en la utilizacién de
recursos sanitarios y en el estado funcional del paciente. Sin embargo,
cuando los programas de ET van acompaflados de otras intervencio-
nes, los resultados son positivos®.

Segin una revision Cochrane', las intervenciones de autocuidado
en pacientes con EPOC se asocian con una mejoria de la calidad de
vida relacionada con la salud, una reduccién de los ingresos hospita-
larios y una mejoria en la percepcion de disnea medida con la escala
modificada del Medical Research Council. Sin embargo, la heteroge-
neidad entre las intervenciones, la diversidad de las poblaciones estu-
diadas, los diferentes periodos de seguimiento y la variedad de las
medidas de resultado dificultan la formulacion de recomendaciones
claras con respecto a la formay el contenido mas efectivos de autocui-
dado en la EPOC.

El Gltimo consenso de expertos de la European Respiratory Socie-
ty' concluye que —con la finalidad de motivar, participar y apoyar a
los pacientes para adaptarse de forma positiva a comportamientos
saludables y desarrollar habilidades para gestionar mejor su enferme-
dad— un programa de autocuidado debe ser estructurado, personali-
zado y multicomponente. Las técnicas de cambio de comportamiento
se utilizan para conseguir la motivacion, la confianza y la competen-
cia del paciente.

Los estudios publicados en la bibliografia no son concluyentes en
concretar el programa de ET 6ptimo para la EPOC. Un metaanalisis
reciente mostré que la mayor duracién de las intervenciones de auto-
cuidados genera una reduccién de las hospitalizaciones por todas las
causas'2.

El grupo de trabajo de GESEPOC propone los componentes esen-
ciales de un programa de ET para la EPOC (tabla 2), si bien estos as-
pectos deben ser validados con futuros trabajos de investigacion. Los
materiales de soporte utilizados para el desarrollo de las intervencio-
nes educativas deben basarse en las guias clinicas y deberian estar
validados®™*.
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EL MODELO DE ATENCION A CRONICOS EN LA EPOC

P9. {Cuales son los componentes de los modelos de atencion in-
tegrada en la EPOC?

Puntos clave:

« Existe una gran heterogeneidad en los modelos de atencién inte-
grada experimentados en la EPOC.

« En general los servicios de atencion integrada en EPOC mejoran
la calidad de vida y la capacidad de esfuerzo y reducen los ingresos
hospitalarios y la estancia media.

La EPOC genera un elevado impacto sanitario y social. Los actuales
sistemas de salud estan disefiados para atender episodios agudos,
orientados a curar, pero no al cuidado integral del paciente. En gene-
ral, son modelos fragmentados y escasamente multidisciplinares. Las
guias clinicas por enfermedades no cubren las manifestaciones sisté-
micas y comorbilidades frecuentes que contribuyen a la carga de la
enfermedad. Se necesitan servicios innovadores, con soporte tecnold-
gico, que mejoren la eficiencia y contribuyan a entender mejor los
mecanismos subyacentes de las enfermedades crénicas'. No existe
un modelo universal de gestién de enfermedades créonicas, pero si
marcos conceptuales que han demostrado mejores resultados. En una
revision sistematica* se evaluaron los diferentes modelos. El mas uti-
lizado fue el Chronic Care Model (CCM), pero los estudios relaciona-
dos con la EPOC fueron anecdéticos. El CCM propuesto por la OMS
(fig. 1) identifica seis areas relevantes que habria que tener en cuenta
a la hora de plantear programas innovadores. Los servicios de aten-

Comunidad Sistema de salud

Recursos y politicas  Organizacion de la atencién sanitaria

Apoyo en el Disefio del Apoyo en Sistemas de
autocuidado sistema de latomade informacién
atencion  decisiones clinica
. Paciente Interacciones Equipo operativo
|nform.ado y productivas prepara_do y
activo proactivo

Resultados mejorados

Figura1 Modelo de atencién a crénicos.

cién integrada (SAI) son uno de sus componentes principales. Algunos
ensayos clinicos demuestran una mejora en los resultados mediante
la implantacién de todos los elementos del modelo de forma simulta-
nea, aunque, en otros, los resultados son negativos. Su eficacia es limi-
tada y las intervenciones pueden no ser extrapolables de un sistema
sanitario a otro. En los estudios controlados se identifican limitacio-
nes potenciales para el analisis de efectividad y/o eficiencia. Final-
mente, el despliegue real del modelo ha tenido un cierto éxito dentro
de un Gnico proveedor, pero hay poca evidencia en cuanto se aplica en
distintos sistemas de salud.

Tras una revisién exhaustiva de la bibliografia, la informacién dis-
ponible en relacion con la efectividad del CCM en la EPOC es escasa 'y
heterogénea. En una primera revisién sistematica publicada en 2007°
se concluy6 que al incluir dos o mas componentes del CCM se produ-
ce una disminucion de las hospitalizaciones, de las visitas a urgencias
y de los dias de ingreso. En revisiones posteriores se concluye que el
CCM en la EPOC presenta alta heterogeneidad en las intervenciones,
los componentes evaluados, el tipo de profesionales involucrados y el
tipo de estudios®.

Servicios de atencion integrada

Un SAl es el conjunto articulado de acciones estandarizadas dirigi-
das a la cobertura de las necesidades de salud del paciente, conside-
rando el entorno y las circunstancias. Plantea objetivos de salud en el
marco de un plan global para el paciente, no necesariamente circuns-
crito a una enfermedad especifica. Se basa en el disefio de procesos y
tiene un caracter longitudinal con duracion especifica para cada ser-
vicio. Un paciente puede ser asignado a uno o mas SAI. El despliegue
de los SAI ha demostrado resultados poco concluyentes’.

Se requiere la integracion dindmica de informacién (de los profe-
sionales en los diferentes niveles asistenciales y del paciente, y la pro-
porcionada por la investigacion biomédica) con el fin de prevenir o
reducir el impacto de la enfermedad (evaluacion del riesgo); realizar
un diagndstico precoz e implementar intervenciones coste-efectivas.
Los cuatro desafios clinicos de la EPOC donde los SAI deberian poder
tener un papel relevante son: a) diagnéstico precoz y monitorizacién
de la progresion de la enfermedad; b) pacientes con frecuentes exa-
cerbaciones y/o tras el alta inmediata (transitional care); c) comorbili-
dad y efectos sistémicos, y d) tratamiento y seguimiento de la EPOC
avanzaday final de la vida.

Ala hora de plantear un SAI es importante tener en cuenta mejorar
la calidad de cada una de las intervenciones y suprimir aquellas que
no aportan valor. En la revisién Cochrane publicada en 20138 se inclu-
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yeron 26 ensayos con 2.997 pacientes (8 en atencién primaria, 5 en
atencién primaria-hospital y 13 en el hospital) con un seguimiento de
3 a 24 meses. En las intervenciones analizadas participaron dos o mas
proveedores y tuvieron un caracter multidisciplinar y multitrata-
miento (2 o mas componentes). Se concluy6 que los SAI mejoran la
calidad de vida y la capacidad de esfuerzo, y que reducen los ingresos
hospitalarios y la estancia media. Sin embargo, un estudio holandés
realizado desde atencién primaria con un seguimiento de 24 meses
no mostré beneficio adicional en comparacién con la atencién habi-
tual, a excepcién de un mayor nivel de integracién y de la mejoria de
las actividades de la vida diaria por parte de los pacientes®.

El documento de consenso de ATS/ERS' plantea que la rehabilita-
cién pulmonar es uno de los componentes de los SAI para pacientes
con enfermedad respiratoria crénica. Finalmente, la OMS' plantea la
necesidad de evaluar globalmente al paciente crénico mediante seis
areas o dominios (datos sociodemograficos; modelo de salud y tipo
de profesionales involucrados; trastornos crénicos y factores de ries-
go; tratamiento farmacoldgico; intervenciones no farmacoldgicas, y
dependencia) previamente a plantear cualquier intervencion.

En este sentido, Herndndez et al'? evaluaron la eficiencia en salud
de cuatro SAI (bienestar y rehabilitacion; atencién a los pacientes fra-
giles; hospitalizacién a domicilio, y soporte remoto al diagnéstico) en
tres paises con diferentes modelos asistenciales, asi como las barreras
para su adopcion. Los cuatro SAI presentaron eficacia/efectividad,
complementariedad y potencial contencién de costes. Se identifica-
ron tres aspectos fundamentales: a) la estrategia de despliegue debe
adaptarse a las caracteristicas del lugar y seguir un desarrollo por blo-
ques; b) las tecnologias de la informacion y la comunicacién (TIC) de-
ben garantizar interoperabilidad entre proveedores de salud y pro-
porcionar herramientas colaborativas entre los actores que fomenten

la formacién de los profesionales de atencién primaria, y ¢) es necesa-
rio implementar un plan de negocio basado en el reembolso integra-
do de servicios. Se plantean tres futuras areas de desarrollo: herra-
mientas de evaluacién de riesgo individual, nuevas modalidades de
formacion de profesionales y nuevas herramientas para la evaluacién
de despliegues regionales.

Por todo lo anteriormente expuesto, aunque precisa su validacién,
en la figura 2 se proponen cudles deberian ser los componentes basi-
cos de un modelo de atencion integrada en la EPOC.

Servicios de atencién integrada. Diagndstico precoz

La espirometria es imprescindible para el diagnéstico de la EPOC.
Varios estudios han demostrado que su calidad en atencién primaria
no es 6ptima. Hay experiencias previas positivas en el soporte remoto
por especialistas basadas en paginas web'. En un estudio de colabora-
cién (entre farmacias comunitarias, hospital y atencion primaria) para
la bisqueda de casos en farmacias comunitarias se detect6 limitacién
al flujo aéreo en el 19% y se demostré que puede ser factible mediante
el control remoto por parte de una enfermera de practica avanzada;
que las TIC son herramientas de soporte, y que es recomendable mejo-
rar la coordinacién entre farmacéuticos y atencion primaria',

Servicios de atencion integrada. Prevencion de ingresos hospitalarios

Uno de los objetivos del SAI es la prevencién de ingresos hospitala-
rios en pacientes complejos. En un estudio liderado por un equipo
multidisciplinar de neumoélogos y enfermeras de practica avanzada®
la prevencién fue coste-efectiva: hubo una reduccién del 40% en los
ingresos hospitalarios y mejoro la gestion de los pacientes y el auto-

Figura 2 Componentes basicos de un modelo de atenci6n integrada en la EPOC. Adaptada por C. Herndndez de Spruit et al. Am ] Respir Crit Care Med. 2013;188:e13-64.
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control de la enfermedad. Un estudio posterior evalué su efectividad,
en condiciones reales, en pacientes con EPOC fragiles con elevado
riesgo de hospitalizacion, pero realizado por equipos de atencién pri-
maria, con el soporte remoto de enfermeria de practica avanzada des-
de el hospital y con un seguimiento activo durante 12 meses y pasivo
durante 6 afios. Aunque no disminuyeron los ingresos hospitalarios,
se produjo una disminucién de las visitas a urgencias y de la mortali-
dad durante el seguimiento’®. El principal hallazgo fue la identifica-
cién de dos aspectos que podrian explicar los resultados: a) la prepa-
racion de los equipos comunitarios dentro de un modelo integrado, y
b) la necesidad de estratificar a los pacientes para permitir mejorar
los resultados comunitarios, con un papel mas activo de los profesio-
nales del hospital en la comunidad.

Koff et al'” evaluaron la eficacia de los SAI con cuatro componen-
tes: educacién, autogestion, seguimiento telefénico y control remoto
en domicilio. El estudio se realiz6 con profesionales de neumologia. El
grupo de intervencion presenté una mejora de la calidad de vida 'y
una tendencia hacia una reduccién de la utilizacién de la asistencia
sanitaria.

Bourbeau et al'® llevaron a cabo un programa de autocontrol —con-
sistente en plan de accién y seguimiento telefénico por equipos hos-
pitalarios— que redujo los ingresos hospitalarios y las visitas a urgen-
cias durante el estudio, en comparacién con el afio anterior. Los
pacientes mantuvieron una disminucion significativa en el riesgo de
hospitalizacién después de 2 afios. Sin embargo, cuando el estudio se
implanto a gran escala, se observé un aumento de la mortalidad en el
grupo de intervencién que obligé a interrumpir el estudio. La forma-
cion de los profesionales que realizaron la intervencion fue muy limi-
tada™.

Servicios de atencién integrada. Alternativas a la hospitalizacion
convencional

La hospitalizacién a domicilio y/o el alta rdpida (disminucién de
los dias de ingreso hospitalario) es un servicio seguro, factible y eficaz
para pacientes medicoquirtrgicos ingresados en un hospital de agu-
dos. Es un servicio que proporciona tratamiento diario y activo a los
pacientes en su domicilio por personal hospitalario (médicos y enfer-
meras) debidamente formados. Los pacientes estan ingresados a car-
go del hospital, pero en su domicilio. Los dias de ingreso en el domici-
lio no deben superar la estancia media hospitalaria del mismo grupo
relacionado por el diagnéstico. Es un servicio ampliamente instaura-
do en la practica asistencial que ha demostrado su utilidad para ase-
gurar las transiciones en el alta hospitalaria. La hospitalizacién a do-
micilio y/o el alta rapida tienen un papel clave para el futuro de los
hospitales y en la forma de trabajar de los profesionales; son el puen-
te entre el hospital y los equipos comunitarios, especialmente en
aquellos pacientes mas graves?°-25,

En el Gltimo metaandlisis publicado® se demuestra que, en com-
paracién con la hospitalizacién convencional, la hospitalizacién a do-
micilio y/o el alta rapida disminuyen la mortalidad, los reingresos y
los costes sanitarios con un alto grado de satisfaccion de pacientes y
profesionales.

Servicios de atencién integrada. Mejora de las transiciones

Se entiende por modelos transicionales aquellos servicios limita-
dos en el tiempo que estan disefiados para garantizar la continuidad
asistencial, especialmente en el periodo posterior al alta, para evitar
el reingreso y la visita a los servicios de urgencias. Los dos modelos
mas conocidos son el de Naylor et al*’ y el de Coleman et al?. Los pro-
gramas deben adaptarse al lugar en que se van a implantar. Es impor-
tante que la preparacion para el alta se inicie en el momento del in-
greso hospitalario y tenga una duracién de al menos 1 mes tras el alta.
Las intervenciones deben personalizarse en funcion de cada paciente.
Es importante tener en cuenta la necesidad de que en el proceso pos-

terior al alta participen tanto los profesionales del hospital como la
comunidad. Un modelo implica “transiciones” por personal entrena-
do (sobre todo enfermeras y trabajadores sociales) que, tras visitar a
los pacientes en el hospital, realizan su seguimiento en el domicilio y
mediante llamadas telefénicas durante 4 semanas??. El equipo pro-
mueve el desarrollo de habilidades en cuatro areas clave de autocui-
dado: administracién de medicamentos, programacién y preparacion
para la atencién del seguimiento y reconocimiento y respuesta a las
“sefiales de alarma” que podrian indicar un empeoramiento. La inter-
vencion consiguié una reduccion de los ingresos hospitalarios a los 30
dias del 30% y del 17% a los 180 dias, con una reduccién de costes del
20%%. El modelo de seguimiento a 12 meses propuesto por Naylor et
al”” redujo los reingresos hospitalarios en un 36%. En este programa,
una enfermera de practica avanzada entrena a los pacientes y a sus
cuidadores para mejorar la gestién de su cuidado, coordina un plan de
atencion de seguimiento con los médicos y ofrece visitas periddicas a
domicilio todos los dias de la semana, con disponibilidad telefénica.
En conjunto, ambos modelos dieron lugar a una disminucién del 30-
50% de los reingresos hospitalarios. A pesar de los buenos resultados
en estudios controlados, todavia se observa una alta heterogeneidad
cuando se aplica a la practica asistencial.

Hansen et al*® llegaron a la conclusién de que o bien no fue posi-
ble determinar la eficacia de los componentes especificos de las in-
tervenciones de miltiples componentes, o no era posible identificar
un disefio de intervencién entre los estudios debido a la heteroge-
neidad de los dos componentes de la intervencién y por la posible
influencia del contexto. La variacion en las poblaciones estudiadas,
las caracteristicas de la intervencién, el personal, los resultados me-
didos y los ajustes hacen que sea dificil identificar recomendaciones
definitivas para una intervencion especifica que deba aplicarse am-
pliamente.

Servicios de atencion integrada. Necesidad de redisefio

Un estudio observacional y transversal planted que los pacientes
con oxigenoterapia continua domiciliaria podrian beneficiarse de los
servicios de SAI valorando su efectividad, la evaluacién del estado de
salud y las necesidades de los pacientes. Se observé una adecuacion y
un cumplimiento terapéutico sub6ptimos, similares a los de otros es-
tudios publicados. La evaluacién integral segtin las seis dimensiones
de la OMS permiti6 detectar necesidades no cubiertas y que requieren
un cambio en la gestion de estos pacientes. El andlisis de redes permi-
ti6 investigar la asociacion entre las diferentes dimensiones de fragi-
lidad y las variables relevantes del estudio®.

Se desconoce si la heterogeneidad en los efectos de las interven-
ciones de autocuidado en pacientes con EPOC puede explicarse por
las diferencias del programa. En un metaanalisis reciente?' —realizado
para identificar qué intervenciones de autocuidado de la EPOC son
mas eficaces, y tras ajustar por las caracteristicas del programa— se
observé que, con cada aumento en meses de la duracién de la inter-
vencion, se reducia el riesgo de hospitalizacién por todas las causas;
lo que indica que una mayor duracién de las intervenciones de auto-
gestion da lugar a mayor reduccién de las muertes durante la hospita-
lizacién de pacientes con EPOC.

Servicios de atencion integrada. Cuidados paliativos

Diferentes estudios plantean la necesidad de utilizar los SAI en pa-
cientes con enfermedad avanzada y disnea refractaria (avanzada),
como la EPOC?2 En el grupo de intervencién se ha observado una me-
joria de la disnea, de las actividades de la vida diaria y de la depresién,
asi como un aumento de la supervivencia, sin observar diferencias en
los costes. El estudio propone incorporar los cuidados paliativos en el
tratamiento de los pacientes respiratorios en fase avanzada de la en-
fermedad.
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Telemonitorizacién

La telemonitorizacion (TM) incluye la transmision de informacion
por parte del paciente al sistema de salud y la consiguiente respuesta
de los profesionales sanitarios. En un reciente metaanalisis en EPOC*
se concluye que la TM disminuye los ingresos hospitalarios y las visi-
tas a urgencias, pero no tiene impacto en la calidad de vida. Asimis-
mo, en recientes estudios llevados a cabo en el Reino Unido*4* se ob-
tuvieron los mismos resultados. En la mayoria de estudios se compara
con “la atencién habitual”, a pesar de que esta no es igual en los dife-
rentes paises. Se precisan estudios en este campo para poder identifi-
car qué grupos de pacientes podrian beneficiarse del servicio de TM
(estratificacién), ya que debe cubrir las comorbilidades y las diferen-
tes necesidades del paciente e identificar experiencias de “buenas
practicas clinicas”.
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TRATAMIENTOS QUIRURGICOS

Puntos clave:

* La cirugia de reduccién de volumen pulmonar (CRVP) es eficaz
en un subgrupo muy bien caracterizado de pacientes con enfisema.

* El trasplante pulmonar (TP) es una alternativa para pacientes
muy graves con deterioro progresivo a pesar del tratamiento correcto.

Bullectomia

La indicacién mas comtin para la bullectomia es la disnea debida a
una bulla gigante o neumotérax espontaneos secundarios. El término
bulla gigante se usa para la bulla que ocupa mas del 30% del hemito-
rax.

Los pacientes que mas se benefician de esta técnica quirtirgica son
los que tienen bullas que ocupan mas del 50% del hemitérax'. La evi-
dencia radiol6gica de que la bulla comprime el tejido pulmonar adya-
cente es también un factor de pronéstico favorable para la cirugia.

Trasplante pulmonar

La EPOC es la indicaciéon mas frecuente de TP en todo el mundo? Es
objeto de controversia si el TP proporciona un aumento significativo
de la supervivencia en la EPOC o no, pero de lo que no hay duda es de
que produce una mejoria en la funcién pulmonar, el intercambio de
gases, la tolerancia al esfuerzo y la calidad de vida®.

Segin la Internacional Society for Heart and Lung Transplantation
Registry, la mejor supervivencia de estos pacientes se obtiene en re-
ceptores menores de 50 afios a los que se les realiza un trasplante bi-
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lateral (supervivencia del 62% a los 5 afios) frente a los que son mayo-
res de 50 afios y se les realiza un trasplante unilateral (supervivencia
del 48% alos 5 afios)?.

El TP debe considerarse en pacientes con EPOC muy grave y dete-
rioro progresivo a pesar de un tratamiento médico correcto. Las esca-
las multidimensionales como el BODE han tenido un gran impacto en
la valoracién pronéstica de la EPOC, pero no contemplan parametros
como las exacerbaciones hipercapnicas o la presencia de hipertensién
pulmonar con signos de insuficiencia cardiaca.

La actual normativa SEPAR de trasplante* recomienda:

1. Remitir a un paciente para trasplante si el BODE > 5.
2. Indicacién de trasplante si el BODE es de 7-10 y esta presente
alguno de los siguientes criterios:

* Hospitalizaci6én con hipercapnia (pCO, > 50 mmHg) documenta-
da.

« Cor pulmonale.

» Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV,) < 20%
y prueba de transferencia del monéxido de carbono (DLCO) < 20% o
enfisema homogéneo difuso.

Técnicas de reduccién de volumen pulmonar
Técnicas endoscopicas de reduccién de volumen pulmonar

En los Gltimos afios se han desarrollado métodos no quirdrgicos
para reducir el volumen pulmonar mediante técnicas endoscépicas:

1. Valvulas unidireccionales que permiten la salida del aire pero
no su entrada para intentar colapsar las zonas hiperinsufladas.

2. Reduccidn biolégica del volumen pulmonar que conlleva la
aplicacién intrabronquial de sustancias biocompatibles que colapsan
las zonas enfisematosas.

3. Bypass de vias aéreas con la creacion de un stent entre el parén-
quima hiperinsuflado y el arbol bronquial.

4, Utilizacién de cables de nitinol (coils) que al introducirse por via
endoscdpica recuperan una forma circular y retraen el tejido colin-
dante.

La utilizacién de valvulas ha demostrado su eficacia en mejorar el
FEV,, la capacidad vital forzada, la distancia caminada en 6 miny la
calidad de vida de forma significativa en comparacién con un grupo
control de pacientes con enfisema grave sin ventilacion interlobar co-
lateral®®, aunque esta técnica no esta exenta de posibles efectos ad-
versos potencialmente graves.

Los coils pueden usarse de forma independiente a la presencia de
ventilacién interlobar colateral en pacientes con enfisema grave. En
una serie amplia de pacientes, esta técnica demostré mejorar de for-
ma significativa el FEV,, reducir el atrapamiento aéreo y mejorar la
distancia caminada en 6 min hasta el afio de seguimiento, con escasos
efectos adversos’.

Técnicas quirtirgicas de reduccion de volumen pulmonar

Las técnicas de reduccién pulmonar son una opcién valida para un
grupo reducido de pacientes con enfisema grave. La CRVP consiste en
eliminar las zonas pulmonares enfisematosas que no contribuyen al
intercambio gaseoso para permitir una mejor mecanica ventilatoria
del resto del parénquima pulmonar.

Algunos estudios demuestran que la CRVP mejora los sintomas, la
funcién pulmonar, la tolerancia al ejercicio y aumenta la superviven-
cia en un grupo definido de pacientes enfisematosos®”.

El estudio mas amplio realizado hasta la fecha (National Emphyse-
ma Treatment Trial) ha demostrado que los pacientes que se benefi-

cian en mayor medida de la CRVP son aquellos con enfisema en 16bu-
los superiores y baja capacidad de ejercicio. Por el contrario, los
pacientes con un FEV, < 20% y enfisema homogéneo o FEV, < 20% y
DLCO < 20%, son los que no obtienen beneficio de la CRVP™.

En los pacientes enfisematosos con déficit de alfa-1 antitripsina el
beneficio de la CRVP es menor y su efecto beneficioso de menor dura-
cion™. Debido a su mortalidad precoz y a la reduccién de los efectos
beneficiosos con el tiempo, la CRVP es una técnica cada vez menos
utilizada a favor de las técnicas de reduccién de volumen endoscépi-
cas. Para la evaluacién de la indicacién de las técnicas de reduccién de
volumen pulmonar es importante remitir al paciente a un centro de
referencia con experiencia en las diversas opciones, donde se podra
evaluar la mas adecuada segtn las caracteristicas individuales de
cada caso'.
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AGUDIZACION DE LA EPOC

Puntos clave:

* La agudizacién se define como un episodio agudo de inestabili-
dad clinica caracterizado por un empeoramiento mantenido de sinto-
mas respiratorios.

* Es necesario distinguir una nueva agudizacién de un fracaso te-
rapéutico previo o de una recaida.

« El diagnéstico de una agudizacién de la EPOC consta de 3 pasos
esenciales: a) diagnéstico diferencial; b) establecer la gravedad, y c)
identificar su etiologia.

* En la agudizacién de la EPOC de cualquier intensidad, la princi-
pal intervencion es optimizar la broncodilatacién, aumentando la do-
sis y/o la frecuencia de los broncodilatadores de accién corta.

* Los antibi6ticos estan especialmente indicados en presencia de
esputo purulento.

» Se debera emplear una pauta corta de corticoides sistémicos en
las agudizaciones moderadas, graves o muy graves.

* La administraciéon de oxigeno, cuando esté indicada, debe reali-
zarse siempre de forma controlada.
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Figura 1 Evoluci6n de las agudizaciones de la EPOC.

 La ventilacién mecanica no invasiva (VMNI) se debe valorar en
todo paciente que curse con acidosis respiratoria (pH < 7,35).

Definicion de agudizacion

La agudizacién o exacerbacién se define como un episodio agudo
de inestabilidad clinica que acontece en el curso natural de la enfer-
medad y se caracteriza por un empeoramiento mantenido de los sin-
tomas respiratorios. Desde el punto de vista fisiopatolégico, las agudi-
zaciones son eventos complejos habitualmente relacionados con un
incremento de la inflamacién local y sistémica, aumento de la pro-
duccién de moco y un marcado atrapamiento aéreo. Estos cambios
contribuyen a la aparicién de sintomas, como el empeoramiento de la
disnea, la tos, el incremento del volumen y/o los cambios en el color
del esputo.

Habitualmente estos cambios sintomaticos se acompaiian de mo-
dificaciones en la medicacién, y por eso en muchos ensayos clinicos y
estudios epidemiolégicos se valora la utilizacién de farmacos (anti-
bidticos y/o corticoides sistémicos) o el uso de recursos sanitarios (vi-
sitas a urgencias, hospitalizaciones, etc.) como marcadores indirectos
de agudizacion. Sin embargo, utilizando registros diarios de sintomas,
se ha observado que mas de la mitad de las agudizaciones no se co-
munican al médico (agudizaciones no documentadas)2,

En promedio, los pacientes con EPOC experimentan 1-4 exacerba-
ciones/afio®. Sin embargo, la distribucién es muy variable. Mientras
algunas personas no presentan estos episodios, otras lo hacen de for-
ma repetida (fenotipo agudizador)*. Muchos de estos episodios se ob-
servan agrupados en racimos?, lo que plantea la duda de si realmente
son nuevas exacerbaciones o son resoluciones incompletas del episo-
dio precedente. Para distinguir estas situaciones, GesEPOC establece
las siguientes definiciones (fig. 1):

* Fracaso terapéutico: se define como un empeoramiento de sin-
tomas que sucede durante la propia agudizacién y que requiere un

tratamiento adicional®. La recuperacion media después de experi-
mentar una agudizacién es de aproximadamente 2 semanas. No obs-
tante, algunos pacientes no se recuperan de forma completa hasta las
4-6 semanas’s.

* Recaida: cuando se produce un nuevo empeoramiento de sinto-
mas entre la finalizacién del tratamiento de la agudizacién y las 4 se-
manas posteriores.

* Recurrencia: se produce cuando los sintomas reaparecen en un
plazo inferior a un afio desde la agudizacién precedente, después de
un periodo de relativo buen estado de salud. Para ello se establece que
deben haber transcurrido al menos 4 semanas después de completar
el tratamiento de la agudizacion previa o bien 6 semanas desde que se
iniciaron los sintomas®. Las recurrencias son nuevas agudizaciones
que se producen en un mismo afio. Se consideraran precoces si apare-
cen entre 4 y 8 semanas tras el episodio anterior, y tardias si aparecen
después de este intervalo de tiempo.

Impacto de las agudizaciones

La intensidad, la duracién y la frecuencia de las agudizaciones va-
rian enormemente de unos pacientes a otros e incluso en el mismo
paciente, por lo que resulta dificil precisar sus consecuencias. Sin em-
bargo, distintos estudios han demostrado que las agudizaciones pro-
ducen un deterioro de la calidad de vida relacionada con la salud
(CVRS), generan elevados costes, afectan a la progresién multidimen-
sional de la enfermedad y aumentan el riesgo de muerte'29-,

Diagnéstico

En la figura 2 se establecen los 3 pasos diagnésticos que hay que
seguir para caracterizar adecuadamente una agudizacién. En primer
lugar, se debera confirmar que se trata de una agudizacion de la EPOC,
descartando otros procesos que cursan con sintomas similares; en se-
gundo lugar, se valorara la gravedad de la agudizacion, y finalmente
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utilizar el término “posible agudizacion de EPOC”. Una vez estabiliza-
do el paciente, se debera realizar una espirometria para confirmar el
diagnéstico.

Diagndstico de 2. Empeoramiento mantenido de sintomas respiratorios, especial-
agudizacion de la EPOC mente aumento de la disnea respecto a la situacién basal, aumento
del volumen del esputo y/o cambios en su coloracion. Para documen-
""""""""""""""""""""""""""""""""""" tar que existe empeoramiento de sintomas se debera conocer y des-
v cribir cudl es la situacién basal del paciente. Para valorar el grado de

alorar la gravedad . . o g .
Paso 2 de la agudizacion disnea se recomienda utilizar la escala modificada de 1a Medical Re-
search Council (mMRC).

3. No haber recibido tratamiento para otra agudizacién en las tlti-
mas 4 semanas. Si el paciente ha recibido tratamiento en las dltimas 4
semanas por otra agudizacion no se puede etiquetar de nueva agudi-
zacion, sino de recaida o fracaso terapéutico de la previa.

Etiol

Ambulatorio Hospitalario

----------------------------------------------------------- Se confirmarad el diagnéstico de agudizacién de EPOC en los casos
Tratamiento en que, ademas de cumplir los 3 criterios previos, se hayan descartado
otras causas secundarias de disnea (fig. 3 y tabla 1).

Ambulatorio Hospitalario

Diagnostico diferencial de la agudizacion
En la tabla 1 se muestran las principales enfermedades que cabe
considerar en el diagnéstico diferencial de la agudizacién de la EPOC.

Figura 2 Evaluaci6n por pasos de las agudizaciones de la EPOC.

se intentard establecer su causa. Para este Gltimo punto, las pruebas
diagnésticas que hay que realizar pueden diferir segtin se trate de una
agudizacién ambulatoria u hospitalaria.

Tabla 1
Diagnéstico diferencial ante un deterioro de sintomas en pacientes con EPOC

Causas respiratorias:

Paso 1: diagndstico de agudizacion de EPOC cumonta
Neumotorax
. . Embolia pulmonar
La sospecha clinica de una agudizacién de EPOC se establecera Derrame pleural
cuando se den los siguientes 3 criterios: Traumatismo tordcico

Causas cardiacas:
Insuficiencia cardiaca

1. Diagnéstico previo de EPOC. En los casos donde no esté previa- Arritmias cardiacas

mente diagnosticada la EPOC con certeza y no se disponga de espiro- Cardiopatia isquémica aguda
metria, no podrd establecerse el diagnéstico de EPOC y, por tanto, Otras causas:
tampoco el de agudizaciéon de EPOC. En estos casos se recomienda Obstrucci6n de via aérea superior
! Paso1 rf------mmmemeemee- - | Diagnéstico de agudizacion de la EPOC |
EPOC + Empeoramiento de sintomas respiratorios + > 4 semanas tras finalizar
(disnea, expectoracion, purulencia) tratamiento por ultima agudizacion

Sospecha clinica

........................ >| Diagnéstico diferencial

)

Neumonia

|Agudizacion de la EPOC |

Embolia pulmonar

Insuficiencia cardiaca

Arritmia

Traumatismo toracico

Neumotérax

Derrame pleural

Figura 3 Primer paso. Diagndstico de la agudizacion de la EPOC.
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Tabla 2
Criterios para establecer la gravedad de la agudizacién de la EPOC

Agudizacion muy grave (o amenaza vital)
- Parada respiratoria

Se debe cumplir al menos 1 de los siguientes criterios:

- Disminucién del nivel de consciencia
- Inestabilidad hemodindmica
- Acidosis respiratoria grave (pH < 7,30)

Agudizacién grave

Se debe cumplir al menos 1 de los siguientes criterios, y ninguno de los criterios de amenaza vital:

- Disnea 3-4 de la escala mMRC

- Cianosis de nueva aparicién

- Utilizacién de musculatura accesoria

- Edemas periféricos de nueva aparicién

- Sp0, < 90% o Pa0, < 60 mmHg

- PaCO,> 45 mmHg (paciente sin hipercapnia previa)

- Acidosis respiratoria moderada (pH: 7,30-7,35)

- Comorbilidad significativa grave*

- Complicaciones (arritmias graves, insuficiencia cardiaca, etc.)

Agudizacion moderada
- FEV, basal < 50%

Se debe cumplir al menos 1 de los siguientes criterios, y ninguno de los anteriores:

- Comorbilidad cardiaca no grave
- Historia de 2 o mas agudizaciones en el dltimo afio

Agudizacion leve

No se debe cumplir ningin criterio previo

FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; mMRC: escala de disnea modificada del Medical Research Council; PaCO,: presi6n arterial de diéxido de carbono;

Pa0,: presion arterial de oxigeno; SpO,: saturacién parcial de oxigeno.

*Cardiopatia isquémica reciente, insuficiencia renal crénica, hepatopatia moderada-grave, etc.

Todas estas otras enfermedades también producen aumento de sinto-
mas respiratorios en pacientes con EPOC, especialmente disnea. Sin
embargo, la fisiopatologia es distinta y el tratamiento, también, por lo
que no se deben contemplar como causa de agudizacién, sino como
diagnésticos alternativos.

En algunas ocasiones, la agudizacion de la EPOC se asocia a algu-
nas de las enfermedades que figuran como diagnéstico diferencial y
en tales casos resulta muy dificil discriminar cudl es la causa y cudl, la
consecuencia. En estos casos se recomienda utilizar el término “agu-
dizacién de EPOC asociada a...”. Por ejemplo, se ha descrito que hasta
un 30% de las agudizaciones graves se asocian a insuficiencia cardia-
ca?, o que un 15-20% se asocia a dafio miocardico con elevacién de
troponinas®.

Fenotipos de agudizacion

La agudizacién de la EPOC, al igual que sucede con la propia enfer-
medad de base, es heterogénea y compleja. Algunos estudios apuntan
a la existencia de diferentes grupos o fenotipos clinicos de agudiza-
cion™, con diferentes mecanismos bioldgicos (endotipos) subyacen-
tes. De confirmarse estos postulados, el tratamiento de la exacerba-
cién podria personalizarse. Se ha sugerido que las exacerbaciones que
cursan con incremento de eosinéfilos en esputo o sangre periférica
pueden responder mejor a los corticoides sistémicos'. Sin embargo,
se necesitan mas evidencias para poder establecer recomendaciones
especificas.

Paso 2: Valorar la gravedad de la agudizacion

Una vez establecido el diagnéstico de agudizacién de la EPOC es
muy importante describir la gravedad del episodio. En la tabla 2 se
exponen los criterios de gravedad propuestos por GesEPOC. Los crite-
rios de agudizacién grave o muy grave identifican riesgo de muerte,
mientras que los criterios que se utilizan para identificar la agudiza-
cién moderada estan relacionados con el riesgo de fracaso terapéuti-
co.

Disponer de escalas predictivas de riesgo puede ser de gran interés
de cara a estratificar a los pacientes y diseflar actuaciones asistencia-
les de diferente intensidad y/o complejidad. Steer et al'® han desarro-
llado el indice DECAF (disnea basal, eosinopenia, consolidacion, aci-
demia y fibrilacién auricular) a partir de los 5 predictores de
mortalidad con mas peso especifico (tabla 3). La disnea basal durante

la fase estable de la enfermedad se valoré mediante la escala de la
Medical Research Council extendida (eMRCD). En la escala, el grado 5
de disnea, que equivale al grado 4 de la escala mMRC recomendada
por GesEPOC, se ha subdividido en 5a (para pacientes que son capaces
de lavarse o vestirse de forma independiente) y 5b (para los que re-
quieren asistencia para ambas tareas). Este indice mostré una exce-
lente discriminacién para mortalidad con un estadistico C de 0,86
(intervalo de confianza [IC] del 95%, 0,82-0,89) y fue mads preciso que
otros predictores clinicos de mortalidad'¢"’,

La tabla 4 muestra la mortalidad intrahospitalaria y a los 30 dias
tras hospitalizacion tras aplicar DECAF. Recientemente, se ha validado
el indice DECAF (validacién interna y externa) que ha demostrado ser
un robusto predictor de mortalidad'®. Uno de los aspectos controver-
tidos de DECAF es que incluye la presencia de consolidacion entre los
items que hay que valorar. Actualmente, la presencia de neumonia en
un paciente con EPOC excluiria el diagnéstico de agudizacién de
EPOC. Sin embargo, de forma pragmatica, el indice DECAF resultar ttil
tanto para la agudizacién de EPOC como para la neumonia en pacien-
te con EPOC.

Paso 3: diagndstico etiologico

En la tabla 5 se recogen las causas mas frecuentes de agudizacién
de la EPOC™°, Identificarlas es de gran importancia para un adecuado
tratamiento. Sin embargo, en aproximadamente un tercio de los casos
la etiologia no se llega a conocer. Entre el 50 y el 70% de las ocasiones,

Tabla 3
Indice DECAF para pacientes hospitalizados por agudizacién de EPOC

Variable Puntuacién

Disnea

eMRCD 5a

eMRCD 5b
Eosinopenia (< 0,05 x 10%/1)
Consolidacion
Acidemia (pH<7,3)
Fibrilacién auricular
Total indice DECAF

[ Y S GG S R

DECAF: disnea, eosinopenia, consolidacion, acidemia y fibrilacién auricular; eMRCD:
escala de la Medical Research Council extendida.
Tomada con permiso de Steer et al'®.
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Tabla 4

Indice DECAF y mortalidad intrahospitalaria*
indice DECAF n Mortalidad Sensibilidad Especificidad Mortalidad a 30 dias (%)

intrahospitalaria (%)

0 201 0,5 1,00 0,00 1,5
1 291 2,1 0,99 0,24 38
2 226 8,4 0,93 0,59 11,9
3 125 24,0 0,73 0,84 272
4 57 45,6 0,42 0,96 45,6
5 20 70,0 0,15 0,99 70,0
6 0 ND ND ND ND

DECAF: disnea, eosinopenia, consolidacion, acidemia y fibrilacién auricular; ND: no disponible.
*Se consider6 bajo riesgo: indice DECAF 0-1; riesgo intermedio: indice DECAF 2; riesgo alto: indice DECAF > 3 puntos.

Tomada con permiso de Steer et al'®.

Tabla 5
Causas de agudizacién de la EPOC

Virus Rinovirus (resfriado comin)
Parainfluenza

Influenza

Coronavirus

Adenovirus

Virus respiratorio sincitial

Bacterias Haemophilus influenzae
Streptococcus pneumoniae
Moraxella catarrhalis

Pseudomonas aeruginosa

Organismos atipicos Chlamydophila pneumoniae

Mycoplasma pneumoniae

Ozono

Particulas < 10 pm de diametro
Diéxido de sulfuro

Diéxido de nitrégeno

Polucién ambiental

la causa de la exacerbacién es la infeccion del arbol traqueobronquial.
La contaminacién ambiental puede ser la causante del 5-10% de las
exacerbaciones.

Las infecciones virales representan cerca del 30% de todas las exa-
cerbaciones de causa infecciosa, aunque algunos estudios recientes
que emplean técnicas diagn6sticas mas precisas elevan hasta el 50% el
ndmero de exacerbaciones infecciosas causadas por virus. Las bacte-
rias identificadas con mayor frecuencia son Haemophilus influenzae,
Streptococcus pneumoniae y Moraxella catarrhalis; aunque en agudiza-
ciones graves, las enterobacterias y Pseudomonas aeruginosa pueden
ser frecuentes?'. La presencia de coinfecciéon por bacterias y virus se
ha descrito hasta en un 25% de los pacientes hospitalizados, lo que
sugiere una cierta susceptibilidad a la infeccién bacteriana tras el pro-
ceso viral?.

Reconocer la etiologia de la agudizacién no resulta sencillo. El ana-
lisis del esputo (tincién de Gram y cultivo) estara especialmente indi-
cado en los pacientes con agudizaciones graves o muy graves que pre-
senten frecuentes agudizaciones, necesidad de ventilacion asistida o
ante un fracaso del tratamiento antibi6tico. Sin embargo, en la mayo-
ria de los casos la aproximacién diagnéstica sera clinica. Anthonisen
et al*> demostraron que la administracion de antibi6ticos en la EPOC
era mas eficaz que el placebo en las agudizaciones que cumplian al
menos dos de los siguientes tres criterios: aumento de disnea, puru-
lencia en el esputo o aumento del volumen del esputo. Sin embargo,
de los tres criterios recomendados, el que mejor predice la infeccion
bacteriana es el cambio en la coloracién del esputo (purulencia)?. Por
el contrario, el esputo mucoso pocas veces se asocia a infeccién bacte-
riana.

Existe una gran actividad de investigacion sobre biomarcadores de
infeccion bacteriana en las agudizaciones. En un metaanalisis reciente
se sugiere que la procalcitonina podria ser de utilidad para disminuir

la prescripcién de antibiéticos, sin que afecte a la tasa de fracasos te-
rapéuticos, la duracién de hospitalizacién, la recurrencia o la mortali-
dad®. Sin embargo, debido a limitaciones metodolégicas, la evidencia
todavia es baja o moderada, por lo que de momento no se puede esta-
blecer una recomendacién general de uso de este biomarcador para
establecer la etiologia de una agudizacién.

Para tratar de identificar la causa de la agudizacién y establecer
adecuadamente el diagndstico diferencial, se propone una aproxima-
cion diferente seglin el nivel asistencial donde se atienda la descom-
pensacion.

Aproximacion diagnéstica ambulatoria

La figura 4 sefiala el proceso diagnéstico que se debe realizar en el
ambito ambulatorio. A todos los pacientes se les debera realizar una
anamnesis y exploracion fisica, de acuerdo con los criterios que se
establecen a continuacion. También es recomendable que se evalte la
saturacién arterial de oxigeno (Sa0,).

Historia clinica. La historia clinica de toda agudizacién debera con-
tener como minimo la siguiente informacién:

1. Sintomatologia de la agudizacién:

* Disnea.
* Color del esputo.
* Volumen del esputo.

2. Historial de agudizaciones previas:

* La presencia de 2 o mas agudizaciones moderadas o graves pre-
vias en el altimo afio es un factor de riesgo de fracaso terapéutico
(fenotipo agudizador). Por este motivo, su sola aparicion ya indica
agudizacién moderada y un tratamiento diferencial.

3. Comorbilidad.
4. Gravedad basal de la EPOC.
5. Tratamiento previo.

Exploracion fisica. En la exploracion fisica, se debera registrar:

. Nivel de consciencia.

. Cianosis.

. Utilizacién de la musculatura accesoria.
Edemas.

. Presion arterial.

. Frecuencia respiratoria y cardiaca.

. Temperatura corporal.

N U A WN =

Pulsioximetria. Se aconseja el uso de la pulsioximetria, que evalia
de forma no invasiva la Sp0O,. Sin embargo, esta no mide la PaCO, (pre-
sion arterial de di6xido de carbono) o el pH. Por tanto, no sustituye a
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de Anthonisen

!

Paso 2 Sospecha de agudizacién
I
Anamnesis y exploracion fisica
SpO,
Diagnc’)stiqo |Agudizacién de la EPOC | Otras causas de disnea
(ambulatorio) aguda en la EPOC
| ¢ Esputo purulento? | 1 l 1
l l l ECG Radiografia térax
Si -No
F Arritmia Neumonia
1 1 C.isquémica Insuficiencia cardiaca
> 2 criterios 1 criterio Neumotoérax

de Anthonisen

purulencia)

Traumatismo
Otras

(excluida

Dudas
bacteriana

1

Viral

Etiologia
no aclarada

Figura 4 Diagndstico ambulatorio de la etiologia de la agudizacién de la EPOC. C. isquémica: cardiopatia isquémica; ECG: electrocardiograma; SpO,: saturacion arterial

periférica de oxigeno.

la gasometria en la valoracion del intercambio de gases, especialmen-
te en situaciones criticas o donde haya sospecha de hipoventilacién
(hipercapnia).

El primer paso para reconocer la agudizacién de la EPOC es descar-
tar la presencia de otras causas de empeoramiento sintomatico (v.
diagnéstico diferencial, tabla 1).

* Radiografia de térax: no se recomienda realizar la radiografia de
térax de rutina en medio ambulatorio. Sin embargo, si sera pertinente
en el caso de mala evolucion clinica o sospecha de complicacion (neu-
monia, insuficiencia cardiaca, etc.).

* Electrocardiograma (ECG): permite descartar arritmias o valorar
signos de cardiopatia isquémica, por lo que esta indicado en caso de
sospecha.

Una vez confirmada la agudizacion de 1a EPOC, se debera valorar el
color del esputo. En caso de un cambio de color, lo mas probable es
que la etiologia sea bacteriana.

* Analisis bacterioldgico del esputo: no esta indicado de forma ha-
bitual en las agudizaciones ambulatorias.

Aproximacion diagnéstica hospitalaria

A todos los pacientes se les debera realizar una adecuada historia
clinica y una exploracion fisica, como se describe en la agudizacion
ambulatoria. En la figura 5 se recogen las principales pruebas diag-
nésticas que hay que realizar para caracterizar adecuadamente la
agudizacion hospitalaria.

* Historia clinica y exploracion fisica.

* Analitica de sangre: debe incluir hemograma y parametros bio-
quimicos como glucemia, urea, creatinina y electrolitos.

» Gasometria arterial: siempre se debera recoger la fraccién inspi-
ratoria de oxigeno a la que se realiza la técnica. En los pacientes que
presenten hipercapnia y/o acidosis inicial debera realizarse una se-
gunda gasometria de control a los 30-60 min.

* Radiografia de torax.

* ECG.

 Andlisis microbiolégico del esputo: se debera realizar una tin-
cién de Gram y cultivo aerobio. Esta indicado en pacientes con fre-
cuentes agudizaciones, en los que presenten fracaso terapéutico o en
agudizaciones que precisen ventilacién mecanica.

Tras la valoracién inicial, se deberan descartar otras causas de dis-
nea (v. diagnostico diferencial, tabla 1). La radiografia de térax y el
ECG pueden ser de ayuda para ello. La angiografia por tomografia
computarizada (angio-TC) estara indicada en pacientes con sospecha
moderada-alta de tromboembolia pulmonar (TEP) y también en las
agudizaciones de causa no aclarada.

La determinacion de algunos biomarcadores plasmaticos, como el
dimero D, la troponina o el péptido natriurético tipo B (BNP), puede
ser de utilidad en caso de sospecha de TEP, cardiopatia isquémica o
insuficiencia cardiaca, respectivamente. Algunos de estos biomarca-
dores, como la troponina T o el BNP, pueden estar elevados en agudi-
zaciones de EPOC sin cardiopatia conocida asociada. En estos casos, la
elevacién de estos biomarcadores se asocia a un peor prondstico's,

En los casos en que la etiologia continte sin conocerse después de
esta valoracion inicial, se buscara la posible existencia de una embolia
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Paso 3

Sospecha de agudizacién

Anamnesis y exploracion fisica
Radiografia de térax, ECG, gasometria

|

|Agudizacic’>n de la EPOC |

!

Diagnéstico
(hospitalario)

1

Otras causas de disnea
aguda en la EPOC

| ¢ Esputo purulento? | 1 1 l 1
| 1 Sospecha || Sospecha Sospecha || Sospecha
. de TEP de CI de arritmia de IC
I ] ] I
Dimero D ECG | ECG | ECO
— —— Angio-TC| | Troponina BNP
> 2 criterios 1 criterio
de Anthonisen || de Anthonisen l l
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Figura 5 Diagnéstico hospitalario de la etiologia de la agudizacién de la EPOC. Angio-TC: angiografia por tomografia computarizada; BNP: péptido natriurético tipo B; Cl:
cardiopatia isquémica; ECG: electrocardiograma; ECO: ecocardiografia; IC: insuficiencia cardiaca; TEP: tromboembolia pulmonar.

pulmonar y se recomienda la determinacién de dimero Dy, si este es
positivo, de angio-TC. Con probabilidad baja o intermedia, la determi-
nacién de dimero D negativa excluye la anticoagulacién y la continua-
cién del estudio en btsqueda de TEP?. En una revisién sistematica
reciente se ha identificado una prevalencia del 16,1% (IC del 95%, 8,3-
25,8%) de TEP en pacientes con agudizacién de EPOC de causa no acla-
rada?’.

Las pautas de tratamiento deberan ser las adecuadas para cada pa-
ciente en funcién de la posible etiologia de la agudizacién y de su gra-
vedad. En este sentido, se distinguen 2 escenarios de tratamiento: el
ambulatorio y el hospitalario. Mas del 80% de las agudizaciones se
manejan de forma ambulatoria?.

En todos los casos, el tratamiento broncodilatador destinado al ali-
vio inmediato de los sintomas se considera fundamental, mientras
que el uso de antibidticos, corticoides sistémicos, oxigenoterapia,
ventilacion asistida, rehabilitacién pulmonar (RP) o el tratamiento de
la propia comorbilidad variardn segtn las caracteristicas de la propia
agudizacion. Se debera valorar la necesidad de tratamiento antibi6ti-
co como se ha descrito previamente.

Tratamiento farmacolédgico de la agudizacion

Diversos aspectos del tratamiento de la agudizacién de la EPOC
han sido analizados recientemente en una normativa conjunta ERS/
ATS?°. Algunas de las recomendaciones recogidas en GesEPOC son
consistentes con dichas recomendaciones.

Broncodilatadores

En la agudizacién de la EPOC, de cualquier intensidad, la principal
intervencién consiste en la optimizacion de la broncodilataciéon, au-
mentando la dosis y/o la frecuencia de los broncodilatadores®.

Broncodilatadores de accién corta

Los BDCD son los broncodilatadores de eleccién para el tratamien-
to de la agudizacion. Se deberan emplear fairmacos de accién corta y
rapida, como los agonistas beta-2 (salbutamol y terbutalina), y, si fue-
ra necesario, se pueden afiadir al tratamiento los anticolinérgicos de
accion corta (ipratropio).

Dispositivos de liberacion. Para administrar los firmacos inhalados
durante la agudizacidn, se pueden utilizar dispositivos presurizados
de dosis medida (pMDI) con camara de inhalacién o nebulizadores.
En una revision sistematica sobre las formas de administracién de los
BDCD se concluye que cuando la técnica inhalatoria es buena, no hay
diferencias significativas sobre el volumen espiratorio forzado en el
primer segundo (FEV,) entre los cartuchos presurizados con o sin ca-
mara espaciadora y los nebulizadores®'.

La eleccién del sistema dependera de la dosis que precise el pa-
ciente, de su capacidad para utilizar el dispositivo y de la posibilidad
de supervision de la terapia. Cuando se precisan dosis bajas de me-
dicacién (p. ej., 100-400 pg de salbutamol) es preferible el pMDI con
camara, mientras que los nebulizadores pueden liberar dosis mas
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elevadas con mayor facilidad. En los casos donde el nivel de colabo-
racion sea insuficiente se podra utilizar la medicacion de forma ne-
bulizada®.

En pacientes con hipercapnia o acidosis, la medicacién nebulizada
debe ser liberada utilizando dispositivos de aire comprimido y no me-
diante el uso de oxigeno a alto flujo, ya que esta tltima forma de ad-
ministracién puede empeorar la hipercapnia.

Dosis. Las dosis recomendadas son para el caso del salbutamol de
400-600 pg/4-6 h (4-6 inhalaciones/4-6 h) o terbutalina 500-1.000
1g/4-6 h (1-2 inhalaciones/6 h), y en el caso de ipratropio, de 80-120
1g/4-6 h (4-6 inhalaciones/4-6 h). En el caso de utilizar la medicacién
nebulizada, la pauta sera de 2,5-10 mg de salbutamol y/o 0,5-1 mg de
ipratropio cada 4-6 h.

Broncodilatadores de larga duracion

Los BDLD constituyen el tratamiento de base de la EPOCy su efica-
cia en la agudizacion no esta suficientemente documentada?®. Sin em-
bargo, es importante recordar que si el paciente ya utiliza BDLD para
el control de su enfermedad de base, estos no deberan suspenderse
durante el tratamiento de la agudizacién ambulatoria.

Metilxantinas. Debido a la posible aparicion de efectos adversos
significativos, las teofilinas no se recomiendan habitualmente para el
tratamiento de las agudizaciones de la EPOC. En una revision sistema-
tica se observé que las metilxantinas en pacientes con EPOC modera-
da-grave no mejoraron de forma importante el curso clinico de las
agudizaciones, mostrando escasos beneficios sobre la funcién pulmo-
nar (FEV,), con una incidencia significativa de efectos secundarios
(nduseas y vomitos)*.

Optimizar el tratamiento de la comorbilidad

En la EPOC es frecuente la coexistencia de distintas comorbilida-
des, como hipertension arterial, cardiopatia isquémica, arritmias, in-
suficiencia cardiaca o diabetes. Por ello sera necesario optimizar su
tratamiento.

Antibiéticos

En general, se recomienda utilizar antibi6ticos durante una agudi-
zacién siempre que aparezca un cambio en el color del esputo, como
expresion indirecta de posible infecciéon bacteriana. La reciente nor-
mativa de la ERS/ATS recomienda el uso ambulatorio de antibiéticos,
en especial si hay cambios en el color del esputo®.

* En la agudizacién leve estara indicado el uso de antibiéticos en
presencia de esputo purulento??353,

* En la agudizacién moderada o grave, también estara indicado
cuando, en ausencia de purulencia, exista incremento de la disnea 'y
del volumen del esputo.

 En las agudizaciones muy graves, cuando el paciente requiere
asistencia ventilatoria, la cobertura antibidtica es obligada, ya que ha
demostrado reducir la incidencia de neumonia secundaria y también
reducir de forma significativa la mortalidad®72.

P17. En los pacientes con EPOC, ;se recomienda el uso de anti-
bioticos en el tratamiento ambulatorio de las agudizaciones?

Recomendacion débil a favor. En un contexto de atencién ambula-
toria, en los pacientes con exacerbacién de la EPOC con sospecha de
infeccion, definida por la presencia de esputo purulento o cambios
en el color del esputo, se sugiere la administracién de antibiéticos
orales.

Especificaciones. La seleccién del antibiético debe considerar los
patrones de resistencia locales a los patégenos mas comunes. En exa-
cerbaciones leves o moderadas, la presencia de un esputo purulento o
cambio en el color del esputo se pueden considerar como indicadores
de infeccién. La gravedad de la enfermedad de base es un factor que
puede aconsejar el tratamiento antibiético.

Eleccion del antibiético

La tabla 6 indica cudles son los principales antibiéticos que se pue-
den utilizar durante una agudizacién de la EPOC. Esta eleccién depen-
dera del conocimiento de las especies bacterianas involucradas, resis-
tencias antibidticas locales, la gravedad de la propia agudizacién y del
riesgo de infeccion por P. aeruginosa. Este riego se define por el uso de
mas de 4 ciclos de tratamiento antibidtico en el Gltimo afio, una fun-
cién pulmonar con un FEV, < 50% del predicho, la presencia de bron-
quiectasias significativas o el aislamiento previo de Pseudomonas en
esputo en fase estable o en una agudizacién previa®™.

Dosis y duracion
En la tabla 7 se recogen las dosis recomendadas de cada farmaco,
la via de administracién y su duracién de accién.

Corticoides inhalados

En varios ensayos clinicos aleatorizados®*-° se ha evaluado la utili-
dad de la budesonida nebulizada a dosis altas (2 mg, 3 0 4 veces al dia)
frente a placebo en pacientes con EPOC hospitalizados por agudiza-
cién moderada-grave no acidética y han demostrado mejoria del FEV,
tras broncodilatacién y de la PaO, (presion arterial de oxigeno). En
ambos casos se ha demostrado que este tratamiento puede ser una
alternativa eficaz y segura, aunque mas cara, a los corticoides orales
cuando se produce una exacerbacién de la EPOC.

Profilaxis de la enfermedad tromboembélica venosa

Las agudizaciones graves o muy graves de la EPOC comportan un
riesgo alto de enfermedad tromboembélica venosa, por lo que se re-
comienda el uso de heparinas de bajo peso molecular a dosis modera-
das*. En las agudizaciones moderadas, en las que el paciente perma-
nece encamado o inactivo, también esta indicado su uso.

Tratamiento del tabaquismo durante la agudizacion

El abandono del tabaco es una medida deseable en cualquier mo-
mento de la evolucién de la EPOC. En este sentido, se sugiere iniciar la
terapia de deshabituacién aprovechando el proceso de agudizacién de
la EPOC.

P18. En los pacientes con EPOC hospitalizados, ¢se recomienda
realizar tratamientos de deshabituaciéon tabiquica en un contex-
to de agudizacion de la EPOC respecto al tratamiento habitual?

Recomendacion débil a favor. De ser posible se sugiere iniciar la te-
rapia de deshabituaciéon tabaquica durante la hospitalizaciéon por agu-
dizacion de la EPOC.

Especificaciones. En los ambitos donde existe un programa de des-
habituacion establecido, se debe verificar que la intervencién se dé de
forma intensiva y tenga un seguimiento de apoyo de al menos 1 mes
tras el alta.

Corticoides sistémicos
Los corticoides sistémicos han demostrado acelerar la recupera-

ciéon de los sintomas, mejorar la funcién pulmonar y disminuir los
fracasos terapéuticos*. En las agudizaciones moderadas y en las gra-
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Tabla 6
Recomendacién sobre el uso de antibidticos en la agudizacién de la EPOC
Gravedad de la agudizaciéon Gérmenes Antibiético de eleccion Alternativas
Agudizacion leve Haemophilus influenzae Amoxicilina-acido clavulinico Cefditoren
Streptococcus pneumoniae Moxifloxacino
Moraxella catarrhalis Levofloxacino

Agudizacion moderada Igual que grupo A + S. pneumoniae
resistente a penicilina
Enterobacterias

Agudizacion grave-muy grave sin riesgo
de infeccion por Pseudomona

Igual que grupo B

Agudizacién grave-muy grave con riesgo
de infeccion por Pseudomonas

Igual que grupo B + Pseudomonas
aeruginosa

Moxifloxacino Amoxicilina-acido clavulanico

Levofloxacino

Amoxicilina-acido clavulanico
Ceftriaxona
Cefotaxima

Moxifloxacino
Levofloxacino

Betalactamasa con actividad anti-
Pseudomonas®

Ciprofloxacino
Levofloxacino a dosis altas?

2De 500 mg cada 12 h.
bCeftazidima, piperacilina-tazobactam, imipenem o meropenem, cefepima.

Tabla 7
Dosis recomendada, via de administracion y duracién de los principales antibidticos

Antibiotico Dosis recomendada Via de administracion Duracién del tratamiento
Amoxicilina-acido clavulinico 875/125 mg cada 8 h Oral 7 dias
1-2 g/200 mg cada 6-8 h Intravenosa
Cefditoren 200-400 mg cada 12 h Oral 5 dias
Moxifloxacino 400 mg cada 24 h Oral 5 dias
Levofloxacino 500 mg cada 12-24 h Oral/intravenosa 7 dias
Ciprofloxacino 750 mg cada 24 h Oral 10 dias
400 mg cada 12 h Intravenosa
Ceftrixona 1-2 gcada 12-24 h Intravenosa 7 dias
Cefotaxima 1-2gcada6-8 h Intravenosa 7 dias
Ceftazidima 2gcada8h Intravenosa 7 dias
Cefepima 2gcada8h Intravenosa 7 dias
Piperacilina-tazobactam 4/0,5 g cada 6 h Intravenosa 7 dias
Imipenem 0,5-1gcada6-8 h Intravenosa 7 dias
Meropenem 0,5-1 g cada 6-8 h Intravenosa 7 dias

ves-muy graves debera emplearse una tanda corta de corticoides
sistémicos durante 5 dias*’. También se valorara el uso de estos far-
macos en los pacientes con agudizaciones leves que no responden
satisfactoriamente al tratamiento inicial. Estudios recientes indican
que los corticoides pueden ser menos eficaces en pacientes con cifras
bajas de eosinéfilos en sangre®. La normativa ERS/ATS recomienda el
uso de tandas cortas de corticosteroides orales en las agudizaciones
ambulatorias que cursan con disnea importante?.

Dosis, duracion y via de administracion

Se recomienda administrar 0,5 mg/kg/dia por via oral (maximo de
40 mg/dia) de prednisona o equivalentes durante 5 dias*. En pacien-
tes con EPOC hospitalizados por una exacerbacién que no precisen
ventilacién mecanica, se sugiere utilizar también la via oral.

En la mayoria de los estudios, las tandas cortas de corticoides
sistémicos se interrumpen de forma brusca, sin que se produzcan
efectos secundarios. La reduccién progresiva de la dosis de corticoides
no ha sido estudiada.

P19. En los pacientes con EPOC hospitalizados, ¢se recomienda
administrar corticoides por via intravenosa frente a corticoides

por via oral para el tratamiento de las exacerbaciones?

Recomendacion débil en contra. En pacientes con EPOC hospitaliza-
dos por una exacerbacién que toleren la via oral y que requieran la
administracion de corticoides sistémicos, se sugiere utilizar preferen-
temente la via oral.

Especificaciones. Los estudios excluyeron a los pacientes mas gra-
ves, con necesidad de ventilacién mecanica, pH < 7,26 o hipercapnicos
(PaCO, > 70 mmHg).

Tratamiento no farmacolédgico de la agudizacion
Oxigenoterapia

La administracion de oxigeno suplementario se considera una de
las piezas clave del tratamiento de la agudizacién grave de la EPOC
que cursa con insuficiencia respiratoria. El objetivo de la oxigenotera-
pia es alcanzar una Sa0, entre 88-92% para prevenir la hipoxemia de
amenaza vital y optimizar la liberacién de oxigeno a los tejidos perifé-
ricos. Sin embargo, en los pacientes con EPOC, la administracion de
oxigeno debe realizarse de forma controlada, ya que en algunos pa-
cientes el principal estimulo del centro respiratorio depende del gra-
do de hipoxemia mas que del habitual estimulo hipercapnico. La ad-
ministracién de oxigeno de forma incontrolada puede producir
supresion del estimulo respiratorio, carbonarcosis e incluso parada
respiratoria.

En la practica clinica se deben administrar bajas concentracio-
nes inspiratorias de oxigeno (del 24 o el 28%) mediante mascarillas
de alto flujo tipo Venturi o mediante gafas nasales a bajos flujos de
2-4 1/min.

Un estudio reciente demuestra que los niveles de bicarbonato y pH
medidos en sangre venosa son parecidos a los que se obtienen en san-
gre arterial*, lo que podria ser de utilidad para evitar gasometrias ar-
teriales, siempre mas dificultosas y molestas. Sin embargo, se necesi-
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tan datos adicionales para establecer la utilidad precisa de la sangre
venosa en el contexto de la insuficiencia respiratoria. Los valores de
PaCO, no son concordantes entre ambos tipos de muestras sangui-
neas*.

Durante las agudizaciones graves o muy graves se debera realizar
una gasometria arterial, antes y después de iniciar el tratamiento
suplementario con oxigeno, especialmente si cursan con hipercap-
nia.

Rehabilitacién pulmonar precoz

En pacientes hospitalizados por una agudizacion de EPOC, los pro-
gramas de RP temprana reducen los reingresos y mejoran la CVRS y la
capacidad de ejercicio®. No obstante, estos resultados son variables
segiin el momento de inicio del programa. La disminucién de reingre-
sos tinicamente es significativa para programas iniciados tras el alta
hospitalaria (hasta 3 semanas después del alta). Adicionalmente, se
ha observado una tendencia al aumento de la mortalidad asociada a
RP que es estadisticamente significativa en los programas iniciados
durante el ingreso. Este efecto se observé en los resultados obtenidos
en un ensayo realizado en el Reino Unido*®, aunque —debido al escaso
nimero de eventos— no se puede descartar que se trate de un efecto
espurio.

P21. En los pacientes con EPOC hospitalizados por exacerbacion
de la EPOC, ¢se recomienda la rehabilitacion pulmonar tempra-
na frente a la atencion habitual?

Recomendacion débil a favor. Se sugiere iniciar un programa de RP
tras el alta en los pacientes que han sido hospitalizados por una exa-
cerbacion de la EPOC.

Especificaciones. El grupo de elaboracién de la guia considera que
los programas de RP en los pacientes que han presentado una agudi-
zacion grave (que ha requerido ingreso hospitalario) pueden ser be-
neficiosos para mejorar la capacidad funcional, reducir futuros in-
gresos hospitalarios y mejorar la CVRS de estos pacientes. El clinico
debe valorar la disponibilidad de programas de RP en su entorno
sanitario y si es factible que el paciente los pueda cumplir correcta-
mente. Todavia hay dudas acerca del momento idéneo para iniciar
un programa de rehabilitacion y, hasta que no se disponga de infor-
maciéon mas fiable, se deberia evitar el inicio de la RP durante el in-
greso hospitalario.

Ventilacion asistida

En los casos donde existe un fracaso ventilatorio grave, con altera-
cién del nivel de consciencia, disnea invalidante o acidosis respirato-
ria, a pesar de tratamiento médico optimo, se debe considerar el em-
pleo de soporte ventilatorio. Se puede administrar como VMNI o
como ventilacién mecanica invasiva (VMI).

Ventilacion mecdnica no invasiva

Instaurar la VMNI en pacientes hospitalizados con fallo respirato-
rio agudo hipercapnico disminuye la mortalidad, la necesidad de in-
tubacién y las complicaciones del tratamiento respecto al tratamien-
to habitual sin soporte ventilatorio. También disminuye la estancia
hospitalaria y la estancia en la unidad de cuidados intensivos®. La
tabla 8 sefiala cudles son las indicaciones y contraindicaciones de la
VMNL

P22. En los pacientes hospitalizados con una exacerbacion de la
EPOC, ;se recomienda el uso de la ventilacion no invasiva frente
a la atencion habitual?

Recomendacion fuerte a favor. Se recomienda iniciar la ventilacién
no invasiva en pacientes con EPOC que cursan con insuficiencia respi-
ratoria hipercapnica y acidosis respiratoria moderada a pesar de tra-
tamiento médico 6ptimo.

Especificaciones. El grupo elaborador considera razonable definir
insuficiencia respiratoria con hipercapnia si la PaCO, es superior a 45
mmHg y acidosis cuando el pH es inferior a 7,35. Se deben considerar
como contraindicaciones formales de la VMNI los trastornos del nivel
de consciencia o somnolencia, alto riesgo de aspiracién, malformacio-
nes nasofaringeas, uso de musculatura accesoria por disnea grave, o
inestabilidad cardiovascular. El grupo elaborador considera que el se-
guimiento de los parametros gasométricos antes y durante la VMNI es
una buena practica clinica

Ventilacion mecdnica invasiva

La VMI debe considerarse en los casos donde se produzca acidemia
y/o hipoxemia grave, junto con deterioro del estado mental*, Tradi-
cionalmente se ha asumido que los pacientes con EPOC que precisan
VMI presentaban cifras de mortalidad muy elevadas, por lo que en
muchas ocasiones su indicacion podria ser controvertida. Sin embar-
go, datos consistentes refieren que la mortalidad observada se sitta
alrededor del 20%, una cifra incluso inferior a la observada para otras
patologias tratadas con VMI. En la tabla 9 se muestran las indicacio-
nes absolutas y relativas de la VMI.

Adecuar el tratamiento de base

Si el paciente no recibia tratamiento previo, se debera pautar un
tratamiento adecuado para la fase estable de la enfermedad, de acuer-
do con su nivel de riesgo y fenotipo especifico.
Seguimiento

Para las agudizaciones ambulatorias se establece un control evolu-

tivo con una visita a las 72 h del inicio del tratamiento, en el ambito de
atencién primaria, con la intencién de valorar la evolucién del proce-

Tabla 8
Indicaciones y contraindicaciones relativas de la ventilacién mecanica no invasiva

Indicaciones
* Acidosis respiratoria (pH < 7,35) con hipercapnia (PaCO, > 45 mmHg) a pesar
de tratamiento 6ptimo
Contraindicaciones
* Parada respiratoria
* Inestabilidad cardiovascular
» Somnolencia que impida la colaboracién del paciente
* Alto riesgo de aspiracién
« Cirugia facial o gastroesofagica reciente
» Anomalias nasofaringeas
* Quemados

PaCO,: presién arterial de diéxido de carbono.

Tabla 9
Indicaciones absolutas y relativas de la ventilacién mecanica invasiva

Indicaciones absolutas
* Parada respiratoria
* Fracaso de la VMNI o presencia de criterios de exclusién
 Hipoxemia grave (PaO, < 40 mmHg) a pesar de tratamiento correcto
» Empeoramiento de la acidosis respiratoria (pH < 7,25) a pesar de tratamiento
correcto
 Disminuci6n del nivel de consciencia o confusién que no mejora con
tratamiento
Indicaciones relativas
« Disnea grave con uso de musculatura accesoria
» Complicaciones cardiovasculares (hipotension, shock, etc.)

Pa0,: presion arterial de oxigeno; VMNI: ventilacién mecdnica no invasiva
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so de agudizacion. Este periodo es importante para poder identificar
la existencia de fracasos terapéuticos precoces. En el caso de que el
paciente haya precisado ingreso hospitalario, el control evolutivo ini-
cial debera realizarse dentro de las 2 primeras semanas tras el alta
hospitalaria y es aconsejable una visita adicional a las 8-12 semanas.

Seglin el estudio AUDIPOC*® —una auditoria clinica realizada en
129 hospitales esparfioles— la mortalidad global a los 90 dias tras una
hospitalizacién por agudizacién de EPOC fue del 11,6%, aunque con
variaciones que oscilaron entre el 0 y el 50%. La tasa de reingresos fue
del 37% y también present6 fuertes variaciones, entre el 0 y el 62%.
Estos datos refuerzan la necesidad de un seguimiento cercano que re-
duzca la variabilidad y minimice las consecuencias.

En la primera consulta se evaluaran la situacién clinica y la res-
puesta terapéutica; se detectaran los casos con dificultad para la com-
prension de las indicaciones y aquellas situaciones de riesgo especial,
y se revisaran aspectos diagnésticos, de adherencia y tolerancia del
tratamiento. Asimismo, se insistira en aspectos educativos y preventi-
vos y se potenciara la implicacion de los pacientes y cuidadores en
aspectos de autocuidado.

Se recomienda efectuar una visita de seguimiento adicional a las
8-12 semanas para asegurar que el paciente ha retornado a la estabi-
lidad. En esta visita se deben revisar sus sintomas, reclasificar el ries-
go, el fenotipo clinico, la adherencia al tratamiento, los aspectos edu-
cativos y/o el ajuste del tratamiento preventivo®. Los pacientes que
hayan precisado oxigenoterapia durante la exacerbacién previa se
deberan revaluar para valorar la indicacién de oxigenoterapia conti-
nua domiciliaria.

En todos los pacientes que no dispongan de espirometria previa, se
etiquetard el caso como “Posible EPOC”. Se debera realizar una espiro-
metria de confirmacién en fase de estabilidad.

Criterios de valoracion hospitalaria

En funcién de la gravedad de la agudizacidn, el paciente debera
recibir asistencia ambulatoria u hospitalaria. En la tabla 10 se recogen
los criterios que se deben considerar para remitir al paciente al hospi-
tal en el transcurso de una agudizacién.
Algoritmos terapéuticos de la agudizacion de la EPOC

Algoritmo terapéutico ambulatorio de la agudizacion de la EPOC

En la figura 6 se expone el esquema terapéutico que se recomienda
en pacientes con agudizaciones leves y moderadas. Los pacientes que

Tabla 10
Indicaciones para remitir al paciente a valoracién hospitalaria

Agudizacion grave o muy grave

Disnea 3-4 de la escala mMRC

Inestabilidad hemodindmica

Alteracién del nivel de consciencia

Cianosis de nueva aparicion

Utilizacién de musculatura accesoria

Edemas periféricos de nueva aparicién

Sp0, < 90% o Pa0, < 60 mmHg

Comorbilidad significativa grave™*

Complicaciones (arritmias graves, insuficiencia cardiaca, etc.)

Fracaso terapéutico en las agudizaciones moderadas (falta de respuesta al
tratamiento)

Pacientes con EPOC estable graves/muy graves y agudizaciones frecuentes (> 2)
en el afio previo

Descartar otros diagndsticos (neumonia, neumotérax, insuficiencia cardiaca,
embolia pulmonar, etc.)

Apoyo domiciliario insuficiente

Deterioro del estado general

mMRC: escala de disnea modificada de la Medical Research Council; PaO2: presién
arterial de oxigeno; SpO,: saturacion parcial de oxigeno.

*Cardiopatia isquémica reciente, insuficiencia renal crénica, hepatopatia
moderada-grave, etc.

cumplan criterios de agudizacién grave o muy grave deberan remitir-
se al hospital.

Aunque hay pautas terapéuticas comunes, la intensidad del trata-
miento administrado dependera de la gravedad de la propia agudiza-
cion. La principal diferencia entre las agudizaciones leves y modera-
das se encuentra en el uso de corticoides sistémicos, recomendados
para las agudizaciones moderadas. La pauta antibiética dependera de
la sospecha de infeccion bacteriana. No obstante, mientras en la agu-
dizacién leve se exige un cambio en la coloracién del esputo (amari-
llento, verdoso o amarronado), en la moderada podria pautarse anti-
biético también en los casos donde —ademas de la disnea— aparece
aumento de volumen del esputo, aunque no haya cambios en su color.

Algoritmo terapéutico hospitalario de la agudizacién de la EPOC

Aunque el esquema terapéutico para todas las agudizaciones gra-
ves 0 muy graves es similar, la estructura y organizacién de la asisten-
cia sera diferente segtin el lugar donde se atienda al paciente: servicio
de urgencias, sala de hospitalizaciéon o unidad especializadas de cui-
dados intermedios o de cuidados intensivos. Las recomendaciones
para la atencién al paciente en unidades de criticos no se recogen en
esta guia.

Asistencia en el servicio de urgencias hospitalarias

La asistencia al paciente con agudizacion de EPOC en el servicio de
urgencias hospitalarias debe estar estructurada en 4 fases:

Fase 1: admision y clasificacion.

« Fase 2: asistencia.

Fase 3: evolucién, espera y observacion.

Fase 4: resolucién, orientacién y transferencia.

Fase 1. Admision y clasificacion

Ante todo paciente que consulte en urgencias hospitalarias, lo pri-
mero que se debe hacer es realizar una clasificacién con un sistema de
cribado estructurado y validado. La base fundamental de cualquier
sistema de cribado hospitalario moderno es el establecimiento de ni-
veles o categorias en funcion de los sintomas que expresa el paciente
y los signos observados. Los sistemas de cribado no se disefian para
realizar diagnésticos médicos, que son el resultado final de la asisten-
cia, sino para conseguir una clasificacién y priorizaciéon en la asisten-
cia médica de los servicios de urgencia hospitalarios, y, asi, conseguir
una adecuacion de los recursos disponibles segiin el nivel de grave-
dad de cada paciente en particular.

Clasificacion de prioridad asistencial

El Sistema Espafiol de Triaje (SET) establece cinco niveles de prio-
rizacion (tabla 11), a partir de la combinacién de las siguientes cir-
cunstancias:

1. Categorizacidn sintomatica. En un paciente con una agudiza-
cion de EPOC, el sintoma guia principal que le llevara a un servicio de
urgencias hospitalario, en la gran mayoria de los casos, es el incre-
mento de su disnea.

En la categoria sintomadtica disnea se aplican inicialmente los algo-
ritmos y/o escalas de valoracién globales que determinan el riesgo
vital del paciente en base a los parametros de sus constantes vitales.
Esta valoracion general puede determinar por si misma un nivel I de
prioridad si encuentra inestabilidad hemodindmica.

2. Valoracién de los signos y sintomas. Las constantes y signos vi-
tales alterados en el adulto discriminaran los pacientes entre el nivel
Iy I11. Es decir, que 2 pacientes con idéntica sintomatologia y situa-
cién clinica seran discriminados a nivel II si tienen las constantes o
signos vitales alterados.
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Paso 3

Valorar

gravedad y etiologia de la
exacerbacion

Leve

1

BD de accioén corta |

Optimizar comorbilidad |

| ¢ Esputo purulento? |

Moderada

Grave/muy grave

| BD de accion corta |

| Optimizar comorbilidad |

------------- [ Gortoides

! !

!

Esputo || > 2 criterios 1 criterio
m o purulento || Anthonisen | | Anthonisen
i
| No antibiético| | Antibidtico | Antibiético | | No antibiético |

{

| Adecuar tratamiento de base |

Revisién en 72 h |

|

| Mejoria |

| No mejoria | ------ '

| Adecuar tratamiento de base |

| Revision en 72 h |

| Mejoria |

| No mejoria |--------nnommmmonoe o

Remitir al hospital
(v.

fig. 7)

Figura 6 Tratamiento de la agudizacion segin su etiologia y gravedad. BD: broncodilatadores.

El SET considera constantes vitales alteradas en el adulto, 2 0 mas

de las siguientes:

* Presion arterial sist6lica < 90 o > 200 mmHg.
* Frecuencia cardiaca <40 o > 125 lat/min.

Frecuencia respiratoria < 10 o > 30 resp/min.

SO, < 92%.

Temperatura corporal < 35,5 0 > 40 °C.
Glucemia capilar < 40 mg/dl.

Glasgow < 14.

Tabla 11
Niveles de priorizacion para la asistencia en el servicio de urgencias de la agudizacién de la EPOC segin el Sistema Espaiiol de Triaje
Nivel Recomendacién Recomendacion Tiempo de atencion Tiempo de atencion
de enfermeria del facultativo
I Se adjudica a los pacientes que requieren Disnea clase V (pre-parada respiratoria) Inmediato Inmediato
resucitacion, con riesgo vital inmediato Situacion de shock
I1 Pacientes en situaciéon de emergencia o muy Disnea clase IV (muy grave) Inmediato 5-15 min
urgentes, de riesgo vital inmediato y cuya Estridor
intervencion depende radicalmente del > 2 constantes o signos vitales alterados
tiempo, son situaciones de alto riesgo, con
inestabilidad fisiol6gica o dolor intenso
111 Lo constituyen las situaciones urgentes, de Disnea de clase III (grave) 30 min 15-60 min
riesgo potencial, que generalmente requieren Estabilidad hemodinamica
multiples exploraciones diagndsticas y/o Sintomas y signos de insuficiencia
terapéuticas en pacientes con estabilidad respiratoria
fisiol6gica (constantes vitales normales)
1\% Son situaciones menos urgentes, Disnea clase I-II (leve-moderada) 60 min 30-120 min
potencialmente serias y de una complejidad- Estabilidad hemodinamica
urgencia significativa. Suelen necesitar una Sin insuficiencia respiratoria
exploracién diagnéstica y/o terapéutica
\% Son situaciones no urgentes que generalmente 120 min 40-240 min

no requieren ninguna exploracién diagndstica
y/o terapéutica
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Se consideran signos vitales alterados en el adulto:

« Piel fria y palida, o sudada y caliente o muy caliente.
* Falta de pulso radial, pulso débil o pulso muy fuerte.
* Pulso muy lento o muy rapido.

* Respiracion lenta y profunda o superficial y rapida.
» Somnolencia o confusién.

3. Escala de gravedad. La categoria disnea en el SET se evalda de la
siguiente forma:

* Clase I (leve): ausencia de sintomas con la actividad normal.
Equivale a disnea 0 0 1 en la escala mMRC.

* Clase Il (moderada): sintomas con la actividad moderada. Equi-
vale a disnea 2 en la escala mMRC.

* Clase Il (grave): sintomas con escasa actividad. Equivale a disnea
3 en la escala mMRC.

* Clase IV (muy grave): sintomas en reposo. Equivale a disnea 4 en
la escala mMRC.

* Clase V (pre-parada respiratoria).

De acuerdo con esta clasificacion del SET, y también atendiendo a
los criterios de gravedad de la propia agudizacion (tabla 11), de la pre-
sencia de insuficiencia respiratoria y/o de comorbilidad grave, se esta-
blecen 3 c6digos asistenciales iniciales dentro del servicio de urgen-
cias:

» Codigo I (amenaza vital): el paciente es candidato a recibir aten-
cién en una unidad de cuidados intensivos (tabla 12). Los criterios
para el traslado inicial a esta unidad son:

- Pacientes en nivel I del SET.
- Pacientes en nivel Il del SET que ademas cumplan criterios de
ingreso en intensivos.

» Cédigo II (insuficiencia respiratoria sin amenaza vital): el pa-
ciente debera ser atendido en una cama de observacién.

- Pacientes en nivel I del SET que no cumplan criterios de ingreso

en intensivos.

Tabla 12
Indicaciones de ingreso en unidad de cuidados intensivos

Agudizacién muy grave
« Parada respiratoria
« Alteracién del nivel de consciencia (confusion, letargia o coma)
« Inestabilidad hemodinamica
« Acidosis respiratoria grave (pH < 7,30)
Disnea grave que no responde al tratamiento inicial
Hipoxemia grave, a pesar de tratamiento (PaO, < 40 mmHg)
Hipercapnia o acidosis respiratoria (pH < 7,25) a pesar de ventilacién no invasiva
Necesidad de ventilacién mecanica invasiva

Pa02: presion arterial de oxigeno.

Paso 4

Valorar
gravedad y etiologia

I
| Clasificacion clinica inmediata |

¢

Cadigo Ill

Cadigo Il

!

Amenaza vital
Cadigo |

No insuficiencia respiratoria
No comorbilidad grave

Insuficiencia respiratoria
Comorbilidad grave

| Box | |

Camas

| Criticos

BD de accién corta

BD de accién corta

Corticoides

Corticoides

Antibiéticos
(si = 2 criterios Anthonisen)

Antibidtico

Oxigeno (controlado)

Tratamiento comorbilidad

| Revaluacion en 30-60 min | |

Revaluacion en 30-60 min |

| Mejoria | | No mejoria | | Mejoria | | No mejoria | ¢Acidosis respiratoria? |
Alta Observacion Alta Observacion VMNI
Ajustar tratamiento (6-12'h) Ajustar tratamiento (6-12h)
de base de base l_l_l
[ Mejoria | | No mejoria | [ Mejoria | | No mejoria }——@@

Figura 7 Tratamiento hospitalario de la agudizacién grave. BD: broncodilatadores; VMNI: ventilacién mecanica no invasiva.
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- Pacientes en nivel Il del SET.

* Cbdigo III (sin insuficiencia respiratoria): se podra atender en el
mismo box de urgencias.

- Pacientes en nivel IVy V del SET.
Fase 2. Asistencia

En la figura 7 se muestra el esquema terapéutico que se recomien-
da en pacientes con agudizaciones graves o muy graves atendidas en
el hospital. En ocasiones, pacientes con agudizaciones mas leves tam-
bién acuden a un centro hospitalario. En este altimo caso, se reco-
mienda seguir el esquema planteado para la agudizacién ambulato-
ria.

Los pacientes que cumplan criterios de c6digo I (amenaza vital)
deberan ser trasladados al box de criticos para el inicio inmediato del
tratamiento. Los casos en los que no se produce una adecuada res-
puesta y en todos los que cumplan criterios especificos deberan ser
trasladados a una unidad de cuidados intensivos (tabla 12). En cuanto
a los clasificados como cédigo Il y 11, el tratamiento sera muy similar,
con broncodilatadores de accién corta y rapida, corticoides sistémicos
y antibidticos, siempre que estén indicados. No obstante, los pacien-
tes con codigo Il deberan ser atendidos en camas de observacion, ya
que con frecuencia precisan oxigenoterapia controlada y/o tratamien-
to especifico de comorbilidades graves (arritmias, insuficiencia car-
diaca, etc.).

Fase 3. Evolucién, espera y observacion

Tras el tratamiento inicial, se aconseja una revaluacién a los 30-60
min. Si el paciente presentaba una hipercapnia inicial o acidosis, se
debera repetir la gasometria arterial para valorar la indicacién de
VMNI (fig. 8). Se aconseja iniciar la VMNI de forma precoz, antes de
las 4 h.

Se debe optimizar el tratamiento y mantener al paciente en la sala
de observacién durante un intervalo de tiempo de 6-12 h hasta deci-
dir su destino.

Fase 4. Resolucion, orientacion y transferencia

Alta domiciliaria

Los pacientes que respondan favorablemente al tratamiento y
cumplan los criterios de derivacion domiciliaria podran ser dados de
alta. En este momento serd muy importante adecuar el tratamiento
de base para reducir fracasos terapéuticos, recaidas o recurrencias.
Asimismo, se deberd realizar un control clinico en un plazo de 72 h.
Para ello deben establecerse en cada territorio programas o protoco-
los destinados a asegurar esta continuidad asistencial.

En todos los pacientes que no dispongan de espirometria previa, se
etiquetard el caso como “Posible EPOC”. Se debera realizar una espiro-
metria de confirmacion en fase de estabilidad.

Hospitalizacién a domicilio

La hospitalizacién a domicilio representa una alternativa asisten-
cial para pacientes con EPOC que experimentan exacerbaciones sin
presentar acidosis. Este tipo de aproximaciones son seguras si se com-
paran con la hospitalizacién convencional. Los pacientes con altera-
ciones del estado mental, cambios radioldgicos o electrocardiografi-
cos agudos, necesidades de VMI, comorbilidades significativas y bajo
apoyo social no deben incluirse en estos programas.

P20. En los pacientes con un episodio de exacerbacion de la
EPOC, ;se recomienda la hospitalizacion a domicilio como alter-
nativa a la atencién convencional?

Recomendaciéon débil a favor. En aquellos centros en los que ya se
dispone de una estructura de hospitalizacién a domicilio se sugiere
ofrecer esta opcién a los pacientes que requieren una atencion hospi-

Paso 4

Agudizacién grave
con hipercapnia

Mantener PaO, = 60 mmHg
(Sa0, = 90%)

pH > 7,35

pH: 7,30-7,35 pH < 7330

| Tratamiento convencional |

| Tratamiento convencional < 1 h |

VMNI o VMI

en unidades de intensivos

—{ pH: 7,30-7,35: VMNI en sala*

o unidades especificas

—>| pH: 7,30-7,35: VMNI en unidades especificas*

Figura 8 Tratamiento de la agudizacion grave con hipercapnia. VMI: ventilacién mecanica invasiva; VMNI: ventilacion mecanica no invasiva. *Iniciar la VMNI de forma precoz,

antes de las 4 h.
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Tabla13 . A bargo, puede haber otros factores, por lo que la decisién de recomen-

Criterios de ingreso hospitalario en sala de hospitalizacién dar una hospitalizacién a domicilio debe ser individualizada y acepta-
Ausencia de mejorfa tras tratamiento correcto y observacion de 6-12 h da por los pacientes y cuidadores.

Acidosis respiratoria (pH < 7,35)

Pa0, < 55 mmHg

PaCO, > 50 mmHg en pacientes sin hipercapnia previa
Necesidad de ventilacién mecanica no invasiva

Ingreso hospitalario en sala de hospitalizacion
En la tabla 13 se exponen los criterios de ingreso hospitalario. Para

Presencia de complicaciones o comorbilidades graves: los casos en que finalmente se requiera un ingreso hospitalario, la fi-
» Neumonia, siempre que se cumplan los criterios especificos de gravedad de la gura 9 muestra la pauta de tratamiento que se debe seguir. En pacien-
neumonfa que indican ingreso. tes de edad avanzada y comorbilidad (habitualmente cédigo II) que,

: zg;r;?;f;iural sin estar en situacion critica, se considere que un ingreso prolongado

o EniEmedkd venes mennemniie puede comportar riesgo y se prevea una posible mejoria en 48-72 h,

+ Traumatismo toracico con fracturas costales debe considerarse el ingreso en unidades médicas de corta estancia

« Alteraciones cardiovasculares (insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica, en los hospitales en los que existan. También pueden ser candidatos al

arritmias no controladas)
Anemia grave
Soporte domiciliario insuficiente

ingreso en este tipo de unidades los pacientes que inicialmente pre-
senten criterios de derivacién a hospitalizacién a domicilio y que no
retinan las condiciones psicosociales y/o familiares para ello.

PaCoO,: presién arterial de diéxido de carbono; PaO,: presion arterial de oxigeno.

Tabla 14
talaria urgente por una exacerbacién de la EPOC no acidética. Se ofre- Criterios de alta hospitalaria
cerd tras una valoracion clinica y siempre que se cuente con un ade- La administracién de broncodilatadores de accién corta no se precisa con una
cuado soporte familiar o social en el entorno del paciente. frecuencia inferior a las 4 h

El paciente es capaz de caminar por la habitacion

Especificaciones. En la mayoria de estudios se excluyé alos pacien- El paciente es capaz de comer y dormir sin frecuentes despertares debidos a la

. . . . . o disnea
tes con alteraciones del nivel de consciencia, alteraciones del equili- Estabilidad clinica de 12-24 h
brio acido-base, cambios agudos en el patrén radiolégico, necesida- Estabilidad gasométrica durante 12-24 h
des VMI y/o patologias concomitantes graves o mal controladas Correcto uso de la medicaci6n por parte del paciente y/o del cuidador
(como demencia, cancer, fallo renal, diabetes o hipertensién). Sin em- Colaricla e L Comi g s

Hospitalizaciéon

Todos
I
BD de accién corta
(Aumentar dosis y/o frecuencia)

Paso 5

Corticoides sistémicos
Profilaxis TVP (HBPM)

|

Segun presentacion

> 2 criterios
de Anthonisen
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| Insuficiencia respiratoria |
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ibioti estatinas
Antibioticos ’
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controlada |
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Figura 9 Tratamiento hospitalario de la agudizacién grave. BD: broncodilatadores; HBPM: heparina de bajo peso molecular; RP: rehabilitacién pulmonar; TVP: trombosis
venosa profunda; VMNI: ventilacién mecanica no invasiva.
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Tabla 15
Recomendaciones de tratamiento al alta hospitalaria

Abstinencia tabaquica
Recomendacién de ejercicio regular. Valorar RP tras hospitalizacion
Mantener y ajustar el tratamiento habitual:

Revisar la técnica inhalatoria del paciente

Broncodilatadores de larga duracién de base

Corticoides inhalados: indicados para pacientes con fenotipo agudizador o
mixto.

Inhibidores de fosfodiesterasa 4: indicados para fenotipo agudizador con
bronquitis crénica

Oxigenoterapia: reajustar segtin necesidades

Antibioticos si se cumplen las indicaciones

Corticoides orales: 30-40 mg de prednisolona o el equivalente durante 5 dias
VMNI domiciliaria. Considerarla en pacientes con agudizaciones aciddticas
recurrentes y/o en paciente que asocien hipoventilacién por otras causas
(sindrome de apnea-hipoapnea, obesidad-hipoventilacion, etc.)

Control clinico en 2-4 semanas

Asegurar el correcto cumplimiento

Planificacién de cuidados de enfermeria

Garantizar la continuidad asistencial

RP: rehabilitacién pulmonar; VMNI: ventilacién mecanica no invasiva.

Hospitalizacién
Criterios de alta hospitalaria

La duracién de la estancia hospitalaria es variable de unos pacien-
tes a otros, y no existen suficientes datos para establecer la duracién
6ptima de la hospitalizacién en pacientes individuales con agudiza-
cién de EPOC. En la tabla 14 se exponen los criterios que se deben
cumplir para proceder al alta hospitalaria.

Tratamiento al alta hospitalaria

Siempre que se produzca el alta hospitalaria, se debera adecuar el
tratamiento de base, con especial énfasis en reducir las posibles recai-
das. En la tabla 15 se recogen las principales recomendaciones tera-
péuticas para el alta hospitalaria.

Seguimiento tras el alta hospitalaria

Tras el alta hospitalaria se debera realizar un seguimiento en un
plazo de 2-4 semanas, en el que se debera revisar el estado clinico del
paciente, la resolucién de la infeccién respiratoria, la cumplimenta-
cion, la técnica inhalatoria y la necesidad de OCD.

En todos los pacientes que no dispongan de espirometria previa, se
etiquetara el caso como “Posible EPOC”. Se debera realizar una espiro-
metria de confirmacién en fase de estabilidad.
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ATENCION A LA EPOC AL FINAL DE LA VIDA.
CUIDADOS PALIATIVOS

Puntos clave:

* Muchos pacientes con EPOC avanzada pueden beneficiarse de
los cuidados paliativos (CP).

* Los CP estan infrautilizados en la EPOC y deben valorarse en pa-
cientes que persistan sintomaticos a pesar de un tratamiento 6ptimo
de su enfermedad.

Cuidados paliativos en la EPOC

Los CP son las atenciones que se brindan para mejorar la calidad de
vida de los pacientes con una enfermedad grave o potencialmente
mortal. La meta de los CP es prevenir o tratar los sintomas de una en-
fermedad, los efectos secundarios del tratamiento y los problemas
psicoldgicos, sociales y espirituales relacionados con una enfermedad
0 su tratamiento'?.

Los CP no se limitan a pacientes oncoldgicos con enfermedad ter-
minal. Muchos pacientes con una insuficiencia organica avanzada,
como la EPOC, pueden beneficiarse de ellos. Los CP por si mismos no
aceleran la muerte y mejoran la calidad de vida3.

Sintomas de los pacientes con EPOC avanzada

Los pacientes con EPOC muy grave (BODE > 6) tienen a menudo
tantos o mas sintomas fisicos y emocionales, ademas de mayor limi-
tacion funcional y peor calidad de vida, que los pacientes con neopla-
sias avanzadas*S,

Entre los sintomas asociados a la EPOC avanzada el mas prevalente
es la disnea (presente en el 97% de los pacientes), la somnolencia, la
falta de energia (68%) y el dolor (43%). La presencia de depresion se
puede detectar en casi el 50% de los pacientes, mientras que la preva-
lencia de ansiedad alcanza el 25%. Muchas veces los sintomas coexis-
ten.

Dada la larga evolucién de la enfermedad, los sintomas pueden pa-
sar desapercibidos si no se interroga de forma dirigida. Los pacientes
acaban incorporando los sintomas y las limitaciones derivadas de es-
tos a su estilo de vida’.

P10. ;Como tratar la EPOC al final de la vida?

Puntos clave:

* Los CP son complementarios y no sustituyen al tratamiento con-
vencional de la EPOC.

* Los CP deben basarse en las necesidades de los pacientes y no en
la esperanza de vida.

 La comunicacién con el paciente y los familiares o cuidadores es
fundamental y constituye una herramienta terapéutica esencial que
da acceso al principio de autonomia, al consentimiento informado, a
la confianza mutuay a la seguridad e informacién que el paciente ne-
cesita para recibir ayuda y ayudarse a si mismo.

* Se debe atender de forma especial al tratamiento farmacolégico
de la disnea y de la ansiedad y/o depresion.

Los pacientes con EPOC avanzada tienen una carga de sintomas
similar o mayor que la de los pacientes oncoldgicos, con menores po-
sibilidades de recibir CP, a pesar de que estos han demostrado mejorar
los sintomas y la calidad de vida de estos pacientes sin disminuir, e
incluso aumentando, la supervivencia. Una de las caracteristicas de la
EPOC es su incertidumbre prondstica, por lo que la decisién de iniciar
CP para el control de sintomas refractarios a la terapia convencional
no debe basarse en la esperanza de vida, sino que se deben incorporar
segln las necesidades del paciente mediante la valoraciéon periddica
de los sintomas y la incorporacién progresiva de las medidas de palia-
cién sin abandonar el tratamiento reglado de la enfermedad (fig. 1).
Los CP son complementarios al resto de tratamientos establecidos,
entre los que se incluye la ventilacién mecanica no invasiva. La inten-
sidad y la relacién entre los tratamientos clasicos y los CP deben mo-
dularse durante el curso de la enfermedad.

La comunicacién con el paciente y sus familiares es fundamental;
debe contemplar sus deseos y respetar sus creencias, e incluir sus
preferencias en caso de descompensacion grave. Esta comunicacion
debe realizarse preferentemente con el paciente estable, a través de
varias entrevistas, y las preferencias del paciente deben reflejarse en
la historia clinica y revaluarse durante la evolucién de la enfermedad.
En caso de crisis con riesgo vital sin toma previa de decisiones, puede
ser Gtil pactar con el paciente y su familia el limite de las intervencio-
nes. Junto a la optimizacién del tratamiento broncodilatador y la apli-
cacién de medidas no farmacolégicas, como la rehabilitacién, el uso
juicioso de morficos a dosis bajas (tabla 1) ha demostrado mejorar la
disnea refractaria con unos efectos secundarios prevenibles y trata-
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Figura 1 Escalonamiento del tratamiento de la disnea en pacientes con EPOC. El cam-
bio de nivel no implica en ningin caso abandonar el tratamiento anterior

bles, sin aumentar la mortalidad incluso en pacientes con EPOC avan-
zada e insuficiencia respiratoria. Por el contrario, las benzodiacepinas
no parecen ser de utilidad excepto en casos seleccionados.

Los CP buscan mejorar la calidad de vida de los pacientes y sus fa-
milias cuando se enfrentan a los problemas asociados a enfermedades
amenazantes para la vida a través de la prevencién y el alivio del sufri-
miento mediante su identificacién temprana unida a una evaluacién y
tratamiento impecable del dolor y otros problemas: fisicos, psicol6gi-
cos o espirituales’. Los CP deben incorporarse progresivamente a lo
largo de la enfermedad, sin esperar a que el riesgo de fallecimiento del
paciente se considere elevado a corto plazo'. Es fundamental no con-
fundir los CP con la sedacién paliativa —que es solo una parte de los
CP— en la que se busca la disminucién deliberada del nivel de cons-
ciencia del paciente mediante la administracién de los firmacos apro-
piados con el objetivo de evitar un sufrimiento intenso e innecesario
causado por uno o mas sintomas refractarios a los tratamientos habi-
tuales. Los profesionales sanitarios que atienden a estos pacientes de-
beran estar familiarizados con los CP y, si no lo estan o la atencién es
compleja, deberdn contactar con un equipo de soporte de CP.

Tabla 1
Dosis recomendadas de mérfico al inicio del tratamiento, ajuste y mantenimiento

En algunos estudios se ha demostrado que los pacientes con EPOC
avanzada tienen una carga de sintomas similar o mayor a la de los
pacientes con cancer de pulmén no operable, con mas sintomas fisi-
cos, sociales y emocionales, y mayor prevalencia de depresion'*'2, Los
CP disminuyen los sintomas, mejoran la calidad de vida e incluso en
algunos ensayos se ha demostrado un aumento de la supervivencia.
En un estudio realizado en pacientes con cancer de pulmén no opera-
ble, el inicio temprano de los CP se asoci6 a una esperable mejoria de
la calidad de vida, pero también a un aumento de la supervivencia®*.
En otro estudio, realizado en pacientes con enfermedades respirato-
rias avanzadas (de los cuales un 54% tenian EPOC), se obtuvieron re-
sultados similares'. Desafortunadamente, los pacientes con EPOC
tienen menos posibilidades de recibir atencién paliativa que los pa-
cientes oncol6gicos' 131416,

A pesar del mayor conocimiento de los factores pronésticos en la
EPOC, la supervivencia de un paciente individual sigue siendo incier-
ta. Algunos pacientes con EPOC grave permanecen estables durante
meses, mientras que otros pierden rdpidamente funcionalidad y falle-
cen. Ademas, la EPOC se caracteriza por presentar exacerbaciones que
pueden ocurrir de forma impredecible y que en las fases avanzadas de
la enfermedad se asocian a un marcado incremento de la mortalidad.
Aunque se sabe que cada exacerbacién aumenta el riesgo de falleci-
miento y que es muy probable que el fallecimiento se produzca en los
dias o semanas posteriores a una exacerbacion, se desconoce si la ac-
tual exacerbacién serd la Gltima de un paciente concreto. Esto puede
llevar a lo que algunos autores han denominado “paralisis pronésti-
ca”, en la que el médico pospone el inicio de los CP por no poder pre-
decir la supervivencia, aun cuando el paciente presente sintomas que
podrian beneficiarse de estos.

En la EPOC hay muchos factores reconocidos de peor prondéstico,
tanto en variables individuales como agrupadas en los llamados indi-
ces multicomponente. Sin embargo, ninguno de ellos ofrece una sufi-
ciente fiabilidad pronéstica a nivel individual a corto plazo. Una de las
aproximaciones clasicas propuestas para valorar la necesidad de CP es
la denominada pregunta sorpresa: ;Me sorprenderia que mi paciente
falleciera en los préximos 12 meses? En caso de que la repuesta sea
negativa, el paciente se consideraria candidato a CP. Aunque esta pre-
gunta tiene la ventaja de obligar a plantearse la necesidad de CP, mu-
chos autores consideran que su uso exclusivo no es til en los pacien-
tes con EPOC y puede retrasar innecesariamente el inicio de los CP".
Por otra parte, el margen de error con esta pregunta en la EPOC es
excesivamente alto. En consecuencia, la decision de iniciar los CP no
debe basarse en la esperanza de vida, sino que estos se deben incor-
porar progresivamente seg(in las necesidades del paciente —median-
te la valoracién peri6dica de los sintomas y la incorporacién progresi-
va de las medidas paliativas— sin abandonar el tratamiento reglado
de la enfermedad (fig. 1).
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La planificacién de los cuidados avanzados es siempre la estrategia
preferible. Esta planificacién debe basarse en un proceso de comuni-
cacion con el paciente en fase estable para ayudarle en la toma de
decisiones contemplando sus opiniones, preferencias, valores y
creencias para facilitar al equipo médico la toma de decisiones, inclu-
yendo las que se refieren al final de vida. Las intervenciones en estos
pacientes deben ser de cardcter educativo y preventivo. En ellas se
deben incluir aspectos dirigidos a mantener la salud del cuidador?,
asi como la del paciente: movilizacién, higiene, nutricién, medica-
cion, orientacion en actividades de la vida diaria y autoestima. Los
cuidados deberan extenderse durante la fase de duelo y en el proceso
de adaptacion a la pérdida.

Es importante que el paciente y sus familiares entiendan que dis-
cutir sobre el pronéstico o realizar un plan terapéutico no significa
dejar de cuidar al paciente ni suspender tratamientos que le sean tti-
les. Tampoco se puede obligar al paciente a recibir informacién no
solicitada. Durante las entrevistas, el profesional debe plantearse si el
paciente quiere mas informacion, qué es lo que quiere saber y si esta
preparado para recibir la informacién. La comunicacién no se alcanza
en una Unica entrevista, sino en multiples y a través de un proceso de
maduraciéon. Lamentablemente, este tipo de comunicacién sigue
siendo escasa entre los profesionales sanitarios y los pacientes con
EPOC avanzada®.

No es infrecuente que los pacientes ingresen en el hospital en si-
tuacion de riesgo vital y sin unas directrices claras previas de sus de-
seos respecto a la utilizacién de medidas como la reanimacién cardio-
pulmonar, la intubacién o el ingreso en la unidad de cuidados
intensivos. En estos pacientes es razonable que el equipo encargado
de su atencién establezca con el paciente y sus familiares el denomi-
nado “techo terapéutico” (es decir, los limites del tratamiento) con
una informacién realista. Por ejemplo: ¢Si tuviese una parada cardio-
rrespiratoria, querria que le realizaramos medidas de reanimacion
cardiopulmonar? En nuestra experiencia, aunque en ocasiones son
remisos a plantearse claramente el prondstico, los pacientes si quie-
ren participar en este tipo de decisiones. Estas directivas deben que-
dar claramente reflejadas en la historia clinica y pueden variar duran-
te el ingreso y en funcién de la evolucién del paciente?. Cuando el
paciente solicita informacién sobre un pronéstico vital que para el
médico resulta incierto, algunos autores proponen ofrecerla de forma
clara y basandose en la mejor evidencia disponible (p. ej., “En un pa-
ciente con una enfermedad como la suya los estudios dicen que la
posibilidad de que fallezca durante el pr6ximo afio es de aproximada-
mente del 50%").

Entre los sintomas asociados a la EPOC avanzada, el mas prevalen-
te es la disnea (presente en el 97% de los pacientes), junto a la fatiga
(68%)y el dolor (43%). La presencia de depresion se puede detectar en
casi el 50-90% de los pacientes, mientras que la prevalencia de ansie-
dad alcanza el 25%"'", En muchas ocasiones, los sintomas coexisten y
pueden pasar desapercibidos si no se interroga a los pacientes de for-
ma dirigida?'.

Aunque la desaparicién completa de la disnea en las tltimas fases
de la EPOC puede ser un objetivo no realista, existen medidas farma-
colégicas y no farmacolégicas que permiten mejorar su control, como
la rehabilitacién pulmonar o las técnicas de relajacion®. Entre las te-
rapias farmacoldgicas, aparte de los tratamientos clasicos como los
broncodilatadores, los firmacos mejor estudiados son los opiaceos.
En un metaanalisis reciente realizado por la Cochrane, se demostr6 un
efecto favorable de los opidceos orales o parenterales en la mejoria de
la disnea, incluyendo a los pacientes con EPOC, mientras que los opia-
ceos nebulizados no mostraron efectividad®®. Estos datos se han co-
rroborado en otros estudios®. La recomendacion es iniciar los moérfi-
cos a dosis bajas y aumentar lentamente las dosis hasta la mejoria de
la disnea, anticipandose a los efectos secundarios (constipacion, nau-
seas, etc.). La administracién de opidceos a dosis bajas (< 30 mg/dia de
morfina oral) no aumenta el riesgo de ingreso hospitalario ni el de
fallecimiento, incluso en pacientes con oxigenoterapia domiciliaria®.

Por el contrario, no hay evidencias de mejoria clara con el uso de ben-
zodiacepinas para la disnea, por lo que debe considerarse un trata-
miento de tercera linea. Para las crisis de disnea aguda en pacientes
ambulatorios, algunos autores recomiendan el uso de fentanilo su-
blingual (12,5-25 mg) por su rapido inicio de accién. No obstante, la
evidencia es escasa y sus efectos secundarios, menos estudiados?*.
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