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RESUMEN

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) se caracteriza por una limitacion
cronica al flujo aéreo poco reversible y asociada principalmente al humo de tabaco. Se trata de
una enfermedad infradiagnosticada y con una elevada morbimortalidad, lo que implica un
problema de salud publica de gran magnitud. Constituye la quinta causa de muerte en los paises
de nuestro entorno y se prevé que su prevalencia siga aumentando, llegando a representar un
elevado coste sanitario.

La EPOC es una enfermedad compleja y multifactorial. Los sintomas principales son la
disnea, la tos y la expectoracion. Su presentacion clinica es muy heterogénea y, dentro de lo que
hoy denominamos EPOC, se pueden definir diversos fenotipos con repercusion clinica,
prondstico y tratamiento terapéutico diferenciado. Aunque la EPOC no es una enfermedad
curable, la deshabituacion del consumo de tabaco es la medida més eficaz para prevenir y frenar
su progresion.

INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) puede definirse como una
enfermedad producida por una combinacion variable de enfermedad de la pequefia via aérea
(bronquiolitis obstructiva) y de destruccion del parénquima pulmonar (enfisema), caracterizada
por una limitacion al flujo aéreo (disminucion del volumen espiratorio forzado en el primer
segundo [FEV1] y la relacion con la capacidad vital forzada [FEV1/FVC]) que no es totalmente
reversible, puede acompafiarse de hiperreactividad bronquial y habitualmente es progresiva.

La EPOC es un problema de salud publica de gran importancia. En Espafia origina
aproximadamente un 10-12% de las consultas de medicina primaria y un 35-40% de las de
neumologia, ocasiona un 35% de las incapacidades laborales definitivas y un 7% de los ingresos
hospitalarios, siendo actualmente la cuarta causa de morbilidad y mortalidad en el mundo
desarrollado®. La mayor parte del coste de la EPOC es debido a la asistencia hospitalaria (41%),
seguido del gasto farmacéutico (36,6%), siendo la gravedad de la enfermedad el factor que mas
influye en el coste. El pronostico de la enfermedad esté relacionado con la edad, el indice de
masa corporal, la funcion pulmonar y la presencia de cor pulmonale o de otras enfermedades
asociadas. La mortalidad tras un ingreso hospitalario por exacerbacion grave es muy elevada.



El estudio EPI-SCAN? estimé que la prevalencia actual de la EPOC en Espafia, en la
poblacion de 40 a 80 afios, era del 10,2% (15,1% en varones y 5,7% en mujeres), pudiendo
extrapolarse que actualmente hay 2.185.764 personas con EPOC en Espafia, correspondiendo a
1,57 millones de hombres y mas de 600 mil mujeres. Comparado con el anterior estudio
IBERPOCS?, el infradiagndstico de la EPOC en Espafia se redujo levemente (del 78 al 73%),
aunque si se aprecio una gran reduccion del infratratamiento dentro de este periodo de 10 afios
(del 81 al 54%). Respecto a su causa principal, se estima que en Espafia el tabaco causa 60.000
muertes cada afio y se considera que es la causa mas importante de EPOC* y de cancer de
pulmon.

Sin embargo, hay alrededor de un 10% de pacientes con EPOC que no son fumadores, y
solo alrededor del 20% de los fumadores desarrolla una EPOC, por lo que factores genéticos y
otros factores ambientales® deben desarrollar un papel, aunque de mucha menor importancia que
el tabaco.

La Estrategia en EPOC del Sistema Nacional de Salud (SNS)®, aprobada el 3 de junio de
2009 por el Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud, fija como una de sus
prioridades el desarrollo de lineas estratégicas, objetivos y recomendaciones en EPOC para su
aplicacion en las comunidades autonomas. Asimismo, las nuevas guias espafiolas de la EPOC
(GesEPOC)’ resaltan el papel que puede desempefar la Estrategia en la difusion del
conocimiento de esta enfermedad entre la poblacion general. El objetivo principal del estudio
CONOCEPOC?® es determinar el nivel de conocimiento actual sobre la EPOC y sus
determinantes en la poblacion general de Espafa. Los objetivos secundarios fueron analizar los
cambios observados casi diez afios después, y a su vez aumentar la conciencia sobre la
importancia de la EPOC. En su conjunto, la iniciativa CONOCEPOC pretende potenciar la
realizacion de un diagnostico correcto y més precoz de la EPOC en Espafa.

Siguiendo este camino, este documento pretende realizar una recopilacion abreviada de
los estudios mas relevantes y novedosos de los ultimos afios, que puedan ayudar a la correcta
difusion de informacion sobre esta enfermedad ligada intimamente con el tabaco. Asi como
conocer y analizar la percepcion que se tiene de la enfermedad ayudando a discernir la gravedad
del problema.



COMBATIR EL TABAQUISMO ES UNA PRIORIDAD MUNDIAL

El consumo de tabaco mata a mas de 5 millones de personas al afio y es responsable de la
muerte de 1 de cada 10 adultos en el mundo. Entre los cinco principales factores de riesgo de
mortalidad, es la causa de muerte mas prevenible. EI 11% de las muertes por cardiopatia
isquémica como principal causa de muerte, son atribuibles al consumo de tabaco. Mas del 70%
de las muertes por cancer de pulmon, bronquios y traquea son atribuibles al consumo de tabaco.
Si se mantienen las tendencias actuales, el consumo de tabaco matara a mas de 8 millones de
personas al afio en 2030. La mitad de los mas de 1000 millones de fumadores moriran
prematuramente de una enfermedad relacionada con el tabaco®.

El coste econdmico del consumo de tabaco es igualmente devastador. Ademas de los
elevados gastos de salud publica relacionados con el tratamiento de enfermedades causadas por
el tabaco, el tabaco mata a las personas en la clspide de su vida productiva, privando a las
familias de su sustento y a las naciones de una fuerza de trabajo sana. Ademas, los consumidores
de tabaco son menos productivos durante su vida debido a su mayor vulnerabilidad a las
enfermedades.

El tabaco y la pobreza estan indisolublemente ligados. Numerosos estudios han revelado
que en los hogares més pobres de algunos paises de bajos ingresos los productos del tabaco
representan hasta un 10% de los gastos familiares. Esto significa que esas familias disponen de
menos dinero para destinar a sus necesidades basicas, por ejemplo, alimentacion, educacion y
atencion de salud. Ademas de sus efectos sanitarios directos, el tabaco da lugar a malnutricion,
mayores gastos en atencion de salud y muerte prematura. Asimismo, contribuye a elevar las tasas
de analfabetismo, ya que el dinero que podria utilizarse para educacion se destina, en cambio, al
tabaco. La relacion entre el tabaco y el agravamiento de la pobreza ha sido ignorada durante
mucho tiempo por los investigadores de ambas &reas.

Casi el 80% de los mas de mil millones de fumadores que hay en el mundo viven en
paises de ingresos bajos o medios, donde es mayor la carga de morbilidad y mortalidad asociada
al tabaco. Los consumidores de tabaco que mueren prematuramente privan a sus familias de
ingresos, aumentan el costo de la atencidn sanitaria y dificultan el desarrollo econdémico.

En algunos paises, los nifios de los hogares pobres trabajan con frecuencia en el cultivo
de tabaco para aumentar los ingresos familiares. Esos nifios son especialmente vulnerables a la
enfermedad del tabaco verde, producida por la nicotina que absorbe la piel cuando se manipulan
hojas de tabaco humedas.



Debido al desfase de varios afios entre el momento en que la gente empieza a consumir
tabaco y la aparicion de problemas de salud, la epidemia de enfermedades y muertes
relacionadas con el tabaco no ha hecho mas que empezar. El tabaco causé cien millones de
defunciones en el siglo XX. Si se mantiene la tendencia actual, en el siglo XXI provocara unos
mil millones de defunciones. Sin control, las defunciones relacionadas con el tabaco aumentaran
hasta mas de ocho millones al afio para 2030.

DESCONOCIMIENTO DE LA EPOC

La EPOC sigue siendo considerada injustamente como una enfermedad poco relevante,
irreversible y de escaso interés terapéutico'®, cuyo tratamiento es mayoritariamente sintomatico
y, aparte de la oxigenoterapia cronica en los pacientes con insuficiencia respiratoria y el
abandono del tabaquismo, muchos siguen considerando que no existen intervenciones que
modifiquen la historia natural de la enfermedad. Esta vision es poco realista, pues se estima que
cada afio, mueren en Espafia mas de 18.000 personas a causa de la EPOC. Esta enfermedad
constituye la quinta causa de muerte entre los varones, con una tasa anual de 60 muertes por
100.000 habitantes, y la séptima para las mujeres, con una tasa anual de 17 muertes por 100.000
habitantes. Segun las Gltimas cifras del Instituto Nacional de Estadistica (INE)*, en el afio 2012,
las enfermedades respiratorias fueron responsables del 10,5% de muertes, pasando a ser la
tercera causa de muerte, y se atribuyen 15.662 muertes compatibles con EPOC en 2012.

Comparada con otras enfermedades como el cancer o las enfermedades cardiovasculares,
es innegable el desconocimiento de la poblacion sobre las enfermedades respiratorias en general,
y de la EPOC en particular. Esto explica en gran medida la desproporcion historica entre la
magnitud del problema y su bajo impacto en la opinion publica, la reducida percepcion de
necesidad y urgencia para paliar el problema, ademés de la escasa asignacion de recursos para
asistencia y financiacion para investigaciones. Hasta 2006, las enfermedades respiratorias no
eran consideradas como enfermedades prioritarias en los Programas Marco de Salud para la
Union Europea, y solo desde febrero de 2007 se anuncié que el VII Programa Marco'?
incorporaba por primera vez las enfermedades respiratorias como una prioridad en la
investigacion biomédica europea. Otra encuesta realizada en 2000 en Espafia y otros 7 paises
resaltaba la elevada carga de enfermedad asociada a la EPOC, incluso en adultos menores de 65
afios, y por tanto aun en edad laboral y potencialmente productiva. En particular, los resultados
en Espafia® sobresalian por el elevado coste asociado a las hospitalizaciones, que representaban
el 84% de los costes directos de la enfermedad, y concluia que la implementacion de medidas
para reducir la progresion de la enfermedad también conllevaria una reduccion de su carga



poblacional. No existen series comparativas en Espafa sobre el conocimiento de la EPOC en la
poblacion, aunque, otra encuesta telefonica'® realizada en marzo de 2000 coincidia en que la
denominacion «EPOC» solamente era reconocida por el 23% de la poblacion. Sin embargo,
reconocian el término bronquitis crénica el 94,3%, y el 55,5%, el de enfisema pulmonar.

¢QUE ES LA EPOC?

En la EPOC se produce un proceso inflamatorio cronico que afecta a las vias aéreas y el
parénquima pulmonar. En los bronquios se observan hiperplasia de glandulas mucosas y
aumento de células caliciformes, con zonas de metaplasia escamosa y anomalias ciliares. En las
vias aéreas periféricas, el lugar donde se produce la obstruccion al flujo aéreo, existe
estrechamiento de la luz por fibrosis, hipertrofia del musculo liso, impactacion mucosa y
metaplasia de celulas caliciformes. El infiltrado inflamatorio en la EPOC esta constituido
principalmente por linfocitos T citotoxicos (CD8+), y afecta a las vias aéreas principales y las de
pequefio calibre, los septos alveolares y las arterias musculares®. La inflamacion de la via aérea
en el asma bronquial es distinta de la de la EPOC, dado que estd constituida por infiltrado
eosinofilico y aumento de linfocitos T CD4+23. Asimismo, en el asma no existe afeccion del
parénquima pulmonar. Los mediadores inflamatorios también difieren entre el asma y la EPOC.
En el asma, ademas de otros factores quimiotacticos de eosinofilos, son citocinas importantes la
interleucina-4 (IL-4), mediadora de la respuesta alérgica, y la interleucina-5 (IL-5), mediadora en
la inflamacién eosinofilica. Por el contrario, en la EPOC tienen importancia la presencia del
factor de necrosis tumoral-a (TNF-a), la interleucina-8 (IL-8) y el leucotrieno B4, citocinas que
participan en la inflamacion neutrofilica®®.

La lesion principal del parénquima pulmonar en la EPOC es el enfisema, definido por la
existencia de agrandamiento permanente y destructivo de los espacios aéreos distales en ausencia
de fibrosis evidente. Estudios demuestran que en el enfisema también puede existir un proceso
de remodelado del tejido, con incremento neto del colédgeno intersticial. En la EPOC se
identifican dos tipos principales de enfisema: el centroacinar y el panacinar, que se diferencian
por el lugar predominante de lesion. En el enfisema centroacinar, la forma mas habitual en los
fumadores, la destruccion se produce alrededor de los bronquiolos respiratorios. En el enfisema
panacinar, la destruccion afecta uniformemente a todo el acino. Este tipo de enfisema es
caracteristico del déficit homocigoto de alfa-1-antitripsina, aunque también se presenta en
fumadores?’.

En la EPOC se producen asimismo cambios estructurales en los vasos pulmonares, que
consisten en el engrosamiento de la capa intima de las arterias musculares y en la



muscularizacion de las arteriolas. Estas lesiones pueden observarse en las fases iniciales de la
enfermedad y se asocian a disfuncion endotelial'®. ElI humo del tabaco es la principal causa
patogénica de la EPOC.

El humo de tabaco tiene la capacidad de producir estrés oxidativo, de alterar el balance
proteasas-antiproteasas y de activar la respuesta inflamatoria, principalmente la de
polimorfonucleares y macréfagos. Todos estos fendmenos, tradicionalmente implicados en la
patogenia de la EPOC, estan presentes en el fumador con y sin obstruccién al flujo aéreo, por lo
que el desarrollo de la enfermedad depende de la coexistencia de otros factores de
susceptibilidad individual que hacen que la enfermedad no se haga presente en todos los
fumadores.

El enfisema hereditario debido a la deficiencia de alfa-1-antitripsina es el principal
ejemplo de un factor genético. El déficit congénito de alfa-1-antitripsina'® predispone a una
disminucion acelerada de la funcién pulmonar. Es una enfermedad autosdmica de expresion
recesiva que causa EPOC y cirrosis hepatica. Se estima que es responsable del 1% de los casos
de EPOC y del 2-4% de los enfisemas. Es importante el diagnostico temprano porque se puede
administrar un tratamiento especifico con la infusién intravenosa de alfa-1-antitripsina
procedente de plasma de donantes en los casos que cumplan los estrictos criterios de tratamiento
establecidos por las normativas nacionales e internacionales. Todo paciente con EPOC debe
tener al menos una determinacion de sus concentraciones plasmaticas de alfa-1-antitripsina para
descartar esta deficiencia.

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

La prevalencia de la EPOC aumenta con la edad y es mas frecuente en hombres, pero este
hecho parece estar mas relacionado con el efecto acumulativo de otros factores de riesgo a los
que se ha expuesto el individuo a lo largo de la vida que con la edad o el sexo. El papel de los
antecedentes familiares es una mezcla de factores genéticos y ambientales.

En las clases sociales mas desfavorecidas hay un mayor nimero de factores que se
asocian al desarrollo de la enfermedad®: mayor consumo de alcohol y tabaco, peores
condiciones de las viviendas, infecciones frecuentes en la infancia y menos recursos sanitarios



SINTOMATOLOGIA

El curso clinico de la EPOC refleja la disminucion progresiva en el tiempo de la funcion
pulmonar. Los datos referentes a la historia natural de los pacientes con EPOC se basan en los
estudios de cohortes que incluyen como variable la funcion pulmonar. El estudio del British
Medical Research Council (BMRC)? muestra la diferente evolucion de la funcion pulmonar
segun el habito tabaquico y la susceptibilidad a este. Los pacientes fumadores susceptibles, que
suponen alrededor del 25% de los fumadores, presentan una pendiente mas pronunciada en el
descenso del FEV1 relacionado con la edad. Si estos pacientes dejan de fumar, no mejoran su
capacidad ventilatoria, pero su curva de deterioro de la funcién pulmonar adopta la pendiente de
los no fumadores, con lo que se ralentiza la evolucion de la enfermedad.

Los pacientes que sufren una EPOC por lo general son fumadores de 20 cigarrillos al dia
durante 20 afios 0 mas. La EPOC es una enfermedad que evoluciona de forma lenta y progresiva.
La enfermedad suele iniciarse entre los 40 y los 50 afios y entre los sintomas hallamos??:

Tos y expectoracion: Suelen ser los primeros sintomas y con frecuencia son mas intensos
por las mafanas. Habitualmente, la persona afectada no le da importancia a estos sintomas

porque esta acostumbrada a ellos y cree que son normales.

Infecciones bronquiales: Los pacientes con tos y expectoracion habitual tienen mayor
propension a las infecciones bronquiales. Cuando existe infeccion, aumenta la tos y la
expectoracion, la cual se vuelve amarillo-verdosa. Raramente aparece fiebre. Durante los

episodios de infeccion bronquial, puede expulsarse sangre mezclada con el esputo.

Disnea: A la larga se produce dificultad respiratoria (disnea) con sensacion de falta de
aire, la cual suele aparecer entre 10 y 20 afios después del inicio de la tos y la expectoracion. La
disnea es progresiva, de forma que al comienzo aparece al realizar esfuerzos importantes, pero
puede llegar a darse en reposo y ser totalmente incapacitante. En ocasiones la disnea se

acompafia de ruidos de tipo sibilante al respirar; es lo que cominmente se llaman “pitos”.



Insuficiencia respiratoria: Como consecuencia de la dificultad respiratoria, se puede
llegar a producir una insuficiencia respiratoria, es decir, una insuficiente oxigenacion de la

sangre.

Insuficiencia cardiaca: En ocasiones el paciente desarrolla una insuficiencia cardiaca por
fallo del ventriculo derecho debido al esfuerzo que éste debe realizar como consecuencia de los
trastornos que origina la dificultad respiratoria, y la consiguiente falta de oxigenacion de la
sangre, sobre la circulacion sanguinea. A este tipo de insuficiencia cardiaca se le denomina cor

pulmonale.

Dolor de cabeza, pérdida de apetito y de peso: Pueden aparecer en los estados mas

avanzados de la enfermedad. El dolor de cabeza suele ser por las mafianas al levantarse.

Aumento de la frecuencia respiratoria: Los pacientes afectos de EPOC con frecuencia
tienen un aumento de la frecuencia respiratoria en reposo, es decir, del nimero de respiraciones
que se realizan por minuto. El aumento de la frecuencia respiratoria es proporcional a la
gravedad de la enfermedad. Algunos pacientes que tienen dificultad respiratoria intensa espiran
con los labios fruncidos.

Agrandamiento toracico: Dado que en la EPOC se produce un atrapamiento de aire
dentro del pulmon, debido a la obstruccion al flujo aéreo, esta aumentado el didmetro
anteroposterior del térax. Los pacientes con obstruccion intensa al flujo aéreo, se sientan
inclindndose hacia delante y sujetando un objeto con los brazos, ya que esta postura les permite

respirar mejor.

Hernias inguinales: Los pacientes con EPOC tienen con frecuencia hernias inguinales,

debido al esfuerzo que realizan al respirar y a la toser.



FENOTIPOS DE LA EPOC

El término fenotipo aplicado a la EPOC se define como «aquellos atributos de la
enfermedad que solos o combinados describen las diferencias entre individuos con EPOC en
relacion a 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 y que permitan
determinar la terapia mas adecuada para lograr mejores resultados clinicos.

Es posible distinguir diferentes patrones de expresion clinica de la EPOC, los Ilamados
fenotipos. Los estudios disponibles sobre fenotipificacion? de la EPOC han identificado diversos
fenotipos clinicos. La guia GesEPOC propone cuatro fenotipos que determinan un tratamiento
diferenciado:

1. No Agudizador

2. Mixto EPOC-Asma.

3. Agudizador con Enfisema.

4. Agudizador con Bronquitis cronica.

Las denominaciones de mixto, enfisema y bronquitis cronica son excluyentes y el diagnostico se
basa en las manifestaciones clinicas predominantes y el cumplimiento de los criterios
diagnosticos. Cualquiera de estos tres tipos de pacientes puede ser un agudizador frecuente, de
manera que estas caracteristicas se combinan para formar los cuatro fenotipos clinicos, con
tratamiento diferenciado.

Fenotipo No agudizador

Se caracteriza por presentar como maximo un episodio de agudizacion al afio. Es un
paciente de menor riesgo de deterioro de su calidad de vida, de pérdida de funcion pulmonar o de
mortalidad que el agudizador y presenta unas peculiaridades en su tratamiento. Los farmacos
antiinflamatorios de que disponemos actualmente para el tratamiento de la EPOC (corticoides
inhalados y roflumilast) estan indicados, entre otros criterios, para pacientes con agudizaciones,
por lo que no estaran recomendados en este tipo de pacientes, sean bronquiticos crénicos o
enfisematosos.

Fenotipo Agudizador
Se define como fenotipo agudizador® a todo paciente con EPOC que presente dos 0 mas

agudizaciones moderadas o graves al afio. Estas exacerbaciones® deben estar separadas al menos
4 semanas desde la finalizacion del tratamiento de la agudizacion previa o 6 semanas desde el
inicio de la misma en los casos que no han recibido tratamiento, para diferenciar el nuevo evento
de un fracaso terapeutico previo.



La identificacion del fenotipo agudizador se basa en la historia clinica® y se ha demostrado que
el diagndstico basado en la declaracion del paciente sobre su historial de agudizaciones es fiable.
El fenotipo agudizador subraya la importancia de preguntar por la historia de agudizaciones en la
entrevista clinica e identifica a pacientes que pueden tener indicacion de tratamiento
antiinflamatorio afiadido a los broncodilatadores. Es importante sefialar que hay diferentes tipos
de agudizaciones®, relacionados con su etiologia, y que el tipo de agudizacion que presenta un
paciente (bacteriana, viral o eosinofilica) suele mantenerse constante en episodios sucesivos.

Fenotipo mixto EPOC-asma
El fenotipo mixto® en la EPOC se define por la presencia de una obstruccion no

completamente reversible al flujo aéreo acompafiada de sintomas o signos de una reversibilidad
aumentada de la obstruccion. Dentro del espectro de la obstruccién cronica al flujo aéreo se
encuentran individuos asmaticos fumadores que desarrollan obstruccion no completamente
reversible al flujo aéreo y fumadores sin antecedentes conocidos de asma cuyo patron
inflamatorio bronquial tiene un predominio de eosinofilos y se manifiesta clinicamente por un
aumento de la reversibilidad al flujo aéreo®. En otras normativas se los conoce como “pacientes
con EPOC con componente asmatico prominente” o como “asma que complica la EPOC”%,

Hay estudios epidemioldgicos de incidencia de EPOC en los que se demuestra que los
jévenes asmaticos que desarrollan EPOC tienen una enfermedad de caracteristicas diferentes de
las que presentan los pacientes con EPOC sin antecedentes de asma. En el primer caso son mas
frecuentes la rinitis alérgica, la hiperreactividad bronquial inespecifica y la presencia de
sibilantes, y son mayores las concentraciones plasmaticas de IgE, lo que indica que se trata de un
sindrome mixto entre asma y EPOC®®. En pacientes asmaticos, el principal factor de riesgo del
desarrollo de una obstruccion al flujo aéreo no completamente reversible es el consumo de
tabaco. Por ello, estas vias patogénicas confluiran al final en un fenotipo de paciente con
obstruccion crénica al flujo aéreo y aumento de la reversibilidad, que es lo que define al fenotipo
mixto.

Se ha observado un mayor riesgo de presentar agudizaciones frecuentes entre los
pacientes con fenotipo mixto EPOC-asma. En estos casos la agudizacion suele tener un perfil
eosinofilico, lo que indica que la respuesta al tratamiento es distinta®’.

La prevalencia del fenotipo mixto es desconocida, pero existen diferentes estimaciones de
su importancia en el contexto de la EPOC. Los resultados del estudio COPDGene estiman que un
13% de los pacientes con EPOC comparten un diagndstico de asma. Se estimaron que
aproximadamente un 23% de pacientes con EPOC entre 50 y 59 afios podian tener un fenotipo
mixto, cifra que aumentaba con la edad hasta el 52% de los casos de EPOC entre los 70 y los 79
afios.



Fenotipo Agudizador con Enfisema
El enfisema se define como la afeccidn de los pulmones caracterizada 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 anatomico, el
diagnostico del 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
morfologico de enfisema.

El fenotipo enfisema incluye a los pacientes con EPOC con diagnoéstico
clinico/radiolégico/funcional de enfisema, que presentan disnea e intolerancia al ejercicio como
sintomas predominantes. Los pacientes con fenotipo enfisema presentan una tendencia a un
indice de masa corporal (IMC) reducido. No debe confundirse el diagnostico de fenotipo
enfisema con la presencia de enfisema pulmonar. Los signos de enfisema pueden encontrarse en
cualquiera de los fenotipos, e incluso en fumadores sin criterios de EPOC.

Este fenotipo de la EPOC se caracteriza por la presencia de datos funcionales de
hiperinsuflacion, por la existencia de enfisema en el estudio por TACAR, y/o por un test de
difusion inferior al valor de referencia, medido mediante el cociente DLCO/VA ajustado para la
hemoglobina®. La realizacion de estas pruebas en un segundo ambito asistencial permitira la
clasificacion de certeza como fenotipo enfisema.

El fenotipo enfisema suele tener menos agudizaciones que el fenotipo bronquitis crénica,
pero es posible que pacientes con enfisema sean también agudizadores, en especial los que
presentan formas més graves de la enfermedad. El enfisema grave también se asocia a un mal
prondstico al ser predictivo de un mayor descenso anual del FEV1%,

Fenotipo Agudizador con Bronquitis Cronica
La bronquitis crénica se define como la presencia de tos productiva o expectoracion

durante méas de 3 meses al afio y durante méas de 2 afios consecutivos. El fenotipo bronquitis
cronica identifica al paciente con EPOC, en el cual la bronquitis cronica es el sindrome
predominante. La hipersecrecion bronquial en la EPOC se ha asociado a una mayor inflamacion
en la via aérea y a un mayor riesgo de infeccion respiratoria®, lo que puede explicar que los
pacientes con bronquitis cronica tengan una mayor frecuencia de agudizaciones que los pacientes
sin expectoracion cronica. En un ndmero significativo de pacientes con bronquitis cronica y
agudizaciones repetidas se pueden detectar bronquiectasias mediante una exploracion por

tomografia computarizada de térax de alta resolucion (TACAR).



DIAGNOSTICO DE LA EPOC

La EPOC no es una enfermedad, sino un conjunto de enfermedades pulmonares
cronicas que reducen el flujo de aire. La EPOC no es una simple tos del fumador, sino una
enfermedad pulmonar potencialmente mortal que en muchos casos queda sin diagnosticar.
Los sintomas mas frecuentes son falta de aire, expectoracion excesiva y tos crénica. A medida
que la enfermedad empeora, las actividades cotidianas pueden verse muy dificultadas.

La EPOC es prevenible, pero incurable. El tratamiento puede ayudar a ralentizar su
progresion, pero la enfermedad suele empeorar con el tiempo, y es por ello que generalmente
se diagnostica en mayores de 40 afios. Bronquitis cronica y enfisema son dos términos que
han dejado de utilizarse y quedan englobados en el diagnéstico de EPOCZ,

Segun las estimaciones de la OMS, hay 64 millones de personas con EPOC, y en 2004
fallecieron 3 millones de pacientes por esta causa. Se prevé que las muertes por EPOC
aumenten en los proximos 10 afios, convirtiéndose en la tercera causa mundial de muerte, a
no ser que se reduzcan sus factores de riesgo, y en particular el consumo de tabaco y la
contaminacion atmosférica.

La EPOC se caracteriza por la presencia de obstruccién cronica y poco reversible al flujo
aéreo (disminucion del volumen espiratorio forzado en el primer segundo [FEV1] y de la
relacion FEV1/capacidad vital forzada [FVC]) causada, principalmente, por una reaccion
inflamatoria frente al humo del tabaco. EI consumo de tabaco produce cambios inflamatorios
pulmonares en todos los fumadores, aunque solo en una parte de ellos tiene lugar una respuesta
andmala que condiciona el desarrollo de alteraciones anatomicas en la via aérea y en el

parénquima pulmonar

Existen numerosas pruebas de funcion pulmonar?* que pueden utilizarse en pacientes con
EPOC. Sin embargo, desde un punto de vista clinico no todas ellas proporcionan informacion

relevante.



Pruebas con relevancia clinica alta

— Espirometria forzada: Imprescindible para establecer el diagndstico y en la valoracion
de la gravedad de la enfermedad. EI pardmetro que mejor refleja el grado de obstruccion es el
FEV1. Se considera que existe obstruccion al flujo aéreo cuando el FEV1 es inferior al 80% del
valor de referencia y la relacion FEV1/FVC, inferior al 70%. En las fases iniciales de la
enfermedad puede existir reduccion leve del flujo aéreo con FEV1 dentro de los valores de
referencia, reflejandose la obstruccion en la disminucién de la relacion FEV1/FVC. Por el
contrario, en las fases avanzadas puede disminuir la FVC por atrapamiento aéreo, por lo que la
relacion FEV1/FVC no es un buen indice de gravedad ni resulta util para el seguimiento. En los
pacientes con enfermedad moderada o grave, se recomienda la repeticion de la espirometria
forzada con una periodicidad anual, a fin de evaluar el ritmo de pérdida de la funcién pulmonar.
Este altimo aspecto tiene importancia para establecer el prondstico de la enfermedad y plantear
alternativas terapéuticas diferentes (farmacoldgicas y/o quirurgicas).

— Prueba broncodilatadora: Imprescindible en la valoracion inicial del paciente. Forma
parte del diagndstico de la enfermedad (irreversibilidad de la obstruccion al flujo aéreo). Una
prueba broncodilatadora muy significativa, o en la que el FEV1 se normalice, cuestiona el
diagndstico de EPOC y sugiere asma bronquial.

— Gasometria arterial: Imprescindible en el diagnostico y valoracion inicial de la
gravedad de la insuficiencia respiratoria que puede acompafar a la EPOC. No esta indicada en
todos los pacientes con EPOC, pero si en aquellos con enfermedad moderada o grave y en la
indicacion de oxigenoterapia continua domiciliaria.

Pruebas con relevancia clinica media

— Capacidad de difusion pulmonar del monoéxido de carbono (DLCO): Es el
parametro funcional que mejor se correlaciona con la gravedad del enfisema pulmonar, aunque
puede ser normal en casos de enfisema leve. Su medicion esté indicada en los pacientes con
enfermedad moderada o grave, cuando clinicamente se sospecha enfisema y en la valoracion
preoperatoria de candidatos a reseccion pulmonar.

—Volumenes pulmonares estaticos: Su medicion permite:
a) descartar un componente restrictivo en pacientes con disminucion de la FVC,
b) valorar el grado de hiperinsuflacién y de atrapamiento aéreo. La medicion resulta Gtil en la
valoracion de pacientes con enfermedad moderada o grave, y cuando se sospeche enfisema.



En casos de obstruccion al flujo aéreo muy severa, la medicion de los volimenes pulmonares
estaticos mediante pletismografia tiene limitaciones. La medicion de la capacidad inspiratoria es
de fécil ejecucion y tiene utilidad en la valoracion y el seguimiento del grado de hiperinsuflacion
dinamica.

— Pruebas de esfuerzo: Existen multiples modalidades de pruebas de esfuerzo. Oscilan
desde métodos simples (test de marcha de los 6 0 12 min; test de lanzadera) hasta métodos mas
complejos (bicicleta ergométrica). En general, la informacion que proporcionan es Util en la
valoracion funcional de la EPOC y, en particular, en aspectos especificos como:

a) la valoracion preoperatoria del riesgo quirdrgico en la reseccion pulmonar;

b) la evaluacion del efecto de diversas modalidades terapéuticas, farmacoldgicas, fisicas
(rehabilitacion, nutricion) o quirdrgicas

c) en la valoracion de la capacidad laboral.

— Oximetria nocturna/polisomnografia: Los pacientes con EPOC presentan frecuentes
alteraciones respiratorias durante el suefio. Sin embargo, su estudio sélo esta indicado cuando se
sospeche clinicamente la coexistencia de sindrome de apneas del suefio. Esta sospecha se basara
en la presencia de somnolencia diurna excesiva y roncopatia, obesidad, poliglobulia y/o signos
de cor pulmonale en pacientes con obstruccion al flujo aéreo de moderada intensidad, o bien la
instauracion de cefaleas matutinas al iniciar oxigenoterapia domiciliaria continua. En el resto de
las situaciones, el estudio especifico de los episodios de saturacion arterial durante el suefio no
estad indicado, dado que su presencia y gravedad pueden predecirse con fiabilidad a partir de la
gasometria arterial diurna. Asimismo, dichos estudios no aportan informacion de valor
prondstico, ya que su tratamiento con oxigenoterapia administrada solo durante la noche no
parece mejorar la supervivencia.

— Funcién muscular respiratoria: Indicado si se sospecha clinicamente disfuncion
muscular respiratoria o la disnea es desproporcionadamente elevada en relacion con el valor del
FEV1.



Gravedad de la EPOC

La clasificacion de gravedad de la EPOC debe hacerse de forma multidimensional y se
basa esencialmente en el indice BODE®
En atencién primaria, puede utilizarse el indice BODEX como alternativa al BODE. Si la
puntuacion del BODEX es > 5 puntos se precisara la realizacion de la prueba de ejercicio para
precisar el nivel de gravedad.
Se establecen 5 niveles de gravedad segun el prondstico:
- I (leve)
- Il (moderada)
- Il (grave)
- IV (muy grave)
-V (final de vida)
La gravedad de la obstruccion se clasifica segun los 4 grados de GOLD:
- leve (FEV1 > 80%)
- moderada (FEV1: 50-80%)
- grave (FEV1: 30-49%)
- muy grave (FEV1 < 30%)
Otros parametros como la puntuacién del CAT, la intensidad de los sintomas o el niamero y la
gravedad de agudizaciones tambien deben valorarse en la toma de decisiones terapéuticas.

Indice BODE

indice BODEx
Marcadores Puntuacitn —— —
. roo 1 0 1 2 3
I R B MC(gm) 1 <2l
(N A T 1T I 0 Mm@ 265 S04 640 <35
D DM 00 2 3 § D Disnea(mMRc) o2 3 s
Ex Exacerbaciones graves 0 1-2 23

E GMM(m) 2330 BlM B4 <140

. o N o o IMC:indice de masa corporal; mMRC: escala modificada de la MRC; Ex;
IMC ndicede msa corporal; MRC: escala modificada dea MRC 6 MM: disanci2 e ycerhaciones graves (se incluyen tinicamente viitas a urgencias hospitalarias o
recorida en 1a prueba de los 6 minutos marcha, ingresos).

Propuesto por Celli et al, Propuesto por Soler-Cataluna et al™,

El estudio COCOMICS (COllaborative COhorts to assess Multicomponent Indices of
COPD in Spain) agrupa los datos individuales de 11 cohortes espafiolas con seguimiento
longitudinal para mortalidad. En total se incorporaron al estudio 3.633 pacientes, totalizando un
seguimiento de 15.878 personas-afio. Gracias al elevado numero de pacientes y al largo



seguimiento COCOMICS pudo comparar la fiabilidad prondstica de los indices existentes
(BODE, BODEX, ADO y DOSE, entre otros) respecto a mortalidad, tanto a corto (6 meses)
como a medio y largo plazo (10 afios). La principal conclusion del estudio fue que ninguno de
los indices es capaz de evaluar de forma fiable la mortalidad a corto término, mientras que a
medio y largo plazo el ADO fue superior al resto de indices, aunque tras ajustar por edad, los que
conservaban mejor fiabilidad en su clasificacion fueron el BODE y el BODEX, que son los
indices recomendados por GesEPOC?.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO%

Broncodilatadores

La mayor parte de los pacientes con EPOC mejora con broncodilatadores, aunque dicha
mejoria no siempre se correlaciona con cambios espirometricos significativos. Puede haber
respuestas clinicamente relevantes en pacientes con prueba broncodilatadora negativa. Por este
motivo es necesario valorar el alivio sintomatico que el farmaco produce en el paciente, no solo
el grado de reversibilidad de la obstruccion. Esta valoracion debera hacerse de forma
individualizada con una prueba terapéutica en la que se analicen los cambios en el FEV1, en los
sintomas y en la tolerancia al esfuerzo. La base del tratamiento farmacoldgico de la EPOC son
los broncodilatadores de larga duracion*’

El farmaco broncodilatador de primera linea debera ser un anticolinérgico o un agonista
B2, administrado por via inhalatoria. Estos farmacos, aunque constituyen el tratamiento mas
importante de la EPOC, no modifican la historia natural de la enfermedad.

- Anticolinérgicos: El Gnico anticolinérgico por via inhalatoria comercializado en Espafia
es el bromuro de ipratropio. La dosis recomendada habitualmente es de 0,04 mg (dos
inhalaciones de aerosol o una céapsula de polvo micronizado) cada 6 a 8 h. Esta dosis puede
incrementarse si es preciso hasta 0,12 mg cada 6 h, sin ningun efecto secundario relevante.

- Agonistas B2: Por su rapidez de accion (15-20 min), los agonistas p2 de accion corta
administrados por via inhalatoria constituyen el tratamiento de eleccion en situaciones agudas,
por lo que se recomienda su empleo a demanda en pacientes con EPOC estable cuando, de forma
circunstancial, exista deterioro sintomatico. Esta pauta tiene el riesgo potencial de favorecer el



abuso por parte del paciente, por lo que es conveniente establecer un limite en el caso de que se
requiera un numero elevado de inhalaciones. Se recomienda el empleo de farmacos con mayor
selectividad B2 (salbutamol y terbutalina) por via inhalatoria. En pacientes que requieren el uso
regular de broncodilatadores, el empleo de preparados que asocian bromuro de ipratropio y
salbutamol tiene mayor efecto que el de ambos de forma aislada.

En la actualidad también se dispone de agonistas 2 de accion prolongada (salmeterol y
formoterol), cuyo efecto tiene una duracion de unas 12 h. En pacientes con EPOC la
administracion de salmeterol mejora la disnea y la calidad de vida, aunque no parece incrementar
la intolerancia al esfuerzo ni reducir el nimero de exacerbaciones. La vida media prolongada de
los agonistas f2 de accion prolongada puede mejorar el cumplimiento por parte del paciente, por
lo que se considera indicado su empleo en pacientes con sintomas persistentes, ya sea en
monoterapia o0 asociados a bromuro de ipratropio.

- Metilxantinas: El empleo de metilxantinas (teofilina y aminofilina) en el tratamiento de
la EPOC es controvertido. Los principales argumentos en contra de su uso se basan en que son
broncodilatadores débiles y que el riesgo de efectos secundarios es elevado. Las metilxantinas
poseen efectos colaterales (mejoria de la disnea y de la tolerancia al esfuerzo, probable accion
antiinflamatoria) que pueden dar lugar a respuestas clinicas favorables, aunque actualmente no se
conoce la importancia real de estos efectos en el control clinico del paciente. Por su toxicidad y
menor eficacia que los agonistas 32 de accion prolongada, las metilxantinas deben incorporarse
al tratamiento del paciente con EPOC sintomatico como farmacos de segunda linea, tras los
anticolinérgicos y los agonistas B2 inhalados, siempre que con su introduccion sea posible
apreciar una mejoria clinica significativa sin la aparicion de efectos secundarios destacables. Se
recomienda emplear dosis que proporcionen una concentracion sanguinea entre 5y 15 pug/ml. La
dosis debera ajustarse en funcion de la respuesta y de las concentraciones pico en sangre, cuya
monitorizacion debera hacerse al menos una vez cada 6 a 12 meses, siempre que se cambie el
tipo de preparado o cuando existan factores que puedan afectar a su metabolismo.

Durante los ultimos afios, han aparecido nuevos farmacos broncodilatadores con
moléculas mas potentes, de mayor duracion y con un mejor perfil de seguridad. El conocimiento
de los mecanismos de accion de ambas familias de broncodilatadores, agonistas de los receptores
adrenérgicos-B2 de larga duracion (LABA) y farmacos inhibidores de los receptores
muscarinicos de accion prolongada (LAMA), nos aporta informacion que nos ayuda a entender
la interaccion entre ambos, con un notable papel entre los receptores M2 y B2, El
entendimiento de esta interaccion de receptores es crucial para plantear la mejor forma de
administracion de estos farmacos de manera que consigan los mejores beneficios clinicos para
los pacientes.



Glucocorticoides

En la EPOC existen alteraciones histoldgicas de carécter inflamatorio, lo que sugiere la
utilidad potencial del empleo de glucocorticoides. Actualmente, se dispone de datos de grandes
series controladas en las que se ha evaluado la eficacia clinica de glucocorticoides inhalados en
la EPOC. Los resultados de estos estudios indican que los glucocorticoides inhalados pueden
tener cierta utilidad en el tratamiento del paciente con EPOC grave, dado que disminuyen el
namero de exacerbaciones y mejoran los sintomas, aunque son poco eficaces en la prevencion
del deterioro funcional. La respuesta a los glucocorticoides inhalados no es uniforme, y no existe
ningdn criterio absoluto que permita distinguir a aquellos pacientes que presentaran una
respuesta favorable. Segun la informacion disponible se recomienda el empleo de
glucocorticoides inhalados en:

1. Pacientes con respuesta favorable a una prueba terapéutica con glucocorticoides orales

o0 inhalados.

2. Pacientes con prueba broncodilatadora significativa.

3. Pacientes con EPOC grave que presenten exacerbaciones frecuentes en las que se

requiera tratamiento con glucocorticoides orales o antibioticos.

Las dosis de glucocorticoides inhalados recomendables no estan bien establecidas en la
EPOC. En los estudios a largo plazo en los que se han demostrado efectos beneficiosos se ha
utilizado budesonida, a dosis de 400 ug/12 h, o fluticasona, a dosis de 500 pg/12 h.

Aungue se ha descrito una mejoria en el deterioro del FEV1 con el uso de
glucocorticoides sistémicos, la elevada incidencia de efectos secundarios y la ausencia de
estudios controlados no hacen aconsejable su uso prolongado en el paciente con enfermedad
estable.

Tratamiento sustitutivo con alfa-1-antitripsina

Estudios no controlados han puesto de manifiesto que el uso de alfa-1-antitripsina
purificada puede ser de interés en pacientes con fenotipo homocigoto PiZZ que cursan con
enfisema pulmonar y titulos de alfa-1-antitripsina séricos bajos. Existen registros nacionales e
internacionales dirigidos a evaluar la eficacia clinica del tratamiento sustitutivo con alfa-1-
antitripsina. Del analisis de algunos de ellos se desprende que el tratamiento sustitutivo posee un
efecto beneficioso leve.



Tratamiento EPOC estable

Medidas generales
Abandono del consumo de tabaco a traves de inclusion en programas de deshabituacion.
Vacuna antigripal anual
Realizar ejercicio fisico de forma habitual

EPOC leve 0 moderada
Pacientes poco sintomaticos: Agonistas 2 de accion corta a demanda
Pacientes sintomaticos:
1. Anticolinérgico o Agonistas 32 de accion prolongada inhalado
2. Asociacion de Anticolinérgico y Agonistas 2
3. Afadir Teofilina
4 Considerar Glucocorticoides inhalados

EPOC grave
1. Glucocorticoides inhalados
2. Ensayo Terapéutico con glucocorticoides orales
3. Inclusion en el programa de rehabilitacion
4. Oxigenoterapia
5. Evaluar severidad del Enfisema pulmonar. Considerar cirugia de reduccion
6. Considerar trasplante pulmonar en pacientes menores de 65 afios

Papel de la Vitamina D en la EPOC

Estudios recientes han mostrado que, comparados con fumadores sin EPOC, los pacientes
con EPOC avanzada presentan frecuentemente déficit de vitamina D*, con prevalencias entre el
33 y el 77%, resultando mayores en fases avanzadas de la enfermedad. Entre los factores que
explicarian este hecho cabe destacar la alteracién de la sintesis cutanea de vitamina D debida a la
edad y a los efectos toxicos del tabaco, la escasa exposicion a la luz solar, el aumento del
catabolismo de la vitamina D por los glucocorticoides, su secuestro en los adipocitos, una
reducida absorcion intestinal y la deficiente activacion hepatica y renal de los precursores de la
vitamina D.

La disparidad de resultados sobre la relacion entre niveles seéricos de 25-OH D y funcién
respiratoria en pacientes con EPOC ha planteado la hipotesis de que existan subgrupos de
pacientes con EPOC con distinta predisposicion genética para desarrollar déficit de vitamina D.
De este modo, se ha descrito que la asociacion entre niveles séricos de vitamina D y la gravedad



de la EPOC es especialmente significativa en los individuos portadores de determinadas
variantes del gen de la proteina transportadora de vitamina D, que a su vez se asocia de forma
independiente con un aumento del riesgo de padecer EPOC. Por otra parte, se ha comunicado
que otros polimorfismos del gen de la proteina transportadora de vitamina D protegerian del
riesgo de desarrollar EPOC, o de presentar exacerbaciones de esta enfermedad®.

Un analisis post hoc mostr6 que entre los pacientes con déficit grave de vitamina D (25-
OH D < 10 ng/ml) la tasa anual de exacerbacion de la EPOC se redujo en un 43%, y que en este
subgrupo de pacientes el tratamiento con vitamina D se asocid con un aumento de la capacidad
fagocitica de los monocitos.

Actualmente se esta realizando un estudio (VidiCo, NCT00977873) que analiza el efecto
de la administracion de vitamina D sobre el riesgo de desarrollar exacerbaciones en pacientes
con EPOC menos grave. Ademas, el subestudio Lung VITAL investigard el efecto de
administrar 2.000 Ul diarias de vitamina D sobre el riesgo de presentar exacerbaciones en
pacientes con EPOC.

Tratamiento del tabaquismo en fumadores con EPOC

Dados los datos inequivocos que aseguran la estrecha relacion entre el tabaco y el riesgo
aumentado de sufrir EPOC, los pacientes deben ser informados que el consumo de tabaco es la
causa directa de su enfermedad. Igualmente deben ser alertados de los siguientes aspectos: que el
abandono del consumo de tabaco es la Gnica medida terapéutica que se ha mostrado eficaz para
mejorar su enfermedad; que la utilizacién de tratamientos farmacolégicos para su enfermedad
sera de muy baja eficacia si continta fumando y el abandono del consumo de tabaco se seguira
de una mejoria en la evolucion de su enfermedad y de la respuesta al tratamiento de la EPOC®,

En los fumadores que muestren disposicion a realizar un intento de abandono del
consumo de tabaco, la intervencion ird dedicada a la eleccion del dia de abandono, la
identificacion de situaciones de alto riesgo, el desarrollo de conductas alternativas, la explicacion
de los sintomas del sindrome de abstinencia y de su evolucion, asi como la entrega de folletos
con informacidn sanitaria sobre el tabaquismo y la EPOC y folletos de autoayuda para dejar de
fumar. En pacientes que desean realizar un intento de abandono los tratamientos farmacol6gicos
recomendados son: terapia sustitutiva con nicotina (TSN), bupropion y vareniclina.

En los fumadores que no muestren voluntad por abandonar sus habitos tabaquicos se les
debe hacer ver la necesidad de dejar de fumar en cada una de las visitas que el sujeto realice a su
médico o enfermera, ofreciéndoles todo tipo de ayuda pertinente. Hasta un 30-70% de los
pacientes con EPOC continta fumando, a pesar de estar diagnosticados de este proceso y de



haber sido advertidos. La utilizacion de farmacos como la TSN y la vareniclina se han mostrado,
en algunos estudios, eficaces y seguros para ayudar a dejar de fumar a pacientes que se
mostraban dispuestos a reducir su consumo.

Tratamiento no farmacoldgico. Rehabilitacion respiratoria

El entrenamiento de la musculatura periférica continGa siendo el principal componente de
la rehabilitacién, la inclusion de un entrenamiento muscular respiratorio especifico y la
intervencién nutricional se han incorporado en los programas de rehabilitacion respiratoria.

El entrenamiento muscular inspiratorio mejora la fuerza y resistencia muscular, la
capacidad de ejercicio, la disnea y la calidad de vida, y que se debe aplicar en pacientes con
EPOC y debilidad muscular inspiratoria®.

La desnutricién proteicocaldrica se relaciona con la pérdida de masa muscular vy,
consecuentemente, con la percepcion de disnea, intolerancia al ejercicio y afectacion en la
calidad de vida. Un ensayo clinico reciente ha demostrado que la suplementacion dietética con
creatina y coenzima Q10 no solo mejora la disnea, capacidad de ejercicio y calidad de vida, sino
también el desempefio de las actividades basicas y reduce el nimero de exacerbaciones®.

La adherencia a los programas de rehabilitacion sigue siendo un tema de interés que requiere
mas investigacion.

Principales componentes de los programas de rehabilitacion respiratoria

1. Entrenamiento fisico
Extremidades inferiores|superiores
Midsculos respiratorios

2, Educacidn e inbervencitn psicosocialf conductual
Educaciin en el autocuidado
Psicoterapia

3. Fisioterapia respiratoria
Técnicas de permeabilizacitn de la via aérea (en pacientes hipersecretores)
Ejercicios respiratorios

4. Terapia ocupacional

5. Intervencidn nutricional

& Terapias coayudvantes




¢ESTAN A SALVO LOS NO FUMADORES?

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

Diversos estudios observacionales* han demostrado que el tabaquismo pasivo se asocia a
un mayor riesgo de EPOC. El estudio més definitivo que relaciona tabaquismo pasivo con EPOC
se ha realizado en Guanzhou*? (China). Se trata de un estudio en mas de 6.000 participantes 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 afirmd ser fumador pasivo, y la duracién del tabaquismo pasivo resultd
directamente relacionada con el riesgo de EPOC.

En Espafa®® se ha evaluado la repercusion de la exposicion pasiva al tabaco sobre la
funcion pulmonar de nifios y adolescentes, concluyendo que los pardmetros espirométricos
fueron significativamente inferiores entre los nifios con algin progenitor fumador, siendo mayor
el efecto negativo del tabaquismo pasivo sobre los pardmetros relacionados con la via aérea
distal.

Seguin datos de la ENS* de 2006, la exposicion infantil al humo de tabaco en el
domicilio se estima que es del 24,1% en nifios y del 21,8% en nifias de 0 a 4 afios, del 32,4 y el
32,7%, respectivamente, en nifios y nifias de 5 a 9 afos, y del 39,6 y el 42,3% en nifios y nifias de
10 a 14 afios.

Tampoco estan fuera de peligro muchos de los trabajadores implicados en la industria y
fabricacion de materiales. Diversos estudios de cohortes de trabajadores han identificado que la
exposicion ocupacional a diversos polvos, gases y humos toxicos se asocia a un mayor riesgo*
de EPOC, incluso después de tener en cuenta los factores de confusién como el tabaco. Los
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 que los que no presentan una
exposicion profesional significativa. Estos hallazgos justifican la investigacién de la exposicién
profesional en todos los pacientes y la adopcidn de medidas preventivas en el lugar de trabajo
siempre que sea posible.



EJERCICIO FiSICO CONTRA LA EPOC

La importancia de la actividad fisica para la salud esta bien reconocida y se ha
demostrado su efecto beneficioso tanto en la prevencion primaria como secundaria de diversas
enfermedades crénicas.

En la EPOC, una mayor actividad fisica regular se asocia a mejor calidad de vida y
menor morbimortalidad y es un indicador predictivo para cualquier causa de mortalidad en este
tipo de pacientes®®. Ademas, diversos estudios realizados en el contexto de programas de
rehabilitacion respiratoria han demostrado que los pacientes que son méas activos fisicamente,
muestran un enlentecimiento en la pérdida de funcién pulmonar y una disminucion del nimero
de exacerbaciones de la enfermedad®. Pese a estas evidencias, los pacientes con EPOC muestran
una clara tendencia al sedentarismo.

Los pacientes EPOC estables que se atienden en las consultas de neumologia de los
hospitales, y que no han sido incorporados a ningun programa de rehabilitacion respiratoria,
presentan un bajo nivel de actividad fisica, resaltando que un tercio de ellos son inactivos, casi
un 40% realizan ejercicio moderado y solo un 30% de ellos desarrollan un gasto energético
acorde con las recomendaciones realizadas® para obtener un efecto beneficioso para la salud y
una disminucién del riesgo de morbimortalidad. Los pacientes EPOC mas inactivos tienen mayor
obstruccion bronquial refieren mas disnea, caminan menos y tienen peor calidad de vida.

Aunque existe evidencia del efecto beneficioso de la actividad fisica en todos los estadios
de la EPOC y asi ha quedado reflejado como recomendacién en las principales guias clinicas de
practica clinica, existe poca informacion sobre la actividad fisica que desarrolla este tipo de
pacientes. Muy probablemente, las razones por las cuales la actividad fisica mejora la calidad de
vida en los pacientes con EPOC, se basen en los mismos mecanismos multifactoriales a los que
se atribuye el beneficio de la actividad fisica en la poblacion general (mejoria de la funcién
cardiaca, mejoria la funcién muscular periférica y aumento el consumo méximo de oxigeno).

ALTERNATIVA AL TABACO: CIGARRILLO ELECTRONICO

En los Gltimos afos, el cigarrillo electronico o e-cigarette, ha surgido con fuerza como
alternativa en las terapias de sustitucion de nicotina en aquellos habituales al “placer” del tabaco.
Después de unos primeros afios de ascenso vertiginoso en ventas como remedio para la
deshabituacion tabaquica, han aparecido dudas sobre su inocuidad y validez, tal vez de forma
interesada por el poder politico y econdmico que atesoran las grandes tabacaleras. Pero, qué hay



de cierto alrededor de los rumores que sitdan al cigarrillo electronico en el mismo nivel de
nocividad que el tabaco convencional.

Segun un reciente estudio el 6.5% de la poblacion de adultos en Barcelona®” (Espafia)
son consumidores de cigarrillos electrdnicos, y 6 de cada 10 de ellos han utilizado dispositivos
de liberacion de nicotina. De acuerdo con la evidencia de otros paises, esta cifra podria
duplicarse en los proximos afios entre los poblacion, incidiendo principalmente en adolescentes y
estudiantes.

En la actualidad, hay un intenso debate sobre la utilidad de los cigarrillos electronicos
como nueva estrategia para dejar de fumar o reducir el consumo de tabaco y sus potenciales
efectos perjudiciales para la salud. El Unico ensayo clinico publicado hasta la fecha mostro que el
7,3% de los pacientes que usaron e-cigarrillos con nicotina para dejar de fumar todavia seguian
sin hacerlo a los 6 meses, en comparacion con el 5,8% que utilizaron parches de nicotina y al
4,1% que utilizo cigarrillos electrénicos sin nicotina.>®

Del dltimo informe del Departamento de Salud Ambiental y Ocupacional de Estados
Unidos®, se extrae que no hay grave preocupacion por los contaminantes como pueden ser los
compuestos organicos volatiles (formaldehido, acroleina, etc.) producidos en el liquido o
producidos por el calentamiento. Mientras estos contaminantes han estado presentes, se han
detectado en niveles problematicos sélo en unos pocos estudios que aparentemente se basaban en
niveles poco realistas de temperatura en el calentamiento del cigarrillo. Ademas, las nitrosaminas
especificas del tabaco (TSNA) estan presentes en cantidades traza y no representan mas
(probablemente mucho menos) amenaza para la salud que TSNAs de productos de tabaco sin
humo modernos, que no causan ningun riesgo medible para el cancer.

CONCLUSION

La EPOC ha sido una enfermedad infradiagnosticada, en parte, debido a su definicion
imprecisa y variable en los ultimos afos. En la actualidad, esta enfermedad continda siendo una
desconocida para la sociedad, a pesar de que se trata de una de las principales causas de
mortalidad. La prevencion primaria de la EPOC deberd orientarse hacia el tratamiento del
tabaquismo, al ser el abandono del mismo la forma mas efectiva para reducir el desarrollo de la
enfermedad y frenar su progresion. No todos los fumadores evolucionan hasta presentar las
alteraciones caracteristicas de la EPOC, originadas por una reaccion inflamatoria frente al humo
del tabaco. Esto indica que debe haber factores genéticos ligados a la enfermedad que todavia
son desconocidos y que deberan ser investigados en el futuro.



La EPOC es un problema que nos involucra a todos, puesto que los no fumadores
tampoco estdn a salvo del humo ambiental. Por ello, la prevencién y la correcta difusion de
informacion acerca de la enfermedad son esenciales. Actualmente, el tratamiento farmacolégico
con farmacos LABA y LAMA ha mejorado la calidad de vida del paciente. Ademas, se disponen
de nuevas terapias de rehabilitacion respiratoria y dispositivos electronicos en terapias de
sustitucion que deben ayudar a minimizar el desarrollo de la enfermedad en los préximos afios.
La investigacion sigue siendo el mejor camino para conocer y combatir esta enfermedad.
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