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RESUMEN

Palabras clave: La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) se relaciona con el tabaquismo como principal
EPOIC agente etioldgico, si bien existen otros factores de riesgo que pueden interactuar influyendo en el des-
Etiologia

arrollo de la enfermedad. La definicién de EPOC se asienta en tres puntos: la presencia de sintomas
respiratorios persistentes, la exposicién a agentes etiolgicos y un cociente espirométrico obstructivo no
reversible. La espirometria forzada con prueba broncodilatadora es la prueba de eleccién para confirmar
el diagnéstico de EPOC, no obstante, se estan intentando desarrollar métodos alternativos para el cribado
de la enfermedad, dado el importante infradiagnéstico actual de esta patologia.

Con el fin de avanzar en una medicina mas personalizada, en el paciente se han adoptado herramientas
de clasificaciéon como son los fenotipos clinicos y los rasgos tratables, permitiendo adecuar los trata-
mientos en funcién de las caracteristicas de los pacientes. El tratamiento no farmacolégico, como la
deshabituacién tabaquica, la vacunacién, el ejercicio fisico. .. es fundamental en el manejo de la enfer-
medad, asi como el tratamiento farmacolégico basado en los fenotipos clinicos. Los eosinéfilos se han
convertido en un marcador clave a la hora de instaurar el tratamiento con glucocorticoides inhalados.

En el seguimiento de la enfermedad, es de especial relevancia evaluar el grado de control de esta,
siendo un elemento fundamental para establecer un adecuado control la ausencia de agudizaciones.
Estas conllevan importantes implicaciones en la mortalidad, morbilidad y calidad de vida de los pacientes,
siendo necesarios mas estudios para definir mejor los fenotipos de las agudizaciones y sus biomarcadores.

Diagnéstico
Tratamiento
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Chronic Obstructive Pulmonary Disease

ABSTRACT

Keywords: Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) is related to smoking as the main etiological agent alt-
COPD hough there are other risk factors that can interact influencing the development of the disease. The
Et,‘°l°gy. definition of COPD is based on three points: the presence of persistent respiratory symptoms, exposure
?::fggilst to risk agents, and a non-reversible obstructive spirometric ratio. Forced spirometry with a bronchodi-

lator test is necessary to confirm the diagnosis of COPD, however, attempts are being made to develop
alternative methods for screening given the current significant underdiagnosis of this pathology.

In order to advance in a more personalized medicine for the patient, classification tools have been
adopted such as clinical phenotypes and treatable traits, allowing treatments to be adapted according
to the characteristics of the patients. Non-pharmacological treatment (smoking cessation, vaccination,
physical exercise...) are essential for the management of the disease, as well as pharmacological treatment
based on clinical phenotypes. Eosinophils have become a key marker when establishing treatment with
inhaled glucocorticoids.
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In the follow-up of the disease, it is very relevant to evaluate the degree of control being a fundamental
element the absence of exacerbations given their implications in mortality, morbidity and quality of life of
patients. More studies are needed to better define the phenotypes of exacerbations and their biomarkers.

© 2022 Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica (SEPAR). Published by Elsevier Espafia,
S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/

licenses/by-nc-nd/4.0/).

{Qué factores condicionan el desarrollo de la enfermedad
pulmonar obstructiva cronica

El consumo de tabaco es el principal factor de riesgo relacionado
con el desarrollo de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC). Su relaciéon causal ha sido ampliamente demostrada en
numerosos estudios, siendo el riesgo de desarrollar la enferme-
dad proporcional al consumo acumulado de tabaco, de tal manera
que los pacientes fumadores presentan un mayor riesgo de des-
censo del volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV)
respecto a los no fumadores. Es bien sabido que no solamente el
tabaquismo activo, sino también el tabaquismo pasivo, puede con-
llevar un aumento del riesgo en desarrollar la enfermedad!-2. No
obstante, solo el 15% de los fumadores desarrolla la enfermedad, lo
que sugiere que otros factores de riesgo también estan implicados
en la patogenia de la enfermedad?.

En zonas rurales y paises en vias de desarrollo, la utilizacién de
combustibles de biomasa es uno de los factores mas relacionados
con la enfermedad. La utilizacién de estos combustibles ya sea para
calentar hogares o en la cocina contribuye a incrementar la polucién
dentro de las viviendas, sobre todo en aquellas con mala ventila-
cién, asociandose a una mayor limitacién al flujo aéreo en aquellas
personas expuestas a los mismos*.

El ambiente laboral también es muy importante dado que la
exposicién a productos quimicos, vapores y polvos organicos e
inorganicos también puede conducir al desarrollo de EPOC. Entre
los estudios que han demostrado este hecho destaca el de Mar-
chetti et al.’, que asoci6 la exposicién a polvos y vapores téxicos
en el medio laboral a una mayor limitacién al flujo aéreo y sin-
tomatologia, pero también a una mayor presencia de enfisema y
atrapamiento aéreo valorado mediante tomografia computarizada.
Por otro lado, el efecto de la polucién ambiental como causa etio-
l6gica de la EPOC no esta del todo establecido, siendo su influencia
mucho menor si lo comparamos con el efecto que produce el taba-
quismo. No obstante, si parece desempefiar un papel relevante
como desencadenante de las agudizaciones®.

Las trayectorias de funcién pulmonar clasicas descritas por Peto
y Fletcher’, han demostrado que la madurez del desarrollo pulmo-
nar se alcanza a los 25 afios con un declinar funcional progresivo a
partir de esta edad, pero Lange et al.2, en tres cohortes independien-
tes, objetivaron que un 50% de los pacientes no llegaban a alcanzar
esta funcién pulmonar normal, de tal manera que entre un 4% a un
12% de la poblacién no alcanza un desarrollo pulmonar completo.
La afectacion de la funcién pulmonar en los primeros 6 afios de vida,
las infecciones respiratorias en la infancia, la inhalacién pasiva de
tabaco en la nifiez, la prematuridad, el bajo peso al nacer o el taba-
quismo materno durante el embarazo, son entre otros, factores que
pueden influir en esta falta de desarrollo pulmonar®.

En cuanto a los factores genéticos, se han relacionado varias
alteraciones genéticas en la patogenia de la enfermedad como el
déficit de alfa-1 antitripsina o polimorfismos génicos de varias
enzimas implicadas en los procesos de oxidacién-reduccién y
de inflamacién. El déficit de alfa 1 antitripsina es la alteracién
congénita mas estudiada y conocida, pero a pesar de ello sigue
estando infradiagnosticada siendo muy importante su deteccién,
por la pérdida acelerada de parénquima pulmonar que conlleva su
déficit!0,

Como conclusidn, la EPOC es una enfermedad compleja con un
componente epigenético significativo y en el que existen multiples
factores de riesgo ambientales (incluido el tabaquismo y muchos
otros) que interactian a lo largo de la vida, influyendo en el des-
arrollo de la enfermedad (fig. 1).

iCudl es la diferencia entre los fenotipos clinicos y los
rasgos tratables?

El abordaje de la EPOC se ha modificado en las dltimas décadas
gracias alos avances realizados en el diagnéstico y tratamiento de la
enfermedad. Con el fin de conseguir una estrategia de medicina de
precisién, ademas de los fenotipos, en las Gltimas guias publicadas
se han incorporado los rasgos tratables con el objetivo de mejorar
la atencién individual de los pacientes y dirigir el tratamiento de
forma mas precisa!112,

El fenotipo clinico engloba a aquellos atributos de la enferme-
dad que solos o combinados permiten clasificar a los individuos
con EPOC en relacién con parametros que tienen significado clinico
(sintomas, agudizaciones, respuesta al tratamiento, velocidad de
progresion de la enfermedad o muerte). Se asocian con factores pro-
nosticos y sobre todo con una distinta respuesta a los tratamientos
disponibles!>.

Las primeras alusiones a los fenotipos se remontan a 1955 con
las definiciones de los clasicos «blue bloater» (bronquitico cianético
abotargado)y «pink puffer» (enfisema sonrosado soplador)'4. Desde
entonces hasta la actualidad, han sido distintos los fenotipos que
se han adoptado en la practica clinica. Uno de ellos ha sido el deno-
minado fenotipo asthma-COPD overlap (ACO), aplicado a pacientes
con EPOC con criterios diagnésticos de asma, o que presentaban
rasgos considerados asmaticos, como una prueba broncodilatadora
muy positiva y/o una eosinofilia en sangre periférica superior a las
300 cél/mm, En la actualidad, no se considera fenotipo dado que la
prueba broncodilatadora positiva raramente se encuentra de forma
aisladay por su escaso valor diagnéstico. Es por ello que la denomi-
nacién ACO en la actualidad se reserva para el diagnéstico de asma
como comorbilidad en la EPOC'>.

En las anteriores guias de practica clinica se incluian los feno-
tipos agudizadores bronquitico crénico y enfisematoso!®. En la
actualidad, también se han eliminado como fenotipos y se han
incluido estas caracteristicas clinicas como rasgos tratables, debido
a que el tratamiento farmacolégico inhalado es muy similar en
ambos tipos de pacientes pero con expresiéon de biomarcado-
res propios que permiten adoptar tratamientos no farmacolégicos
especificos.

En base por tanto al abordaje farmacoldgico, en la Gltima actua-
lizacién de la Guia Espafiola de la EPOC (GesEPOC)? se reconocen
en los pacientes de alto riesgo tres fenotipos: el agudizador no eosi-
nofilico, el agudizador eosinofilico y el no agudizador. El paciente
no agudizador se caracteriza por presentar una agudizacién en el
afio previo sin requerir atencidn hospitalaria y por un tratamiento
inicial basado, en los pacientes de alto riesgo, en la doble bronco-
dilatacion. El fenotipo agudizador eosinofilico se define en aquel
paciente con mas de 300 eosinéfilos/mm y un historial de agudiza-
ciones de repeticion (dos o mas agudizaciones ambulatorias, o una
o0 mas agudizaciones graves, que precisen atencién hospitalaria).
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Figura 1. Factores de riesgo asociados al desarrollo de la EPOC.

En estos pacientes el tratamiento de eleccién son los corticoides
inhalados en base a la reduccién de las agudizaciones demostrada
en diferentes estudios. El fenotipo agudizador no eosinofilico se
caracteriza por los mismos criterios del fenotipo agudizador, pero
con menos de 300 eosindfilos/mm en sangre periférica. En estos
pacientes los corticoides inhalados son menos eficaces aunque no
se excluye su uso, sobre todo cuando el recuento de eosinéfilos sea
mayor de 100 células/mm.

A diferencia de los fenotipos, los rasgos tratables se definen
como una caracteristica (clinica, fisiolégica o biolégica) que se
puede identificar mediante pruebas diagnésticas o biomarcadores,
y que tienen un tratamiento especifico asociado a cada rasgo iden-
tificado. Incluyen factores pulmonares y extrapulmonares, factores
deriesgoy factores conductuales que pueden coexistir en un mismo
paciente y evolucionar a lo largo del tiempo (espontianeamente o
como resultado del tratamiento).

Tanto los fenotipos clinicos como los rasgos tratables han
supuesto un avance en la medicina de precision en el manejo de
la EPOC, siendo herramientas que nos permiten adoptar los trata-
mientos mas apropiados en cada paciente y nos acercan a una vision
mas global de la enfermedad (fig. 2).

ZEs suficiente la espirometria para diagnosticar la EPOC?

La sospecha diagnédstica en un paciente con EPOC se basa en
la exposiciéon a factores de riesgo, habitualmente el humo del
tabaco, los sintomas persistentes como la disnea de esfuerzo, la
tos, expectoracién y/o infecciones respiratorias bajas frecuentes y
un cociente obstructivo no reversible en la espirometria. Tanto las
guias de estrategia global para el manejo de la EPOC (GOLD)', como
GesEPOC?, continian recomendando la espirometria forzada con
prueba broncodilatadora como la prueba de eleccién para confir-
mar el diagndstico de EPOC. Esta siempre se debe realizar en fase
estable de la enfermedad y debe ser siempre interpretada dentro
del contexto clinico adecuado. Dado que por definicién en la EPOC
la obstruccion al flujo aéreo no es completamente reversible, la per-
sistencia de un patrén obstructivo (cociente FEV/ capacidad vital
forzada [FVC] <0,7) tras la realizacién de prueba broncodilatadora,
confirmaria el diagnéstico de EPOC!718,

A pesar de que la espirometria es una prueba sencilla, econé-
mica y reproducible, para que sea considerada de calidad, requiere
derequisitos técnicos apropiados, de una adecuada formacién y una
experiencia del personal técnico que dificulta su implementacién
en determinados &mbitos asistenciales, como la Atencién Primaria.
A pesar de los esfuerzos realizados para implementar espirome-
trias de calidad en los centros de salud, la EPOC continda siendo
una enfermedad infradiagnosticada con cifras cercanas al 75%. Es
por ello que se han propuesto otras herramientas mas sencillas para
el cribado de laEPOC. Unade ellas, es lamedicién del FEVg (volumen
espiratorio forzado a los 6 segundos), usando el cociente FEV1/FEVg
como parametro de obstruccién al flujo aéreo dada su buena corre-
lacién con el FEV{/FVC, mostrando ser til para el cribado y con un
alto valor predictivo negativo'?.

Hay que tener en cuenta que el criterio del cociente fijo FEV; [FVC
<0,7 pierde especificidad a medida que aumenta la edad, pudiendo
sobrediagnosticar la enfermedad en pacientes de edad avanzada
dada la disminucién fisiolégica de este cociente con los afios. Se ha
visto que el 15% de la poblacién sana mayor de 70 afios tiene un
FEV{/FVC<0,7 y esta proporcién asciende hasta el 50% en mayores
de 80 afios?%2!, Es por esto que se ha propuesto utilizar el uso del
limite inferior de la normalidad (LIN) que corresponde al percentil
5 de la relacién FEV;/FVC de la poblacién sana de referencia. Sin
embargo, el valor del LIN depende la ecuacién utilizada para definir
este valor de referencia sobre la poblacién sana, y hasta la fecha no
existen estudios longitudinales de validacién de este.

Por otra parte, el cociente fijo FEV, /[FVC < 0,7 puede ser poco sen-
sible e infradiagnosticar la enfermedad en adultos jévenes. Algunos
pacientes fumadores sintomadticos pueden tener una espirometria
normal y presentar dafios estructurales en el parénquima pulmonar
identificados en la TAC de térax, o en alteraciones funcionales como
la disminucién en la capacidad de difusién del monéxido de car-
bono (DLco) o el atrapamiento aéreo en los volimenes pulmonares,
reflejando enfisema y/o enfermedad de la pequefia via aérea. Es por
ello, que la dependencia exclusiva de la espirometria puede resul-
tar en la subestimacién de un deterioro fisiol6gico que podria ser
clinicamente relevante para el paciente quedando excluido de reci-
bir un tratamiento especifico. Recientemente algunos autores han
propuesto la clasificacién GOLDO-DLCOI como una forma temprana
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Rasgos tratables

v’ Tromboembolismo
pulmonar

v" Disfuncion ventricular

v Hipertension pulmonar
precapilar

v’ Caquexia

v' Técnica inhalatoria

v" Adhesion terapéutica

v' Aspectos sociales

Fenotipos

v' Agudizador eosinofilico
v" Agudizador no eosinofilico
v" No agudizador

Figura 2. Rasgos tratables y fenotipos clinicos segtin GesEPOC 2021. Adaptado de Miravitlles et al?.

Tabla 1

Pruebas complementarias en la EPOC

Pruebas

Indicacién

Analitica de sangre

Radiografia de térax posteroanterior y lateral

Tomografia computarizada de térax

Volimenes pulmonares estdticos y prueba de
difusién de monéxido de carbono (DLco)

Test de la marcha de 6 minutos

Gasometria arterial

Cultivo de esputo

Ecocardiograma transtoracico
Estudio de suefio

Valoracién de los niveles de eosindfilos y de alfa 1 antitripsina
Signos de atrapamiento aéreo e hiperinsuflacién
Cuantificacion y distribucién del enfisema, diagnéstico de bronquiectasias

Cuantifica el grado de atrapamiento aéreo e hiperinsuflacién pulmonar asi como el impacto funcional

del enfisema

Evalda la capacidad de ejercicio y la desaturacién con el esfuerzo

Indicada ante la sospecha de insuficiencia respiratoria y/o sospecha de hipercapnia

En pacientes agudizadores frecuentes con criterios de bronquitis crénica para descartar infeccién
bronquial

Si existe sospecha de hipertensién arterial pulmonar y para el estudio de comorbilidad cardiaca
En caso de sospecha de apnea obstructiva del suefio o pacientes con hipertensién pulmonar
desproporcionada para el grado de obstruccion pulmonar

BAJO IMPACTO
CLINICO

+

ESTABILIDAD
CLINICA

Bajo nivel de disnea

Sin expectoracién o expectoracién mucosa
Uso infrecuente de medicacion de rescate (< 3
veces/semana)

Nivel adecuado de actividad fisica (pasear > 30
minutos al dia)

Sin agudizaciones en los ultimos 3
meses

Figura 3. Control de la EPOC. Adaptado de Soler-Cataluiia et al*>.
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de abordaje de la enfermedad, siendo todavia necesarios mas estu-
dios clinicos prospectivos que evalten la evolucién e implicaciones
clinicas en estos pacientes?2.

Otras pruebas complementarias que permiten una mejor carac-
terizacion de la enfermedad se resumen en la tabla 1.

{Coémo se debe realizar el seguimiento de un paciente con
EPOC?

El seguimiento del paciente con EPOC va a depender del grado
de control de la enfermedad. Aunque la EPOC es una de las enfer-
medades crénicas mas prevalentes a nivel mundial, la definicién de
este concepto es complicada dado que la sintomatologia y la altera-
cién funcional pulmonar irreversible propias de la enfermedad van
a estar presentes por definicién. Sin embargo, en el 2014 se defini6
por primera vez el concepto de control de la enfermedad como una
situacion de bajo impacto clinico mantenida alo largo del tiempo?>.
Esta definicion incluye la combinacién de dos ejes: uno transversal,
el impacto clinico, evaluado en el momento actual y que debe ser
siempre el menor posible variando en funcién de la gravedad de la
enfermedad, y otro longitudinal, la estabilidad, entendida como la
ausencia de agudizaciones o de empeoramiento clinico a lo largo
del tiempo.

En los dltimos afios, han sido diversos los trabajos publicados
con el fin de validar este concepto con la utilizacién de diferentes
variables y umbrales ajustados ala gravedad de la enfermedad?4-26,
En los diferentes estudios publicados, se ha podido comprobar
la aplicabilidad de este concepto en la practica clinica diaria,
alcanzando el objetivo de control en un 30-60% en las diferen-
tes series publicadas. Asimismo, se ha objetivado la correlacién
entre el buen control de la enfermedad con una mejor calidad de
vida, con un menor ntimero de eventos clinicos adversos como
las exacerbaciones a corto y largo plazo, asi como con una mejor
supervivencia®’—30,

Es por ello, que recientemente, se ha publicado en la Gltima
actualizacién de GesEPOC?, una escala disefiada y validada para
facilitar al clinico la evaluacién del control del paciente basado en
una serie de variables muy sencillas y faciles de obtener en cada
visita médica. El impacto de la enfermedad se evalda con cuatro
preguntas basadas en la coloracién del esputo, la necesidad del uso
de broncodilatadores de corta duracién, la actividad fisica realizada
y el grado de disnea segtin la escala modificada del Medical Research
Council (mMRC) ajustada a la funcién pulmonar. La estabilidad del
paciente se evalla a través de dos sencillas preguntas acerca de
la situacién clinica del paciente en relacién con la anterior visita
y el nimero de exacerbaciones en los tltimos tres meses. Cuando
el paciente presenta un bajo impacto clinico y una estabilidad en
el tiempo se encuentra bien controlado (fig. 3). La aplicacién de
esta herramienta de control puede ayudar a adecuar el tratamiento
terapéutico con el fin de alcanzar los objetivos terapéuticos estable-
cidos por las diferentes guias. Asimismo, en la ltima actualizacién
de la guia GOLD, se ha incluido un check list para facilitar al clinico
el seguimiento de los pacientes en las consultas.

Para conseguir una mejor atencién y el mas adecuado segui-
miento de los pacientes con EPOC es fundamental la coordinacién
entre los diferentes niveles asistenciales que asisten a estos pacien-
tes.

En un primer nivel asistencial se atiende a aquellos pacientes
estables de bajo riesgo y con buena evoluciéon. En las visitas de
seguimiento de estos pacientes se debe identificar el nivel de riesgo
y el grado de control. Se debe realizar una espirometria anual en
caso de estabilidad o antes si existe un empeoramiento de la sinto-
matologia o si se realiza un cambio de tratamiento. Se realizara una
radiografia de térax para descartar complicaciones, especialmente
en los pacientes fumadores y se debe evaluar la calidad de vida
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percibida por el paciente a través del COPD Assessment Test (CAT).
Este cuestionario es muy (til, ya que permite identificar aspectos de
la enfermedad que pueden pasar desapercibidos en el interrogato-
rio habitual, detectando cambios clinicamente importantes cuando
existe un cambio de 2 unidades entre diferentes visitas. Un mal
control de la enfermedad y una puntuacién del CAT elevada, aun
en presencia de una funcién pulmonar conservada o un bajo nivel
de sintomas, debe poner al clinico en alerta, siendo preciso un
andlisis detallado de las posibles causas de esta falta de control:
necesidad de incremento de la intensidad del tratamiento, habito
tabaquico, pérdida de acondicionamiento fisico, mala técnica inha-
latoria, comorbilidades asociadas a la enfermedad, etc.

Los pacientes de alto riesgo se deben seguir en las consultas de
neumologia donde se podra realizar una evaluacién mas completa
del paciente,

(Existen diferentes fenotipos en las agudizaciones de la
EPOC?

Las agudizaciones de la EPOC contribuyen de forma negativa al
curso y control de la enfermedad, siendo causa de un gran deterioro
en la calidad de vida de estos pacientes e incremento del consumo
de recursos sanitarios. La guia GOLD! define la exacerbacién de
EPOC como un empeoramiento agudo de los sintomas respiratorios,
diferente a las variaciones normales diarias y que requiere un trata-
miento adicional. La GesEPOC, acuiia el nuevo termino «sindrome
de agudizacién de EPOC» (SAE) y lo define como un episodio de
inestabilidad clinica que se produce en un paciente con EPOC como
consecuencia del agravamiento de la limitacién espiratoria al flujo
aéreo o del proceso inflamatorio subyacente, y se caracteriza por un
empeoramiento agudo de los sintomas respiratorios respecto de la
situacién basal del paciente®!. Tanto la EPOC como sus agudizacio-
nes, se caracterizan por ser complejas y heterogéneas, por lo que es
de gran utilidad identificar los factores implicados en su aparicion.
Aproximadamente el 70% de los SAE son causados por infecciones
respiratorias y el 20-30% restante se debe a inflamacién eosinofi-
lica, contaminacién ambiental, humo de tabaco, mala adherencia al
tratamiento o sin causa conocida.

En 2011, un estudio de Bafhadel et al.>?> en busca de indices
de inflamacién e infeccién, identificé cuatro posibles fenotipos de
agudizaciones: bacteriano (55%), virico (28%), eosinofilico (28%) y
paucinflamatorio (14%). Se identificaron diferentes biomarcadores:
la interleuquina 13 (IL-1p) en esputo en las agudizaciones bac-
terianas, la CXCL10 en sangre en las agudizaciones viricas y los
eosindfilos en sangre en las agudizaciones eosinofilicas.

El SAE de fenotipo bacteriano es predominantemente neutrofi-
lico, objetivandose en el esputo con mayor frecuencia Haemophilus
influenzae, Streptococcus pneumoniae y Moraxella catarrhalis. Se
asocia a una mayor estancia hospitalaria y es un predictor inde-
pendiente de ingreso en unidades de cuidados intensivos. Los virus
son detectados en mas de un 50% de las SAE, siendo el mas fre-
cuente el rinovirus y asociandose en un 25% a coinfeccion bateriana.
El SAE eosinofilico se relaciona con una reduccién significativa
de la funcién pulmonar pero con una menor estancia hospitala-
ria y mejor respuesta al tratamiento con corticoides orales que
los no eosinofilicos®3. En cuanto al SAE paucinflamatorio, hasta
1/3 de todas las agudizaciones pueden no tener causa conocida,
predominando en este grupo el componente mecanico pulmonar.
Es importante recordar que ante todo SAE es fundamental rea-
lizar un buen diagnéstico diferencial con otras patologias como
el tromboembolismo pulmonar, neumotérax, derrame pleural,
traumatismo toracico, insuficiencia cardiaca, arritmias cardiacas,
cardiopatia isquémica, ansiedad y obstruccién de la via aérea supe-
rior entre otras>*.
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En conclusion, existen diferentes fenotipos en los SAE con impli-
caciones en la mortalidad, morbilidad y calidad de vida de los
pacientes, siendo necesarios mas estudios para definir mejor los
fenotipos y sus biomarcadores.

Cual es el pilar del tratamiento farmacologico de la EPOC?

La EPOC es una enfermedad respiratoria prevenible y tratable.
Los objetivos generales del tratamiento de la EPOC son reducir los
sintomas y el riesgo de exacerbaciones, asi como mejorar el control
de la enfermedad y su pronéstico a medio y largo plazo. El pilar fun-
damental del tratamiento farmacolégico de la EPOC en fase estable
es la terapia inhalada, que debe individualizarse segin las carac-
teristicas, el nivel de sintomas y el riesgo de exacerbaciones del
paciente.

GesEPOC? propone un esquema terapéutico inicial basado en
la utilizacién de broncodilatadores de larga duracién (beta 2-
adrenérgicos [LABA] y anticolinérgicos [LAMA]) en monoterapia o
en combinacién en funcién del nivel de riesgo del paciente (grado
de disnea, historial de exacerbaciones en el afio previo y funcién
pulmonar). Segiin esta recomendacion, en los pacientes de riesgo
bajo, el tratamiento farmacolégico estara guiado por los sintomas,
mientras que en aquellos de riesgo alto vendra determinado por el
fenotipo clinico.

La incorporacién de la eosinofilia periférica como un biomar-
cador distintivo en los pacientes agudizadores viene determinada
por nueva evidencia disponible que avala su papel predictor en la
respuesta clinica al tratamiento con corticosteroides inhalados. Los
pacientes con fenotipo clinico agudizador se subdividiran en eosi-
nofilicos y no eosinofilicos segin presenten o no una concentracién
superior a 300 eosinéfilos/mm?3, de forma que esta caracteristica
serd la que marque un tratamiento diferencial, con o sin la adicién
del corticosteroide inhalado?>.

LaGOLD! adiferencia de GesEPOC clasifica a los pacientes segiin
el nivel de sintomas que presentany el historial de exacerbaciones,
sin tener en cuenta la funcién pulmonar y, en base a ello, esta-
blece un esquema de tratamiento. Si bien el método de clasificacién
que proponen estos documentos es diferente, la mayor parte de las
recomendaciones que establecen son superponibles36.

En cuanto al tratamiento de mantenimiento, ambas guias apues-
tan por realizar una evaluacién y ajuste dinamico del mismo a lo
largo del seguimiento. Estas estrategias conllevan una intensifica-
cién o reduccién (escalado/desescalado) de tratamiento y deben
ir siempre precedidas de la comprobacién de una correcta técnica
inhalatoria y una adherencia adecuada a la medicacién pautada’’,

La deteccion de las comorbilidades asociadas a la enfermedad
como son la patologia cardiovascular, la ansiedad y depresién o la
osteoporosis, entre otras, deben ser identificadas y tratadas con-
juntamente con la enfermedad pulmonar.

Por ultimo, no debemos olvidar la importancia del tratamiento
no farmacolégico en el paciente con EPOC. Es fundamental la des-
habituacién tabaquica en los pacientes fumadores, el incentivar la
actividad fisica y la rehabilitacidn respiratoria y el abordaje nutri-
cional. A nivel preventivo es muy relevante el papel de las vacunas,
especialmente por el problema de inmunosenescencia que presen-
tan los pacientes de mas edad. Es por ello que no solo se contempla
la vacunacién frente a la gripe, el neumococo o la COVID-19, sino
que también se estan realizando estudios sobre la relevancia de la
vacunacién frente a la tosferina, el herpes zéster o el virus respira-
torio sincitial.
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