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Presentacion

Documentar la variabilidad de la practica clinica, analizar sus causas y adoptar
estrategias orientadas a eliminarla han demostrado ser iniciativas que fomentan la toma
de decisiones efectivas y seguras, centradas en los pacientes, por parte de los
profesionales sanitarios. Entre dichas estrategias destaca la elaboraciéon de guias de
practica clinica (GPC), conjunto de “declaraciones/directrices que incluyen
recomendaciones destinadas a optimizar la atencion al paciente que se. basan en una
revision sistemdtica de la evidencia y la evaluacion de los riesgos y-beneficios de las
distintas opciones de cuidado”.

El Plan de Calidad para el Sistema Nacional de Salud (SNS)pretende responder a
los retos que tiene planteados el SNS, incrementando lagcohesion del sistema,
garantizando la equidad en la atencion sanitaria a las personas, con independencia del
lugar en el que residan y asegurando que esta atencion sea @2 la maxima calidad. Entre
sus objetivos figura el impulso a la elaboracién y us® de GPC, consolidando y
extendiendo el Proyecto Guia-Salud.

Por otra parte, desde la aprobacion en junio de 2009 por el Consejo Interterritorial
del SNS de la Estrategia en EPOC, las sociedades ciéntificas implicadas, las asociaciones
de pacientes y las administraciones sanitarias han’trabajado de forma conjunta para
conseguir mejorar la prevencion y el abordaje desla EPOC en todo el SNS e impulsar la
investigacion en este campo. En este contexto(se enmarca la edicion de la presente GPC
para el Tratamiento de Pacientes con Erfermedad Pulmonar Obstructiva Croénica
(EPOC).

Esta GPC surge como iniciativa del proyecto “GesEPOC” que es un proyecto
iniciado y compartido por diversas séciedades cientificas implicadas en la atencién a
pacientes con EPOC y el Foro Espafiol de Pacientes (FEP) con la finalidad de
sensibilizar sobre el impacto de esta enfermedad en las personas que la padecen, en su
entorno y en la sociedad en gengral y potenciar la mejora de la calidad asistencial en
todos los &mbitos, logrando la implicacion de los propios pacientes y de sus cuidadores.

La guia ha sido elaborada por un equipo multidisciplinar, formado por profesionales
médicos y de enfermerfa, de atencion primaria, neumologia, medicina interna,
rehabilitacion, fisioterapia y por epidemidlogos. El punto de vista de los pacientes se ha
tenido en cuenta a tray€s de la participacion del FEP.

Desde la Direccion General de Salud Publica, Calidad e Innovacién agradecemos a
todos ellos el trabajo realizado y les felicitamos por esta GPC que ayudara sin duda a
mejorar la calidad de vida de los pacientes con EPOC y sus cuidadores.

M. MERCEDES VINUESA SEBASTIAN

Directora General de Salud Puablica, Calidad e Innovaciéon
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Preguntas para responder

TRATAMIENTO DE LA EPOC EN FASE ESTABLE

1.

9.

(Existe evidencia para aconsejar un tipo concreto de broncodilatador de accién
mantenida en monoterapia cuando se inicia el tratamiento de la EPOC en fase
estable?

(Cudles son los beneficios de la terapia combinada (beta adrenérgicos de larga
duracion/corticoides inhalados) frente a la doble terapia bron¢odilatadora?

(El roflumilast puede ser una alternativa a la utilizacion e corticoides inhalados
como terapia adicional al tratamiento de mantenimiento con broncodilatadores
en pacientes con EPOC?

(La utilizacién del mucolitico-antioxidante N-acetilcisteina estd justificada en los
pacientes con EPOC?

(La utilizacién del mucolitico carbocisteina @sta justificada en los pacientes con
EPOC?

TRATAMIENTO DE LA EXACERBACION DE LA EPOC

. Se deben emplear los corticoides sistémicos en las exacerbaciones moderadas de
la EPOC?

(Se deben emplear los corticgides sistémicos en las exacerbaciones leves de la
EPOC?

(Es beneficiosa la rehabilitacion respiratoria en el contexto de una exacerbacién?

TRATAMIENTO DE LA~ DEPENDENCIA TABAQUICA EN PACIENTES
FUMADORES CON EPGZC

10.

(Qué tratamientds son los mds adecuados para la deshabituacion tabaquica en
los pacientes cen EPOC?

TRATAMIENTG’ DE LA ANSIEDAD Y DEPRESION EN PACIENTES CON

EPOC

11.

(Quétratamientos son los mds adecuados para tratar la ansiedad y la depresién
en los pacientes con EPOC?
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Niveles

de

recomendaciones

evidencia y grados

Clasificacion de la calidad de la evidencia en el sistema GRADE

S
_ '3
Calidad 4
de la Diserio Disminuir la calidad si Aumentar la-Zalidad si
evidencia | del estudio isminuir la calidad si umentar 2, idad si
cientifica (éJ
Alta ECA Limitacién en el disefio: Asociacion: ev;ﬁéncia cientifica de
Importante (-1) una fuerte as@mac:lon (RR>2 o <0,5
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Recomendaciones de la GPC

Tratamiento de la EPOC en fase estable

Broncodilatadores de accion mantenida al inicio de un tratamiento en monoterapia

En pacientes con EPOC en fase estable que precisen un
broncodilatador de accién mantenida en monoterapia se sugiere
basar la eleccion final del broncodilatador enjcriterios como las
preferencias de los pacientes individuales, lasrespuesta individual
al farmaco y/o aspectos econdmicos.

Buena practica
clinica

En pacientes con EPOC en fase establ® y que hayan sufrido al
menos una exacerbacidon previa que ha requerido hospitalizacion
y/o tratamiento con glucocorticoides” sistémicos y/o antibidticos
durante el afio anterior y que pfecisen un broncodilatador de
accion mantenida en monoterapia, se sugiere el uso de tiotropio
frente a salmeterol.

Débil

Se recomienda realizar :“Yensayos clinicos controlados 'y
aleatorizados para evaluarjla eficacia y seguridad del indacaterol
frente al tiotropio en pacientes con EPOC en fase estable que
requieren broncodilatagdores de accion mantenida en monoterapia,
dado que la evidencia-identificada es insuficiente para recomendar
uno frente a otro.

Recomendacion
para la
investigacion

Terapia combinada (LABA/CI)y" frente a la doble terapia broncodilatadora
(LAMA+LABA)

Se récomienda realizar ensayos clinicos controlados vy
aleatorizados para evaluar la eficacia y seguridad de la terapia

Recon;::;l:cmn cambinada (LAMA/CI o LABA/CI) frente a la doble terapia
| paraja broncodilatadora (LAMA+LABA) en pacientes con EPOC en
investigacion

fase estable, dado que la evidencia identificada es insuficiente
para recomendar una de estas opciones frente a la otra.
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Utilizacion del roflumilast en lugar de los corticoides inhalados como terapia adicional al
tratamiento de mantenimiento con broncodilatadores en pacientes con EPOC

Recomendacion
parala
investigacion

En pacientes con EPOC en fase estable en tratamiento de
mantenimiento con broncodilatadores, la terapia adicional con
roflumilast, como alternativa a la terapia adicional con corticoides
inhalados, s6lo debe utilizarse en un contexto de investigacion.

Mucoliticos en el tratamiento de mantenimiento de la EPOC:

N-acetilcisteina

En los pacientes con EPOC en fase estable se sugiere no utilizar de manera
Débil generalizada la N-Acetilcisteina como tratamiento de mantenimiento

Carbocisteina

En los pacientes con EPOC en fase estable y fenotipo agudizador con
Débil | bronquitis crénica se sugiere utilizar -¥a carbocisteina como tratamiento de
mantenimiento de la EPOC.

Tratamiento de la exacerbacion de la EPOC

Corticoides sistémicos en las exacerbaciones moderadas

En pacientes cet EPOC no hospitalizados se sugiere administrar

Débil | prednisona oral>durante 9 6 10 dias para tratar las exacerbaciones

moderadas
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Corticoides sistémicos en las exacerbaciones leves

Recomendacion | En pacientes con EPOC no hospitalizados se sugiere utilizar

parala
investigacion

corticoides sistémicos para el tratamiento de las exacerbaciones leves
sélo en un contexto de investigacion.

Rehabilitacion respiratoria precoz en el contexto de una exacerbacion

Fuerte

En pacientes con EPOC que han sufrido una agudizacion, se
recomienda iniciar la rehabilitacion respiratoria inmediatamente
después de finalizar el tratamiento de la exacerbacion'® en el periodo
comprendido en las tres semanas siguientes.

Tratamiento de la dependencia tabaguica en pacientes
fumadores con diagnostico de EPQGC

En los pacientes fumadores con EFOC se recomienda ofrecer consejo

Fuerte . C o

médico/psicoldgico antitabdquicot

En los pacientes con EPOC fuinadores y que presentan baja motivacion
Débil para dejar de fumar, se sugiere el uso de consejo médico/psicologico

acompafiado de terapia farinacoldgica.
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Tratamiento de la ansiedad y depresion en pacientes
con EPOC

Buena
practica
clinica

En pacientes con EPOC la ansiedad y depresion deben ser tratadas de
la manera habitual, si bien hay que tener en cuenta la edad de los
pacientes, efectos adversos de los farmacos e interacciones
farmacoldgicas, sobre todo en pacientes polimedicados.

Débil

En pacientes con EPOC con sintomas de ansiedad y/o depresién y con
escasa predisposicion a seguir un tratamiento farmacol$gico, se sugiere
ofrecer tratamiento psicolégico basado en principios de la terapia
cognitivo-conductual.

Débil

En pacientes con EPOC y sintomas de arnsiedad y/o depresion
subsidiarios de rehabilitacién respiratoria s& sugiere un programa
multidisciplinar de rehabilitacion respiratoria:

26

GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS




1. Introduccidon

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) se caracteriza esencialmente por
una limitacién crénica al flujo aéreo poco reversible y asociada principalmente al humo
de tabaco. Se trata de una enfermedad infradiagnosticada y con una elevada
morbimortalidad y supone 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. Representa un elevado coste sanitario'.

La EPOC es una enfermedad compleja, multicomponente. Logsintomas principales
son la disnea, la tos y la expectoracion. Su presentacion clinica s muy heterogénea, y
dentro de lo que hoy denominamos EPOC se pueden definis diversos fenotipos con
repercusion clinica, prondstica y terapéutica’. Aunque la EPOC no es una enfermedad
curable, la deshabituacién del consumo de tabaco es la medida mds eficaz para prevenir
y frenar su progresion’.

Desde 2009, el Ministerio de Sanidad, Servicios _Sociales e Igualdad, a través del
Plan de Calidad del Sistema Nacional de Salud (S&S) y la Estrategia en EPOC, ha
estado trabajando para identificar la manera de mejorar la atencién y calidad de vida de
las personas con EPOC y para reducir el nimetd de personas con EPOC. El equipo
multidisciplinario de la Estrategia en EPOC*%a impulsado el desarrollo de una guia
clinica con la participaciéon de todos los agefites integrantes de la Estrategia. En este
contexto nace esta Guia para el tratamienta:de la EPOC.

A nivel mundial, las recomendaciones de la Global Initiative for Obstructive Lung
Diseases (GOLD) para el diagnostico wtratamiento de la EPOC, publicadas por primera
vez en el 2001 y revisadas cada afio, lsan sido las mas utilizadas’. En Espaiia, las guias de
referencia han sido las elaboradaspor SEPAR junto a otras sociedades cientificas®’. La
multitud de avances que han surgitio en los tltimos afios hace que los contenidos de estas
guias necesiten actualizarse.

La guia, en la que han participado todas las sociedades cientificas implicadas en la
atencion a pacientes con EROC, trata de responder algunas de las cuestiones planteadas
en la asistencia al paciente’con EPOC. Persigue la atencién eficiente de los pacientes con
EPOC a partir de unSirabajo coordinado y multidisciplinar con la participacién de
representantes de los diferentes niveles asistenciales.

El presente ;documento constituye la version completa de la GPC para el
Tratamiento de #acientes con Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC). La
GPC esta estructurada por capitulos en los que se da respuesta a las preguntas que
aparecen al inicio de la misma. El resumen de la evidencia y las recomendaciones se
presentan &j final de cada capitulo.

El nraterial que detalla la metodologia GRADE (The Grading of Recommendations
Assessitent, Development and Evaluation)®’ aplicada en la GPC (estrategia de busqueda
paraccada pregunta clinica, tablas de evidencia justficacién de las recomendaciones, etc)
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estd disponible tanto en la pagina web de GuiaSalud (www,guiasalud.es) como en la de
la Unidad de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias (UETS), de la Agencia Lain Entralgo
(www.madrid.org/lainentralgo). En estas paginas Web puede consultarse también el
Manual Metodoldgico de elaboracién de GPC que recoge la metodologia general
empleada'®. Ademads, existe una version resumida de la GPC, de menor extension y con
los principales anexos de la version completa y una version rdpida con las
recomendaciones y algoritmos principales, tanto en edicién impresa como en las pdginas
web citadas. También hay una versién con la informacion para pacientes en las paginas
web ya citadas (UETS, Guiasalud).
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2. Alcance y Objetivos

El objetivo de principal de la guia es proporcionar a los profesionales sanitarios
encargados de la asistencia a pacientes EPOC una herramienta que les permita tomar las
mejores decisiones sobre algunos de los problemas que plantea su atencion.

La guia incluye aspectos sobre tratamiento de pacientes con EPOC, en fase estable,
agudizada y otros tratamientos en relacion con la deshabituacién tabaquica y la ansiedad
y depresion de los pacientes con EPOC. Incluye ademads la descrificion de aquellos
atributos de la enfermedad que solos o combinados describen la$ diferencias entre
individuos con EPOC (fenotipos).

Esta guia va dirigida a médicos de familia, profesionales de gnfermeria de atencién
primaria y especializada, neumdlogos, internistas y otros especialistas que atienden a
estos pacientes con EPOC y también a todos los pacientes gée sufren EPOC. Esta guia
proporciona ademds material educativo para pacientes .¥ familiares afectados por la
enfermedad e incluye también estrategias de difusiéon & implementacion, para dar a
conocer la realidad de la EPOC y las personas que la sufren, y de este modo facilitar la
implementacion de la guia.

Al tener la guia un enfoque nacional, no afronta temas organizativos, pero si
propone recomendaciones explicitas que faciliten¥a implementacién de la guias.
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3. Metodologia

Esta GPC para el tratamiento de pacientes con EPOC surge como iniciativa del proyecto
“GesEPOC (guia espaiiola de la EPOC)” que es un proyecto compartido e iniciado por
las diversas sociedades cientificas implicadas en la atencion a pacientes con EPOC y el
Foro Espafiol de Pacientes con la finalidad de estimular la calidad en la atencién a los
pacientes con EPOC que acuden a la consulta de los profesionales de atencién primaria
y especializada. El proyecto GESEPOC nace por iniciativa de la Sociedad Espafiola de
Neumologia y Cirugia Torédcica (SEPAR) y cuenta con la colabordciéon de SemFYC
(Sociedad Espaiiola de Medicina de Familia y Comunitaria), SEMERGEN (Sociedad
Espafiola de Médicos de Atencién Primaria), SEMG (Sociedad. Espafiola de Médicos
Generales y de Familia), GRAP (Sociedad de Respiratorio €n Atencién Primaria),
SEMI (Sociedad Espafiola de Medicina Interna), SEMES5(Sociedad Espanola de
Medicina de Urgencias y Emergencias), SERMEF <(Sociedad Espafiola de
Rehabilitacién y Medicina Fisica), SORECAR (Sociedad“Espafiola de Rehabilitacion
Cardiorrespiratoria), asi como el Comité Nacional para;la Prevencion del Tabaquismo
(CNPT).

En la elaboracién de la GPC para el tratamiznto de pacientes con EPOC han
participado profesionales representantes de las distintas sociedades cientificas citadas y
metoddlogos especialistas en elaboracién de GPE. La metodologia empleada se recoge
de forma detallada en el Manual Metodolégic¢o para la elaboracién de guias de préctica
clinica del Sistema Nacional de Salud". En&i portal de GuiaSalud (www.guiasalud.es),
asi como en la pagina web de la UETS (wyw.madrid.org/lainentralgo), estd disponible el
material donde se presenta de formia detallada la informacién con el proceso
metodoldgico seguido para elaborar 1axGPC (aplicando el sistema GRADE), asi como la
metodologia utilizada con los pacientés (encuesta y grupo de discusion).

Los pasos que se han seguido_ son los siguientes:

3.1 Constitucion deb grupo elaborador de la guia

Integrado por profesionalés contactados fundamentalmente a través de las distintas
Sociedades Cientificas relacionadas con el tema de la Guia. El Grupo de Trabajo estuvo
constituido por especialistas en neumologia, medicina interna, medicina de familia,
urgencias, medicinay, fisica y rehabilitaciéon, medicina preventiva y salud publica,
psicologia y fisioter@apia.

Esta GPC #a contado también con representantes de pacientes (Foro Espaiiol de
pacientes) en s@ Grupo de Trabajo.
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3.2 Formulacion de preguntas clinicas

Los miembros del Grupo de Trabajo definieron las preguntas clinicas que debia
contestar la Guia. En todas las preguntas se ha seguido el formato PICO: Paciente,
Intervencion, Comparacion y Outcome (o variable de resultado).

3.3 Busqgueda bibliografica

En primer lugar se realizé una buisqueda de otras Guias de Practica Clinica (GPC) que
pudieran abordar de una manera similar los apartados definides: Para ello se
identificaron GPC en las siguientes fuentes:

TRIP database y Excelencia Clinica

NHS National Library of Guidelines del Reino Unido

National Guideline Clearinghouse de Estados Unidos

GuiaSalud de Espaiia

NICE (National Institute for Health and Clinical Ex¢ellence del Reino Unido)
SIGN (Scottish Intenational Guidelines Networl)

NHMRC (National Health and Medical Research Council de Australia)

Tras la lectura de las GPC identificadas, s&€ identificaron las principales revisiones
sistemdticas sobre las que se sustentaban sus-recomendaciones. Ademds, se disefiaron
busquedas para identificar revisiones sistemadticas e informes de evaluacion de
tecnologias sanitarias publicados posterioriiiente a las GPC. Para ello se consultaron las
siguientes bases de datos electrénicas:

TRIP database y Excelencia Clinica

Cochrane Database of Systenfdtic Reviews (The Cochrane Library)
Database of Abstracts of Réviews of Effects (DARE)

Health Technology Assessment (HTA) Database

NHS Economic Evaluztion Database (NHS EED)

MEDLINE (via PubMed)

EMBASE (Embase.com)

Finalmente, s¢”actualizaron las biisquedas de las revisiones sistemdticas relevantes
identificadas pawa contestar las diferentes preguntas de la gufa. Principalmente, se
intentd intendificar ensayos clinicos aleatorizados (ECA). Siempre que fue posible se
respetd la eSirategia de busqueda original de la correspondiente revision sistemaética.
Cuando di¢ha estrategia no estaba disponible, se disefiaron estrategias especificas para la
correspondiente pregunta. En esta fase se consultaron las siguientes bases de datos
electrémicas: The Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL) (The
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Cochrane Library), MEDLINE (accedido mediante PubMed) y EMBASE
(Embase.com).

No se establecié ningin limite por lengua de publicacién en las busquedas
realizadas, pero se han considerado estudios en espaiiol, inglés y francés. La fecha de
cierre de la ultima busqueda fue febrero de 2012.

3.4 Formulacion de las recomendaciones mediante el
sistemma GRADE

Se siguieron las directrices del grupo de trabajo GRADE (Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation)8 para clasificar la calidad de la evidencia y
graduar la fuerza de las recomendaciones relativas a las preguntas.gde la GPCs.

3.4.1 Clasificacién de la importancia relativa de ¢as variables de
resultado:

En esta etapa se establecen de forma explicita las variabjes de resultado de interés para
cada pregunta y se clasifican segiin su importancia relativa, a partir de la siguiente escala
de nueve puntos:

— 1 a 3: variable de resultado no importantg para la toma de decisiones, que no
juegan un papel importante en la formulacién de:tas recomendaciones.

—4 a 6: variable de resultado importante pero no critica para la toma de decisiones.

—7 a 9: variable de resultado critica pat@a la toma de decisiones.

3.4.2 Evaluacion de la calidadide la evidencia cientifica:

Evaluar la calidad de la evidencia €5 determinar el grado de confianza que se puede
tener en la estimacion del efecto ‘de las intervenciones. La evaluacion de la calidad se
realiza para cada una de las variabies de resultado seleccionadas.

El sistema GRADE propne una serie de factores que pueden disminuir la calidad
de los ensayos clinicos (que £omo punto de partida se consideran de calidad alta), y otros
factores que pueden aumfentar la calidad de los estudios observacionales (que como
punto de partida se consideran de calidad baja). La calidad de la evidencia se clasifica
como alta, moderada,-baja o muy baja. Una vez determinada la calidad de la evidencia
para cada una de laswariables consideradas, son las variables clinicas criticas o clave las
que determinan lay¢alidad de la evidencia global.

3.4.3 Graduacion de la fuerza de las recomendaciones

El sistema “GRADE propone un sistema sencillo para graduar la fuerza de las
recomendaciones, en fuertes o débiles. Se formula una recomendacién fuerte a favor de
una intervencidon cuando se confia en que los efectos beneficiosos de una intervencion
superaron a los dafios o fuerte en contra en la situacion inversa, en la que los perjuicios
supefaron las ventajas de una intervencion. Las recomendaciones débiles, tanto a favor
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como en contra de una intervencion, se formulan cuando no se disponen de pruebas
concluyentes sobre los efectos de una intervencion. Finalmente, esta Guia también
contempla otros dos tipos de recomendaciones: “Buena practica clinica”, cuando, a pesar
de no disponer de pruebas cientificas concluyentes, la puesta en practica de una
intervencion se considera una actuacién de buena préctica clinica; y “Recomendacion
para la investigacién”, cuando, debido a la ausencia de evidencia de buena calidad, el
balance entre beneficios y riesgos es incierto o no hay acuerdo. En estos casos puede no
ser adecuado formular una recomendacion para la préctica clinica a favor o en contra de
la intervencién. Si esto ocurre, se puede recomendar poner en marcha investigaciones
especificas que proporcionen la evidencianecesaria para fuddamentar una
recomendacion para la practica’.

En el proceso de graduaciéon de la fuerza de las recomendaciones se tuvieron en
cuenta los siguientes factores:

- Calidad de la evidencia cientifica: antes de llevar a cab® una recomendacion es
necesario conocer la certidumbre sobre la estimacion del efeéto observada. Si la calidad
de la evidencia cientifica no es alta, a pesar de que la maggitud sea importante, deberia
disminuir la confianza y, por tanto, la fuerza con da que se lleve a cabo una
recomendacion.

- Balance entre beneficios y riesgos: para realizar una adecuada valoracién del
balance entre los beneficios y los riesgos es necesario tener en cuenta el riesgo basal de la
poblacién a la que va dirigida la recomendacionsy el efecto tanto en términos relativos
como absolutos.

- Valores y preferencias: la incertidumibre sobre los valores y preferencias de la
poblacién diana, a la cual va dirigida unasitervencion, serd 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 vaiores y preferencias que deberian influir en la
graduacién de cada una de las recomendaciones.

-Costes: a diferencia de otraspvariables de resultado, son mucho mas cambiantes en
el tiempo, en distintas dreas geograficas y en funcién de diversas implicaciones. Asi,
aunque un coste elevado disminuye la probabilidad de graduar como fuerte una
recomendacion, el contexto$era critico en la valoracién final.

3.5 Perspectiva de los pacientes

En el marco de GesEPOC y de la GPC presentada se ha incorporado la visién de los
pacientes a través de su participacion en el grupo de trabajo (Foro Espaifiol de
Pacientes). Ademas, se ha realizado una encuesta a pacientes diagnosticados de EPOC
de distintos hogpitales y una sesién de debate estructurado en las que han participado 12
pacientes cen EPOC y cuidadores. En www.guiasalud.es esta disponible el material
donde se Ppresenta de forma detallada la informaciéon con el proceso metodolégico
utilizados
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3.6 Revision externa

Los miembros del Grupo Elaborador propusieron un grupo multidisciplinar de revisores
externos integrado por profesionales con experiencia en el campo de la EPOC, que
aparece en la seccion de “Autoria y colaboraciones”. La version final del texto de la guia
ha sido revisada y aprobada por el grupo de autores.

3.7 Actualizacion

La literatura cientifica disponible recomienda actualizar las recomendaciones de una
GPC cada tres afios (periodo de tiempo que se toma como referencia’t) o en un plazo de
tiempo inferior si aparece nueva evidencia cientifica que pueda mogificar algunas de las
recomendaciones ofrecidas en esta guia. Las actualizaciones 3¢ realizardn sobre la
version electrénica de la guia, disponible en la URL: http://www.guiasalud.es
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4. Epidemiologia de la EPOC

4.1 Prevalencia

Puntos clave sobre la prevalencia de EPOC en Esparia

La prevalencia de EPOC en los adultos de 40 — 80 afios en Espafia se estima del 10,2%
(15,1% en varones y 5,7% en mujeres), aunque varfa ampliamenie segln dreas
geograficas

La prevalencia de EPOC incrementa debido al envejecimiento desfa poblacion y, sobre
todo, al aumento de la prevalencia entre la poblacion femenina fiémadora.

Existe un alto grado de infradiagndstico de la EPOC.

Se aprecia una reduccién del infratratamiento de la EPOC:

La OMS estima que actualmente existen 210 millonesde personas en el mundo que
padecen EPOC'". En el estudio The Global Burden<6f Disease, publicado en 1996, la
OMS cifraba las tasas de prevalencia mundial dé’la EPOC en el afio 1990 en 9,3
casos/1000 habitantes, en los hombres, y en 7,3 casos/1.000 habitantes en las mujeres'®.
Una revision sistemdtica estima que la prevalencia de EPOC en la poblacién general es
de alrededor del 1% en todas las edades, ificrementdndose al 8- 10% o superior en
aquellos adultos de 40 anos o mas". En EucOpa la prevalencia, segin los resultados de
una revision sistemadtica, varia entre el Z/1% y el 26,1%, dependiendo del pais, los
diferentes métodos utilizados para estirfar la prevalencia en términos de definicion, de
escalas de gravedad y de grupos de pobiacion'.

En Espafia, hasta hace poco, &l tunico estudio de prevalencia de EPOC y dmbito
nacional disponible era el estudio IBERPOC, realizado en 1997 para medir la
prevalencia y variacion de la distribucion de la EPOC en siete zonas geograficas: Burgos,
Céceres, Madrid (La Paz),.Manlleu (Barcelona), Oviedo, Sevilla y Vizcaya. La
prevalencia de EPOC en dBERPOC (definida segin los criterios antiguos de la
European Respiratory Society como cociente post-broncodilatador FEV1/FVC<88% del
tedrico en hombres y <€9% en mujeres) fue del 9,1% (14,3% en hombres y 3,9% en
mujeres)®. Segin el habito tabdaquico, la prevalencia fue del 15,0% en fumadores, 12,8%
en ex-fumadores y #4,1% en no-fumadores. El estudio IBERPOC encontr6 ademads
diferencias muy importantes segun drea geografica, desde solo el 4,9% en Céceres hasta
18% en Manlley? posiblemente relacionadas con factores ambientales o laborales no
estudiados. En_gste sentido, el exceso de casos detectado en algunas dreas geogréficas
solia correspeiider a mujeres mayores de 55 afios, no fumadoras, con antecedentes de
enfermedadg¢s respiratorias en la infancia y que no padecian sintomas de expectoracion o
sibilantes'® Un aspecto muy importante de los resultados del estudio IBERPOC fue el
alto grado de infradiagnostico, pues el 78,2% de los casos confirmados por espirometria
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no tenfan diagnéstico previo de EPOC. IBERPOC estim6 que en Espafa 1.228.000
personas entre 40 y 69 afios padecian EPOC.

Recientemente, ya se dispone de nuevos datos de la distribucién actual de la EPOC
en Espana, por el estudio EPI-SCAN". Las dreas participantes fueron Barcelona,
Burgos, Cordoba, Huesca, Madrid, Oviedo, Sevilla, Requena (Valencia), Vic
(Barcelona) y Vigo (Pontevedra). La prevalencia actual de EPOC en la poblacién de 40
a 80 afios, definida por el criterio GOLD como un cociente FEV1I/FVC <0,70 post-
broncodilatador, fue del 10,2% (15,1% en varones y 5,7 % en mujeres). Comparado con
el estudio IBERPOC, el infradiagnéstico de EPOC en Espaiia se redujo solo levemente
del 78% al 73%, aunque si se aprecié una gran reduccién del infraitatamiento de la
EPOC en Espana dentro de este marco de 10 afios, del 81% al 54% (px0,05)"®.

Actualmente y segtin EPI-SCAN, se estima que 2.185.764 espatioles padecen EPOC
de entre los 21,4 millones con edad entre 40 y 80 afios. Por sexosgias cifras corresponden
a 1.571,868 hombres y 628,102 mujeres. Y ya que el 73% aun;ho estdn diagnosticados,
puede decirse que mds de 1.595,000 espanoles atn no lo saBen y por tanto no reciben
ningun tratamiento para su EPOC.

4.2 Impacto de la EPOC

4.21 Mortalidad de la EPOC

La EPOC es actualmente la cuarta causa de mtierte en el mundo y la OMS estima que
serd la tercera en el ano 2030".

En el afio 2008 en Espafia, las enfermedades crénicas de las vias respiratorias
inferiores representaron la cuarta causasgde muerte (responsables del 11,4% del total de
defunciones), después del cancer (26,1%), las enfermedades del corazén (20,8%) y las
enfermedades cerebrovasculares (18,29 ).

La tasa de mortalidad por EPOC por 100.000 habitantes, ajustada por poblacién
mundial, en el afio 2008 fue de 449,22 en hombres y 238,47 en mujeres*. En hombres, el
rango de estas tasas se sitia entre el 399,13 de Navarra y el 526,57 de Ceuta. En mujeres,
entre entre el 205,36 de Navarra y el 310,53 de Ceuta. Las tasas de mortalidad aumentan
de manera significativa, sobre todo en hombres, a partir de los 55 afios*. La mortalidad
por EPOC en Espafia, coinparando las tasas ajustadas por poblacion mundial, muestra
una tendencia a la disfinucion durante la Gltima década, tanto en hombres como en
mujeres (figura 4.1)*.,
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Figura 4.1. Mortalidad por EPOC en Espana (tasas ajustadas por poblacién mundial)
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4.2.2 Otros datos sobre magsiitud, coste y carga de enfermedad

D
Segtin el Registro de Altas de los Hespitales Generales del SNS de 2009, se reconocieron
30.621 altas hospitalarias (depuradas) en relacion con episodios de EPOC en el afio 2009,
. . o7
con una estancia media de 6,29 dfas™.

Dadas sus caracteristica&e enfermedad crénica y progresiva, la EPOC supone un
coste elevado, tanto en con@mo de recursos sanitariosm, como en pérdida de la Calidad
de vida relacionada con lasalud (CVRS) de los pacientes. La estimacién de los costes de
la EPOC en Espaina @Wisados en el documento Estrategia en EPOC del Sistema
Nacional de Salud, dedii/linisterio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, se estima en
750-1000 millones d‘éb€/aﬁo, incluyendo los costes directos, indirectos e intangibles®. El
coste medio diregoh? por paciente con EPOC se estima entre 1.712 — 3.238 €/afo. Estos
costes directos &€ distribuyen en gastos hospitalarios (40-45%), farmacos (35-40%) y
visitas y prugl&@% diagnésticas (15-25% ).

o
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4.2.3 Organizacion y asistencia a las personas con EPOC en el
Sistema Nacional de Salud

Segun una encuesta ad hoc realizada por el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e
Igualdad para la elaboracién de la Estrategia Nacional de la EPOC, todas las
Comunidades Auténomas consideran la EPOC como un area prioritaria de intervencion
en salud®. Sin embargo, en la mayoria de Comunidades Auténomas no existe un plan de
actuacion activo para esta patologia, ni un organismo responsable de la planificaciéon o
consejo asesor. Tampoco existen normas que regulen el dmbito de la EPOC. Por el
contrario, en la mayoria de Comunidades Auténomas si existen planes.de lucha contra el
tabaquismo y unidades de deshabituacion tabaquica®.

La EPOC es diagnosticada y atendida mayoritariamente porymédicos de atencion
primaria y por neumologos de referencia. La estrategia refiere giie en la mayoria de las
CC.AA. existe una coordinacién establecida entre atencidon primaria y especializada,
mayoritariamente mediante protocolos consensuados, coiités de mejora, sesiones
clinicas y actividades formativas.

Los profesionales (atencion primaria, atencion @specializada y urgencias) que
atienden al paciente con EPOC han de tener competeiigeias en el diagndstico precoz de la
enfermedad, la interpretacion de la espirometria forzada y el tratamiento de la fase
estable y de las exacerbaciones®. Los profesionales de atencion primaria ademas han de
tener competencias en la prevencion y el tratamiento del tabaquismo, en la prevencion y
el manejo de las exacerbaciones y manejo dei paciente en el final de vida (tratamiento
paliativo, decisiones finales, etc.)’. Los méditos de atencion especializada deben tener
competencias en ventilacion mecédnica no iivasiva y la valoracién multidimensional del
paciente con EPOC*.

Los profesionales de enfermeria @e atencion primaria han de tener competencias
en: promocion de estilos de vida salugables, prevencion del tabaquismo y deshabituacion
tabdquica, deteccion precoz de “ta EPOC, realizacion adecuada de espirometrias
forzadas, valoracién de necesidades de la persona con EPOC y su familia, realizaciéon de
un plan de cuidados, prevencién de exacerbaciones en funcidn del estadio de la EPOCy
de la comorbilidad y en educacion para la salud de pacientes y familiares y el aumento de
su autonomia®. En atencidn:¢specializada los profesionales de enfermeria deben ademas
tener competencias en:.y¢ntilacion mecénica no invasiva, valoracion multidimensional,
evaluacion global del paciente complejo, plan de trabajo, coordinacién, evaluacion de
resultados y manejo ei? el final de la vida (tratamiento paliativo, decisiones finales, etc.) y
en situacion aguda?;
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La Estrategia Nacional de la EPOC establece un conjunto de lineas estratégicas con
objetivos a alcanzar y recomendaciones que, de forma realista y en funcién de los
recursos disponibles y del dmbito de competencias de las Comunidades Auténomas,
contribuyan a mejorar la calidad de las intervenciones y resultados en la EPOC*.

Actualmente, la calidad de la atencién a las personas con EPOC y los resultados en
salud son aspectos dificiles de evaluar. Desde la Estrategia se ha propuesto una serie de
indicadores que permiten recoger y elaborar la informacién necesaria para una

evaluacion sistematica y continua*®.
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5. Definicion, fenotipos, factores de
riesgo e historia natural de la

EPOC

5.1 Definicion de la EPOC

La EPOC se define como una enfermedad respiratoria caracterizada’por una limitacion
al flujo aéreo que no es totalmente reversible. Esta limitacion dei flujo aéreo se suele
manifestar en forma de disnea y, por lo general, es progresiva? La limitacién al flujo
aéreo se asocia con una respuesta inflamatoria anormal de os pulmones a particulas
nocivas y gases, principalmente derivados del humo de tabaco, que pueden producir
otros sintomas como tos crénica acompafiada o no desgxpectoracion. La EPOC se
caracteriza también por la presencia de exacerbacionesgy por la frecuente presencia de
comorbilidades que pueden contribuir a la gravedad em,algunos pacientes.

Esta definicién, que incluye criterios espirométiicos de obstruccion al flujo aéreo,
mecanismos patogénicos, aspectos etioldgicos y ianifestaciones sintomadticas, estd de
acuerdo y extiende las definiciones propuestas por la American Thoracic Society (ATS)
y la European Respiratory Society (ERS)* y por la Sociedad Espafiola de Neumologia y
Cirugia Toracica (SEPAR)": reconoce qu¢ la espirometria por si sola no puede
considerarse diagnostica, sino que debe utilizarse como prueba de confirmacion ante la
sospecha diagndstica en un paciente quépresenta sintomas respiratorios cronicos y es o
ha sido fumador. En casos menos frecughtes podemos obtener una historia de exposicion
a otros agentes toxicos inhalados en gPhogar o en el lugar de trabajo.

5.2 Rasgos fenotipicgs de la EPOC

La EPOC es una enfermedad muy heterogénea y por ello no es posible categorizarla
utilizando sélo el grado d¢’ obstruccién bronquial determinado mediante el volumen
espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1). La denominacién de fenotipo se
utiliza para referirse @ formas clinicas de los pacientes con EPOC?. Un grupo de
expertos internacionai*ha definido fenotipo de la EPOC como “aquellos atributos de la
enfermedad que sglos o combinados describen las diferencias entre individuos con
EPOC en relaciéwa pardmetros que tienen significado clinico (sintomas, exacerbaciones,
respuesta al tratamiento, velocidad de progresion de la enfermedad, o muerte)”?. Por
tanto, el fengtipo deberia ser capaz de clasificar a los pacientes en subgrupos con valor
prondstico, ¥ que permitan determinar la terapia mds adecuada para lograr mejores
resultadogclinicos?”.

GegSEPOC propone cuatro fenotipos que determinan un tratamiento diferenciado:
1. N¢-agudizador, con enfisema o bronquitis crénica; 2. Mixto EPOC - asma; 3.
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Agudizador con enfisema; 4. Agudizador con bronquitis crénica. A continuacién se
exponen las caracteristicas y definicion de los fenotipos bdsicos, que en el caso de los
agudizadores se combinan con la bronquitis crénica o el enfisema para establecer el
fenotipo definitivo®.

Se han propuesto otros posibles fenotipos (declinador rapido”, bronquiectasias®-',

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.

5.2.1 Definicion de fenotipo agudizador

Se define como “agudizador” a todo paciente con EPOC que {resente dos o mas
exacerbaciones moderadas o graves al afio. Estas exacerbaciones.{eben estar separadas
al menos 4 semanas desde la resolucion de la exacerbacion previa o 6 semanas desde
inicio de la misma en los casos donde no han recibido tratamiento, para diferenciar el
nuevo evento de un fracaso terapéutico previo™.

La identificacién del fenotipo agudizador se basa @n la historia clinica y se ha
demostrado que el diagndstico basado en la declaracion gel paciente sobre su historial de
exacerbaciones es fiable®. El fenotipo agudizador subraya la importancia de preguntar
por la historia de exacerbaciones en la entrevista ©linica e identifica a pacientes que
pueden tener indicacion de tratamiento . antiinflamatorio afiadido a los
broncodilatadores. Es importante sefialar quecel tipo de exacerbaciéon que sufre un
paciente (bacteriana, virica o eosinofilica) suele mantenerse invariable en episodios
sucesivos™.

Las exacerbaciones frecuentes pugden presentarse en cualquiera de los tres
fenotipos restantes: enfisema, bronquifis crénica o mixto EPOC-asma. Es importante
porque modulardn el tipo y/o la intensidad del tratamiento de todos ellos. Se ha
observado un mayor riesgo de sufrityexacerbaciones frecuentes entre aquellos pacientes
con fenotipo mixto EPOC-asma’’, "En estos casos, la exacerbacion suele tener un perfil
eosinofilico, lo que sugiere una respuesta al tratamiento distinta®.

5.2.2 Definicion de fenotipo mixto EPOC-asma

El fenotipo mixto en 1la2EPOC se define como una obstruccién no completamente
reversible al flujo aérgo acompafiada de sintomas o signos de una reversibilidad
aumentada de la obsiruccion®®. Para el diagnéstico de fenotipo mixto, un grupo de
expertos ha conseiisuado unos criterios que se presentan en el apartado 5.3
(caracterizacion det fenotipo).

Dentro delPespectro de la obstruccidon crénica al flujo aéreo existen individuos
asmadticos fumtadores que desarrollan obstrucciéon no completamente reversible al flujo
aéreo®® y_fimadores sin antecedentes conocidos de asma cuyo patrén inflamatorio
bronquialztiene un predominio de eosindfilos y se manifiesta clinicamente por una
reversibilidad al flujo aéreo aumentada.
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Hay estudios epidemioldgicos de incidencia de EPOC en los que se demuestra que
los jovenes asmaticos que desarrollan EPOC tienen una enfermedad de caracteristicas
diferentes a aquellos EPOC sin antecedentes de asma. En el primer caso es mas
frecuente 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 lo que estas vias patogénicas confluiran al final
en un fenotipo de paciente con obstruccion crdnica al flujo aéreo y reversibilidad
aumentada, que es lo que define al fenotipo mixto.

La prevalencia del fenotipo mixto es desconocida, pero  Existen diferentes
estimaciones de su importancia en el contexto de la EPOG: Segin el estudio
COPDGene, se estima que un 13% de los pacientes con (EPOC comparten un
diagnéstico de asma®. Soriano et al* estimaron que aproximadamente un 23% de
pacientes con EPOC entre 50 y 59 afos podian tener un,fenotipo mixto, cifra que
aumentaba con la edad hasta el 52% de los casos de EPOC gnitre los 70 y 79 afios®.

5.2.3 Definicion de fenotipo bronquitis crérica

La bronquitis crénica se defini6 en el Simposio Cibacel 1958, ratificado por la OMS en
1961 y por la ATS un afio después como la presenéia de tos productiva o expectoracion
durante mas de tres meses al aio y durante mas de’dos afios consecutivos®#. El fenotipo
bronquitis crénica identifica al paciente con EROC en el cual la bronquitis crénica es el
sindrome predominante. La hipersecrecion bronquial en la EPOC se ha asociado a una
mayor inflamacion en la via aérea y mayor riesgo de infeccion respiratoria®, lo que
puede explicar que los pacientes con bronguitis cronica tengan una mayor frecuencia de
exacerbaciones que los pacientes sin expectoracion créonica**#*4’. Un nimero significativo
de pacientes con bronquitis cronica y exacerbaciones repetidas pueden tener
bronquiectasias si se someten a una-exploracién por tomografia computerizada de térax
de alta resolucion (HRCT)?*4,

5.2.4 Definicion del ferjotipo enfisema

El enfisema se define como{a afeccién de los pulmones caracterizada por un aumento de
tamafio de los espacios-@éreos situados mds alld del bronquiolo terminal y que se
acompaiia de cambios destructivos en sus paredes. Debido a que el concepto de enfisema
es anatémico, el diagridstico de fenotipo enfisema es un diagndstico clinico, radiolégico y
funcional que expresa la probabilidad de que los sintomas y signos del paciente puedan
adscribirse a un estado morfoldgico de enfisema.

El fenotipo enfisema incluye a aquellos pacientes con EPOC con diagndstico
clinico/radiolégico/funcional de enfisema, que presentan disnea e intolerancia al ejercicio
como sintgmas predominantes. Los pacientes con fenotipo enfisema presentan una
tendencia’a un IMC reducido. No debe confundirse el diagndstico de fenotipo enfisema
con la presencia de enfisema. Los signos de enfisema pueden encontrarse en cualquiera
de lositenotipos, e incluso en fumadores sin criterios de EPOC.

GPC PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES CON EPOC 45



Este fenotipo de la EPOC se caracteriza por la presencia de datos funcionales de
hiperinsuflacion®, por la existencia de enfisema en el estudio por tomografia axial
computarizada de alta resolucion (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 nivel asistencial nos permitird la
clasificacion de certeza como fenotipo enfisema.

El fenotipo enfisema suele tener menos exacerbaciones que el fenotipo bronquitis
cronica, pero es posible que pacientes con enfisema sean también agudizadores, en
especial aquellos con formas mads graves de la enfermedad’'. El enfisema grave también
se asocia a un mal prondstico al ser predictor de una mayor caida anual'del FEV1*

5.3 Caracterizacion del fenotipo de la EPOC

Los fenotipos mixto, enfisema y bronquitis crénica son excluyentes y el diagndstico se
basa en las manifestaciones clinicas predominantes y el cumplimiento de los criterios
diagnosticos. El fenotipo agudizador coexiste con los tres fgnotipos anteriores formando
4 combinaciones fenotipicas (Figura 5.1 )%

Tipo A: EPOC no agudizador con enfisema o bronquitis cronica
Tipo B: EPOC mixto con asma, tenga o no agudizaciones frecuentes
Tipo C: EPOC agudizador con enfisema

Tipo D: EPOC agudizador con bronquitis ¢rénica
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Figura 5.1 . Combinaciones fenotipicas segun GESEPOC

Fenotipo
mixto EPOC-asma

Fenotipo agudizador
(=2 agudizaciones/ano)’ (C) (D)

< 2 agudizaciones/ano

(No agudizador) (A)

Fenotipo Fendatipo
enfisema broquitis crénica

Para el proceso diagnostico de identificacion de’los cuatro fenotipos se deben seguir
los siguientes pasos segtin GesEPOC:

1. ;Ha sufrido el paciente 2 0 mds exacerbaciones al menos de moderada gravedad
(que han requerido tratamiento con corticasteroides sistémicos y/o antibiéticos) el afio
previo separadas al menos por un mes??5i la respuesta es afirmativa, el paciente se
clasifica como agudizador.

2. ;Tiene el paciente caracterigticas de fenotipo mixto? Para el diagndstico de
fenotipo mixto debe cumplir al meiios dos criterios mayores o un criterio mayor y dos
menores, segin se describe mas.adelante®. Si la respuesta es afirmativa se clasificara
como mixto, tanto si es agudizador como si no.

3. (Presenta el pacientet0s y expectoracion al menos durante 3 meses al afio en dos
afios consecutivos? En casgjafirmativo se clasificard como fenotipo bronquitis crénica.

4. (Presenta el paciente caracteristicas clinicas, radioldgicas y/o funcionales
caracteristicas de enfisema pulmonar? En caso afirmativo se clasificard como fenotipo
enfisema. En la magoria de estos casos los pacientes presentan disnea como sintoma
principal. Para su{tonfirmacién se requiere la demostraciéon de atrapamiento aéreo
(Capacidad residaral funcional -CRF_ >120%, volumen residual —-VR- >140% del tedrico
o cociente capacidad inspiratoria/capacidad pulmonar total —CI/CPT- <25%) o
demostraciéit- de enfisema por técnicas de imagen (tomografia computerizada) o
alteracion ignificativa de la capacidad de difusién del monéxido de carbono corregida
por la hewroglobina (KCO<80%).

Tiste proceso se resumen en la siguiente figura (Figura 5.2)
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Figura 5.2. Proceso diagnostico de identificacion de los cuatro fenotipos segiin GesEPOC
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5.4 Etiologia de la EPOC

5.41 Consumo de tabaco

Desde la década de los 50 se conoce que el tabaco es el factor de riesgo mds importante
en el desarrollo de EPOC»7% y su relacion causal ha sido establecida a través de
numerosos estudios prospectivos de cohortes entre ellos el del British Medical Research
Council” y del Framingham Heart Study Offspring™®.

En estudios de cohortes propectivos se estima que el riesgo absoluto de desarrollar
EPOC entre fumadores estd entre el 25 y el 30%*. Ademas, se ha demostrado que el
riesgo es proporcional al consumo acumulado de tabaco, de tal form@que el riesgo pasa
del 260% en los fumadores de 15-30 paquetes al afio, al 510% en lgs fumadores de mas
de 30 paquetes al afio"".

El consumo de tabaco, tanto en los paises industrializadss como en los paises en
vias de desarrollo, estd muy extendido. En Espafia, segid?los datos de la Encuesta
Nacional de Salud de 2006'7, el 29,5% de la poblacién aduita fuma (el 26,4% de manera
regular y el 3,1% esporddicamente), con una tendericia temporal clara hacia una
disminuciéon del consumo, muy marcada en hombres {del 42,1 al 31,6% entre 1997 y
2006) y menor en mujeres (del 24,8 al 21,5 % en el mismo periodo). Entre los jévenes de
16 a 24 afios, fuma un 33%, lo que significa que alrededor de 1,7 millones de jovenes
espafioles son fumadores. El 28% de los joveies fuma a diario y el 5% lo hace
ocasionalmente. Fuman el 34,4% de las chicas:¥ el 32,1% de los chicos. La edad media
de inicio en el consumo se situa alrededor de 1os 13 afios.

5.4.2 Tabaquismo pasivo

Una proporcién de casos de EPOC ociifre 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 inhala€ion involuntaria del humo de otra persona que fuma
tabaco. Aunque se produzcan obviamente riesgos de salud menores a los del tabaquismo
activo, éstos son no sélo evitables sino involuntarios.

Diversos estudios obggrvacionales han demostrado que el tabaquismo pasivo se
asocia a un mayor riesgo de EPOC®®. El estudio mas definitivo que relaciona
tabaquismo pasivo 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 afigs™. Mds de la mitad de los participantes afirmé ser fumador pasivo, y
la duracién del fabaquismo pasivo resultd directamente relacionada con el riesgo de
EPOC®.

En nuesiro medio se ha evaluado la repercusion que la exposicion pasiva al tabaco
tiene sobr® la funcién 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.
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Segun datos de la ENS de 2006, la exposicion infantil al humo de tabaco en el
domicilio se estima en 24,1% en nifios y 21,8% en nifias de 0 a 4 afios, 32,4 y 32,7%,
respectivamente, en nifios y nifias de 5 a 9 afios, y 39,6 y 42,3%, en nifios y nifias de 10 a
14 anos®.

5.4.3 Quema de combustible biomasa

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

Diversos revisiones sistematicas han identificado a la biomasa y 6tros combustibles
para uso en calefaccion o cocina en paises en vias de desarrollo com&/factor de riesgo de
EPOC en dreas rurales® 7. Un ejemplo de estos resultados es.da revisién sistemaética
que analiza 15 estudios epidemioldgicos (11 transversales y 4 casos y controles), y estima
en las personas expuestas a la biomasa un riesgo de desarrollaz” EPOC mads elevado que
en los no expuestos [(OR = 2,44 (IC 95% 1,9-3,33)], tanto er-hombres como en mujeres,
en pacientes con EPOC, fumadores y no fumadores®.

En Espafia se ha documentado un riesgo aumentado de ingresos hospitalarios por
EPOC en mujeres que habian estado expuestas de fdrma significativa en su infancia y
juventud al humo de lefia o de carbén. Este riesgo fiie independiente del tabaquismo’'.
Los antecedentes de exposicion a humo de lefia o carbén deben interrogarse, en
particular en personas no fumadoras o con escasgexposicion al tabaco.

5.5 Factores de riesgo para gl'desarrollo de la EPOC

5.5.1 Contaminacion atmosférica

Las revisiones recientes concluyen que los factores de riesgo para el desarrollo de EPOC
estdn cada vez mejor identificades, e incluyen también muchas otras exposiciones
ambientales como la exposiciénidcupacional o ambiental al polvo y humos tanto en
paises desarrollados como en%vias de desarrollo®’. Los contaminantes especificos
estudiados en su relacién conn EPOC son el ozono, las particulas en suspensiéon (PM),
monoxido de carbono (CQY); diéxido de sulfuro (SO2), diéxido de nitrogeno (NO2), y
otros gases®.

La alta contaminagion atmosférica, sobre todo asociada al trafico rodado, es un
factor desencadenante~de exacerbaciones de EPOC en individuos susceptibles™. Existen
controversias respegto a la contaminacion atmosférica como causa directa de EPOC® y
se considera qu@ es cuantitativamente minima. Un estudio reciente relaciona la
exposicion a largo plazo a niveles bajos de contaminacion atmosférica y el aumento de
riesgo de desairollar EPOC grave; esta asociaciéon se mantuvo significativa al tener en
cuenta otros factores como el tabaquismo’™.

Existen varios indicadores multicomponente de la calidad del aire que respiramos,
que comibinan segun pesos variables las particulas PM (particulas en suspensién que se
encuentran en el aire) con los diferentes gases. Ademds, actualmente se puede realizar
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una monitorizaciéon continua a tiempo real y, en muchos casos, a pequefia escala
geografica™, lo que permite una alerta a individuos EPOC susceptibles, al igual que
ocurre con los mapas de dispersion polinica en asma y rinitis

5.5.2 Exposicién ocupacional

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 confusores como el tabaco®-.
Aquellos individuos con EPOC que estdn 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 exposicion profesional significativa”. Estos
hallazgos justifican la investigacion de la exposicidn profesional enodos los pacientes y
adquirir medidas preventivas en el lugar de trabajo siempre que s¢i posible.

5.5.3 Tuberculosis pulmonar

La tuberculosis pulmonar se asocia a EPOC. En un estudio realizado en China en 8784
personas mayores de 50 afos, los pacientes con radiogratias de térax que evidenciaban
haber tenido una tuberculosis pulmonar se asociaron ‘g, un incremento de la obstruccién
pulmonar, independientemente de ser fumador, ¢Star expuesto a biomasa o tener
antecedentes de asma’™. En el estudio epidemiolégico de EPOC en América Latina
(PLATINO), el antecedente de tuberculosis se asociaba con un riesgo entre 2 y 4 veces
mayor de desarrollar una EPOC, de forma indgpendiente a otros factores de riesgo, en
particular el tabaquismo”.

5.5.4 Factores genéticos

El enfisema hereditario, debido a lacdeficiencia de alfa-1-antitripsina, es el principal
ejemplo de un factor genético. El dgficit congénito de alfa-1-antitripsina predispone a
una disminucién acelerada de la funciéon pulmonar. Es una enfermedad autosémica de
expresion recesiva que causa EPOC y cirrosis hepatica®®. Se estima que es responsable
del 1% de los casos de EPOC g del 2-4% de los enfisemas. Es importante el diagndstico
precoz por tener 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 esfablecidos por las normativas nacionales e internacionales®.

5.5.5 Otros factoeres

Otros factores decriesgo que se han descrito son la edad, el sexo, el envejecimiento
pulmonar, las infécciones respiratorias repetidas del nifio o adulto en edades tempranas y
factores sociogoondmicos®. La mayoria de estos factores asociados con el desarrollo de
EPOC no pueden ser modificados.

La prevalencia de la EPOC aumenta con la edad y es mas frecuente en hombres,
pero estg hecho parece estar més 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
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sexo®. El papel de los antecedentes familiares es una mezcla de factores genéticos y
ambientales.

En las clases sociales méas desfavorecidas existe 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®'.

5.6 Comorbilidades en la EPOC

Los pacientes con EPOC presentan frecuentemente condiciones extrapulmonares, como
pérdida no intencionada de peso, miopatia y un aumento de Aos pardmetros de
inflamacién sistémica. También presentan un aumento de enférmedades crénicas
asociadas, conocidas como comorbilidades, entendidas como la présencia de una o varias
enfermedades reconocidas que coexisten con la patologia deyinterés, en este caso la
EPOC.

En su revisiéon de 2011, la iniciativa GOLD recomienda explicitamente que la
evaluacion de la EPOC debe hacerse midiendo los sintogias del paciente, el riesgo futuro
de exacerbaciones, la gravedad de la anormalidad espirométrica y, por primera vez,
también por la identificacién de las comorbilidades’.

Las causas para este prevalencia aumentadae comorbilidades son, entre otras, el
tabaquismo, la edad avanzada, la inflamacién sistémica® y, probablemente con menor
relevancia, algunos factores genéticos no bien conocidos®™.

Entre las comorbilidades més frecuentemente asociadas a la EPOC destacan la
patologia cardiovascular (cardiopatia /isquémica, insuficiencia cardiaca o ictus),
hipertension, diabetes mellitus, insuficiencia renal, osteoporosis, enfermedades
psiquidtricas (ansiedad y depresion);’ deterioro cognitivo, anemia o neoplasias, en
especial el cancer de pulmén® (Tabia 5.1). Su presencia empeora el pronéstico de la
EPOC y es una causa frecuente de mortalidad en esta poblacién®. Aunque algunas
comorbilidades se hallan presentes en el momento del diagnéstico®, su cantidad y
gravedad aumenta con la evolucion de la enfermedad®’, hasta ser practicamente la norma
en pacientes con EPOC avangada e ingresos hospitalarios por exacerbaciones®.

La probabilidad de tgner cardiopatia isquémica — infarto de miocardio o angina—y
la de padecer insuficiencia cardiaca estdn aumentadas dos y cuatro veces
respectivamente en les’pacientes con EPOC, independientemente de otros factores de
riesgo vascular, inclifyendo el tabaquismo®. En la poblacion de entre 35 y 44 afos, la
incidencia de infarto de miocardio es 10 veces mayor en los pacientes con EPOC y la de
tener una accidénte vascular cerebral aumenta 2,5 veces”. La incidencia de estas
patologias aumenta en las semanas posteriores a una exacerbacion de la EPOC’!. La
prevalencia 4e insuficiencia cardiaca aumenta también con la gravedad de la EPOC,
siendo del*20% en pacientes ambulatorios mayores de 65 afios y del 30% en pacientes
hospitalizados por exacerbacion®. Los pacientes con ambas patologias tienen menor
capacidad de esfuerzo y mayor mortalidad a los 3 afos del alta®*. Los pacientes con
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enfisema e hiperinsuflaciéon pulmonar pueden presentar insuficiencia cardiaca secundaria
a la dificultad del llenado diastélico cardiaco™.

La EPOC es un factor de riesgo para presentar cancer de pulmén con una
prevalencia aumentada de 2 a 6 veces, independientemente de la historia de
tabaquismo®*”’.

Hasta el 40% de los pacientes con EPOC presentan simultdineamente ansiedad y/o
depresion. Estos pacientes tienen peor calidad de vida, mayor deterioro funcional y
mayor mortalidad”™®.

Tabla 5.1. Comorbilidades asociadas a la EPOC

- Cardiopatia isquémica

— Insuficiencia cardiaca

— Arritmias

— Hipertension pulmonar

— Cancer de pumon

— Osteoporosis
— Miopatia

— Caquexia

— Glaucoma/Cataratas

— Trastornos psicolégicos (ansiedad y depresion)

— Deterioro cognitivo

— Hipertension arterial
- Diabetes mellitus

— Sindrome metabdlico

— Anemia

— Sindrome de apnea del suefio

— Enfermedad tromboembdlica

Adaptado de: Barnes 2009'® y Soriano 20058.

Historia natural

El curso clinico de 1aEPOC 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 g€ cohortes que incluyen como variable la funcién pulmonar. El estudio
del British Mgdical Research Council (BMRC)? muestra la diferente evoluciéon de la
funcién pulntonar segun el hdbito tabaquico y la susceptibilidad al mismo. Los pacientes
fumadores ‘Susceptibles, que suponen alrededor del 25% de los fumadores, presentan una
pendiente mas pronunciada en la caida del FEV1 relacionada con la edad. Si estos
pacientss dejan de fumar, no mejoran su capacidad ventilatoria, pero su curva de
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deterioro de la funcién pulmonar adopta la pendiente de los no fumadores, con lo que se
ralentiza la evolucion de la enfermedad”’.

Resultados mas recientes de la cohorte del Framingham Heart Study Offspring® y
diversos estudios de intervencion'’'?, sugieren que la progresion de la enfermedad no es
uniforme y que no todos los pacientes siguen la misma progresiéon, aunque el efecto
beneficiosos de dejar de fumar se observa de forma constante en todos ellos. La cohorte
Framingham muestra que los cambios en la funcién pulmonar de los no fumadores desde
la adolescencia a la vejez son diferentes en los hombres que en las mujeres, pero muestra
un similar aumento en la tasa de declinacién del FEV1 y un mayor beneficio cuanto mas
precoz sea el abandono del habito tabaquico, especialmente si se realiza antes de los 40
afios™.

Los pacientes con sintomas de EPOC representan un gfupo susceptible de
disminucién acelerada de la funcién pulmonar®. La hipersegrecion de moco y las
infecciones recurrentes de las vias respiratorias bajas saumentan el riesgo de
exacerbaciones e inciden, por tanto, en la historia n&tural de la enfermedad,
favoreciendo la caida del FEV1. Ademas, los pacientes ¢@n frecuentes exacerbaciones
presentan un descenso mayor del FEV1'%-1%4,

Los diversos fenotipos intentan explicar la existefigia de pacientes con EPOC en los
que predomina la destruccién parenquimatosa y la perdida de elasticidad (enfisema) o la
hiperreactividad bronquial (mixto EPOC-asma) o pacientes agudizadores con pérdida
acelerada de funcién pulmonar causada por las exacerbaciones. Los resultados del
estudio ECLIPSE han mostrado que los tres factores pronosticos significativamente
asociados con una pérdida acelerada de fuficion pulmonar son los que identifican y
caracterizan a tres de los fenotipos descrites en GESEPOC: la presencia de enfisema, la

positividad de la prueba broncodilatadord-y las exacerbaciones frecuentes!®.
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6.

Tratamiento de la EPOC en fase
estable

Preguntas para responder:

(Existe evidencia para aconsejar un tipo concreto de broncodilatador de accion
mantenida en monoterapia cuando se inicia el tratamiento de 1aSEPOC en fase
estable?

(Cuadles son los beneficios de la terapia combinada (beta adienérgicos de larga
duracién/corticoides inhalados) frente a la doble terapia broficodilatadora?

(El roflumilast puede ser una alternativa a la utilizaciéngle corticoides inhalados
como terapia adicional al tratamiento de mantenimieiffo con broncodilatadores
en pacientes con EPOC?

(La utilizacién del mucolitico-antioxidante N-acetiicisteina estd justificada en los
pacientes con EPOC?

(La utilizaciéon del mucolitico carbocisteina estd justificada en los pacientes con
EPOC?

Los objetivos generales del tratamientgcde la EPOC se resumen en tres: reducir los

sintomas cronicos de la enfermedad, gisminuir la frecuencia y gravedad de las
exacerbaciones, y mejorar el prondsticé/ Se deben alcanzar tanto los beneficios a corto
plazo (control de la enfermedad), comip los objetivos a medio y largo plazo (reduccién
del riesgo)'®.
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6.1 Broncodilatadores de accion mantenida al inicio de un
tratamiento en monoterapia

Después de establecer el diagndstico de EPOC, el primer paso en el tratamiento es la
broncodilatacién.

Los broncodilatadores de accion corta (anticolinérgicos (SAMA por su nombre en
ingles short-acting muscarinic antagonist) como el bromuro de ipratropio y B2 agonistas
de acciéon corta (SABA por su nombre en ingles short-acting p2-agonist) como
salbutamol o terbutalina) son farmacos eficaces en el control rdpido de-os sintomas. En
pacientes con sintomas ocasionales, el tratamiento con broncodilataddtes de accidn corta
reduce los sintomas y mejora la tolerancia al esfuerzo. Estos férmacos, afadidos al
tratamiento de base, son de eleccion para el tratamiento de los siitomas a demanda, sea
cual sea el nivel de gravedad de la enfermedad.

Cuando se requiere un tratamiento regular con bror¢odilatadores, las guias de
préctica clinica recomiendan el uso de broncodilatadores’ de larga duracion frente a
aquellos de corta duracion, ya que los primeros son mas efectivos™'1%°, En general, los
broncodilatadores de accion prolongada son bien tolerados y presentan escasos efectos
adversos. No obstante se deben tener en cuenta los siguientes:

- Beta adrenérgicos de larga duracion (LABA): temblor fino de las extremidades,
calambres musculares, taquicardia, hipertension arterial, vasodilatacion periférica,
cefalea, hiperglucemia, hipopotasemia, tos, (broncoespasmo, irritacion orofaringea y
dispepsia.

- Anticolinérgicos de larga duraciéiy (LAMA): se puede asociar a sequedad de
boca''’. Otros efectos adversos observados son: retencién urinaria, incremento de la
presion ocular e irritacion faringea.
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Broncodilatadores de larga duracién comercializados en Espaiia

5,111

Principio activo | Presentacién y dosis | Nombres comerciales | Duracion de la accién
Beta adrenérgicos de larga duracién
Turbuhaler 9 ug Oxis
Turbuhaler 4,5 ug
Novolizer 12 ug Formatris
Novolizer 6 ug
Aerolizer 12 ug Foradil
Formoterol Broncoral +12 horas
Neblik
Inhalador 12 pg Broncoral Neo
Foradil Neo
Formoterol 12 pg Formoterol Stada |
para inhalacion Formotero Aldo-Union
Serevent
Salmeterol Inhalador 25 j1g Beglan +12 horas
Accuhaler 50 Inaspir
Betamican
Oslif Breezhaler
Indacaterol :22::238; ;’88 H9 Onbrez Breezhaler 24 horas
HY Hirobriz Breezialer
Anticolinérgicos de larga duracién
) . Handihaler 18 ug Spiriva
Tiotropio Respimat 2,5ug Spiriva respimat +24 horas

Por otro lado, las guias no indican qué tip& de broncodilatador de larga duracién es
preferible cuando se inicia un tratamiento, mantenido con monoterapia.

Es importante sefialar que los estudios incluidos en la revisién realizada para
contestar esta pregunta, son aquello$’en los que la intervencién a comparar incluia
exclusivamente el broncodilatadorsde accion mantenida, si bien, algunos estudios
permiten que, aquellos pacientes Con corticoides y/o broncodilatadores inhalados de
corta duraciéon a demanda en sii tratamiento de base, mantengan dicho tratamiento
independientemente de la intervencion al que se han asignado. También hay que
destacar que los estudios roO son lo suficientemente prolongados como para poder
evaluar la mortalidad asociada a cada uno de los tratamientos.

6.1.1 Calidad defa evidencia

Tiotropio (LAMA) versus salmeterol/ formoterol (LABA)

Los estudios en lgs'que se compara la eficacia del tiotropio con otros broncodilatadores
beta adrenérgiced de larga duracién son escasos.
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Broncodilatacion

Una revision sistematica del afio 2007 en la que se evalua la eficacia Calidad alta
del tiotropio en el tratamiento de la EPOC en fase estable, incluyo6 tres

estudios (N=1.599) en los que se comparaban ambos tipos de
broncodilatadores (tiotropio versus salmeterol/formoterol). Los

resultados de la revision muestran un FEV1 y CVF mayores asociados

al uso de tiotropio. Este resultado, aunque estadisticamente

significativo, no resulta clinicamente relevante ya que las diferencias

fueron pequeiias (30 ml y 80 ml respectivamente)’.

Exacerbaciones

Segun dicha revision, los pacientes que recibieron tiotropio mostrazon Calidad alta
una reducciéon del 20% en el riesgo de sufrir exacerbaciones>con
respecto a los beta adrenérgicos, aunque para este ultimo resultado no
se alcanz¢ la significacion estadistica, probablemente debido a7alta de
potencia en los estudios. Posteriormente se publica un ECA:de mayor
tamafio (N=7.376) en pacientes que han sufrido al Zmenos una
exacerbacion que ha requerido hospitalizacién y/o trgfamiento con
glucocorticoides sistémicos y/o antibidticos durante el@fio previo. Este
estudio se disefi6 especificamente para detectar diferencias en el riesgo
de sufrir exacerbaciones entre pacientes tratados con tiotropio y
salmeterol. Los resultados muestran que el tiotrapio reduce de manera
significativa el riesgo de sufrir al menos una exacerbacioén en un 17%
en comparacion con el salmeterol. Ademads teduce el riesgo de sufrir
exacerbaciones que requieran tratamientosicon glucocorticoides en un
23%, que requieran tratamiento con aitibidticos en un 15% y que
requieran tratamiento con ambos enzun 24%. Los pacientes que
recibieron tiotropio incrementaron ew42 dias mas de media el tiempo
que transcurrié hasta sufrir la (primera exacerbacién durante el

seguimiento'®.

Disnea, estado de salud general,, uso de medicacion de rescate

En otras revisiones tambié¢fi se valoraron tanto la disnea como el Calidad
estado de salud general y ¢l uso de medicacion de rescate, sin que se moderada
encontrasen diferenciasdmportantes entre ambos tratamientos!!'*!1,

Riesgo de eventos adveérsos

La mayor parte d&’los eventos adversos que sufrieron los pacientes Calidad alta
fueron leves o nioderados. Se observd un incremento importante de

sequedad de boca entre aquellos pacientes que recibieron tiotropio

(OR=4,72; 1C95%: 2,43 a 9,16)''2.
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Cuando se comparan los efectos adversos graves entre tiotropio y
salmeterol, se observa una incidencia similar en ambos grupos (14,7%
de los pacientes que recibieron tiotropio y 16,5% de los que recibieron
salmeterol). Durante el periodo de un afio que duré este estudio se
registraron 64 muertes en el grupo que recibi6 tiotropio y 78 en el que
recibi6 salmeterol'".

Abandono por eventos adversos

Por otro lado, el salmeterol parece ser peor tolerado que el tiotropio. _Calidad
Segin los resultados de un metaandlisis, un mayor porcentaje deObaja
pacientes abandonaron los estudios a consecuencia de los efectgs

adversos entre aquellos que recibieron salmeterol'®. En un E€A

posterior se observé un incremento del 12% en el riesgo de abandonar

el estudio por un efecto adverso en aquellos que recibieron salmeterol,

aunque las diferencias no fueron significativas'".

Indacaterol frente a otros broncodilatadores de accidénhantenida

El indacaterol es un nuevo broncodilatador, agonista beta2 adrenérgico de larga
duracién. A diferencia de otros fdrmacos beta adrenérgicos, produce broncodilatacion
durante 24 horas por lo que solo necesita ser adminisitrado una vez al dia.

a) Indacaterol (LABA) versus salmeterol/farmoterol (LABA)

En los estudios INLIGHT-2"¢, INSIST'", INVOLVE"®, INTEGRAL'"? ¢ INPUT'* se
compara la eficacia y seguridad de unasdosis diaria de indacaterol frente a la
administraciéon de dos dosis diarias de ottods beta adrenérgicos de larga duracién. Los
ensayos clinicos incluyen pacientes mayares de 40 afios, fumadores o exfumadores, con
EPOC moderado o grave. Se comparan diferentes dosis de indacaterol frente a
salmeterol 50 ug, formoterol 12 ug ¥€n todos menos uno, también frente a placebo. El
seguimiento entre los estudios fue désde 14 dias a 52 semanas.

Broncodilatacion

Los resultados de las espiromiétrias realizadas en diferentes momentos Calidad
del seguimiento muestran 1fn resultado estadisticamente significativo a baja
favor del indacaterol. EI%EV1 fue entre un 60 y 110 ml superior en

aquellos pacientes queyrecibieron indacaterol en comparacion con

aquellos que recibiercn salmeterol o formoterol'*!2,

Disnea

Por el contrario;%a evaluacion de la disnea mediante el TDI (Transition Calidad
Dyspnea Indéx), no proporciona resultados tan claros. No se baja
encontraron,diferencias al comparar indacaterol y formoterol'®. En

cuanto al “8almeterol®, en uno de los estudios los pacientes que
recibieronr indacaterol mostraron alrededor de un 40% mads de
probabilidades de obtener una mejoria clinicamente importante117. En

otrode los estudios, el indacaterol fue superior al salmeterol a las 12
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semanas de tratamiento, pero las diferencias no se mantuvieron al final
del estudio (52 semanas)''.

Calidad de vida

La calidad de vida fue similar en ambos grupos'*'%.

Riesgo de sufrir al menos una exacerbacion

Tampoco se encontraron diferencias en el riesgo de sufrir
exacerbaciones a las 52 semanas, siendo la tasa de exacerbaciones
anual similar en ambos grupos!!¢-12°,

Uso de medicacion de rescate

En algunos estudios se constaté una reducciéon del uso diario de
salbutamol y un mayor nimero de dias en los que no se uecesitd
medicacion de rescate entre los pacientes en tratamignto con
indacaterol, aunque las diferencias fueron pequefas y prebablemente
poco relevantes clinicamente!!®!%,

Eventos adversos

La incidencia de eventos adversos también fue comiparable entre los
dos grupos, y tampoco se registraron diferencias importantes al ser
comparados con placebo. El porcentaje de pacientes que sufrieron al
menos un efecto adverso serio fue ligeramefnte superior, aunque no
significativo, entre los que recibieron indacatéiol''¢!%,

En los estudios se registraron en totabcuatro muertes asociadas al
indacaterol y cuatro al resto de bet& adrenérgicos. Se considerd
asociada al tratamiento la muerte de“in paciente en tratamiento con
indacaterol que fallecié debido a parg cardiaco''*'%.

b) Indacaterol versus tigtropio

Calidad
baja

Calidad
baja

Calidad
baja

Calidad
baja

Tres estudios (INTIME' INTENSITY'> e INHANCE'#) comparan la eficacia del
indacaterol frente a tiottopio 18 ug en pacientes con EPOC moderado-grave. Los tres
estudios son ECAs, uno de ellos cruzado', en los que se evalian diferentes dosis de
indacaterol (150-300> ug) frente a tiotropio y en dos de ellos también frente a
placebo'?'*. El segiimiento en los estudios vari6 entre 14 dias y 26 semanas.

Broncodilataciow

Los resultades’de las espirometrias realizadas 24 horas post-dosis a lo largo del
seguimientg indican que la administracion de una dosis diaria de indacaterol de
150 o 3002ug es al menos igual de efectiva que una dosis diaria de tiotropio
18ug. L@ diferencia en los valores del FEV1 entre los grupos que recibieron
indacadterol y tiotropio oscilaron entre 0 y 50 ml a favor del indacaterol'"*. Las
difeiencias no fueron estadisticamente significativas excepto en uno de los

Calidad baja
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estudios en el que se registraron valores en el FEV1 entre 40 ml y 50ml
superiores en los pacientes que recibieron indacaterol. Sin embargo, al inicio
del estudio, la media del FEV1 de los pacientes que recibieron indacaterol se
situaba entre 70-80ml por encima de la de aquellos que recibieron tiotropio, por
lo que no puede deducirse de estos resultados la superioridad del indacaterol'*.

Disnea

La disnea se evalu6 en dos de los estudios, a través del TDI. La probabilidad de
alcanzar una mejoria clinica significativa fue superior en el grupo que recibid
indacaterol 300 en comparaciéon con tiotropio'”. Sin embargo  para el
indacaterol 150 solo uno de los dos estudios en los que se comiparaban
indacaterol y tiotropio encontr6 diferencias significativas'?*!%.

Exacerbaciones : riesgo de sufrir al menos una exacerbacion

La incidencia de exacerbaciones a los seis meses fue ligesramente inferior
en los grupos de pacientes que recibieron indacaterol, aunque estas diferencias

no fueron significativas'>.

Calidad de vida

El estado general de salud se midi6 en los estudios at¥avés de la escala SGRQ
(St George’s Respiratory Questionnaire), cuyas péntuaciones oscilan en un
rango que va desde 0 (mejor puntuacion posible) a1 00 puntos (peor puntuacion
posible). Las puntuaciones en la escala se redujeron en mayor medida con el
uso de indacaterol 150 y también con indagaterol 300 en comparacién con
tiotropio, aunque en el dltimo caso las diferencias no fueron significativas al
final del seguimiento. La probabilidad d¢’ obtener una mejoria clinicamente
significativa (una reduccién en las puntéaciones > 4 puntos) fue en torno al 40-
50% superior con indacaterol 15022,

Uso de medicacion de rescate

Igualmente el uso de medicaci¢i¥’ de rescate necesitada disminuyd en mayor
medida en el grupo que recibid indacaterol 150 y 300 frente a tiotropio; los
pacientes en tratamiento coriindacaterol redujeron de media entre 0,5 y 0,6
inhalaciones diarias mas qu® con tiotropio, aunque los resultados solo fueron
estadisticamente significativos con indacaterol 300'**'*.

Eventos adversos

La incidencia de eve#itos adversos fue similar para ambos farmacos. La mayoria
de estos fueron le¥es y moderados, encontrandose entre los mds frecuentes la
tos. Los eventosZadversos graves también fueron similares; se observaron en
una proporcidmdel 7,7% para indacaterol 300, del 8,4% para indacaterol 150 y
8,2% para tiotropio durante 26 semanas de seguimiento. Se registraron sélo 6
muertes € total en los estudios, ninguna de ellas relacionada con la
medicacion'? 1%,
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6.1.2 Evaluaciones economicas

En un estudio de coste efectividad se comparan diferentes tratamientos para la EPOC en
el sistema sanitario espafiol para un horizonte de cinco afios. Segun este estudio, el
tiotropio resultaria mas coste efectivo que el salmeterol y que el ipratropio tanto desde la
perspectiva del Sistema Nacional de Salud como desde una perspectiva social. El
tiotropio resulta coste efectivo en todos los escenarios propuestos para el umbral de
20.000 euros por QALY; sin embargo aunque el tiotropio se muestre como la mejor
alternativa, la incertidumbre acerca de este resultado es elevada, puesto que en el
andlisis de sensibilidad probabilistico, para la disponibilidad a pagar 20.000 euros por
QALY, es la mejor opcidn con una probabilidad del 50% (por lo cual ¢xiste otro 50% de
posibilidades de que no lo sea)'*. Una posible limitacion de esta eyaluacion radica en
que el modelo incorpora diferencias en la progresion de lal?’EPOC asociadas a
tratamiento, determinada por el FEV1 y las exacerbaciones, lgtcual puede no ser del
todo apropiado®'®®. Por otro lado los costes incluidos en la evalgacion podrian no reflejar
los costes actuales de los tratamientos, dado que en el estudigise manejan los precios del
2005, aunque tras comprobar los precios presentes es muy pwsible que sean equiparables.
Finalmente cabe afiadir que las investigaciones publicadas posteriormente a este
estudio'” es probable que favorecieran la superioridad el tiotropio frente al salmeterol
si se incorporasen al modelo.

Otros estudios econdmicos en el contexto de otros paises también concluyen que el
tiotropio es la alternativa més coste efectiva-drente a otros broncodilatadores; no
obstante los resultados de estos estudios no sgiiccompletamente aplicables a nuestro pais
dadas las diferencias tanto en el coste de los firmacos como en los costes del tratamiento
de las exacerbaciones'> %,

Mais recientemente se ha publicadc?un estudio en el que se analiza el coste utilidad
en Alemania de diferentes broncodilatadores incluyendo indacaterol, tiotropio y
salmeterol. Segun este estudio el inddcaterol 150 ug es la alternativa dominante frente a
otros tratamientos'?’. Sin embargo{Jdos estudios de eficacia en los que se basa el modelo
son de pequefio tamafio y baja”calidad metodoldgica y la superioridad clinica del
indacaterol frente al tiotropio 10 estd clara en dichos estudios. Por otro lado, el precio
del indacaterol también en nuestro pais es inferior al del tiotropio.

6.1.3 Valores y preferencias de los pacientes

En el afio 2007 se publicé un estudio acerca de la persistencia en el tratamiento con
broncodilatadores prescritos por primera vez a pacientes con EPOC en Holanda. Con el
fin de valorar qué:fiatamientos seguian manteniéndose al cabo de un afio se revisé una
amplia base de datos que recoge tanto los fairmacos dispensados de las farmacias en la
comunidad como los registros de las altas hospitalarias. Se observé que el 37% de los
pacientes qué&habian iniciado un tratamiento con tiotropio, mantenian dicho tratamiento
al cabo de‘n afio, en comparacion con el 13% a los que se les habia prescrito otros beta
adrenérgicos de larga duracién (salmeterol/formoterol). Los autores lanzan la hipdtesis
de queqd baja adherencia de los pacientes al tratamiento prescrito puede ser la principal
causa‘de discontinuacion del mismo y por lo tanto de las diferencias observadas'*. Sin
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embargo, la adherencia al tratamiento es un factor complejo que no sélo refleja las
preferencias de los pacientes por un determinado farmaco. Aunque se ha puesto de
manifiesto que la reduccién del niimero diario de dosis se asocia con un incremento de la
adherencia al tratamiento en enfermedades crénicas, otros factores sociodemograficos,
psicoldgicos o el propio estado de salud del paciente, también influyen en la adherencia

al tratamiento®.

Recientemente se ha publicado un ECA abierto y cruzado en el que se comparaban
las preferencias de 82 pacientes acerca del uso de una dosis diaria de dos inhaladores:
indacaterol Breezhaler y tiotropio HandiHaler. Tras siete dias de entrenamiento en el
uso de dichos inhaladores las puntuaciones sobre el correcto uso d&'los inhaladores
alcanzaron el 93,5% para BreezHaler y 94,4% para HandiHalef? Un 61% de los
pacientes preferian el BreezHaler como inhalador de uso diario ffente a un 31% que
preferia el HandiHaler. Algunos de los motivos por los que los pacientes prefirieron el
BreezHaler fueron mayor facilidad para abrir el capuchdn y la boquilla, para cerrar la
boquilla una vez insertada la cdpsula y para sujetar el inhalador'*>. Este ECA incluye
datos sobre uso de los inhaladores, no sobre la eficacia de logfarmacos.

6.1.4 Uso de broncodilatadores de accion giantenida segun fenotipo

Los estudios incluidos en esta revision no incorpgran andlisis de eficacia segun los
fenotipos considerados en esta guia. Uno de los estudios en el que se compara el riesgo
de exacerbaciones en pacientes tratados con tiotropio o salmeterol incluye inicamente
pacientes que han sufrido al menos una exacerbacion tratada con glucocorticoides
sistémicos o antibiéticos o ha requerido hospitalizacion'’®. Aunque en la definicién de
fenotipo agudizador no coincide exactamente con este criterio de inclusion, es razonable
pensar que una considerable proporciéh de los pacientes incluidos pudieran ser
clasificados dentro de este fenotipo.

Por otro lado, todos los estudios&xcluyen a pacientes asméticos, uno de los criterios
mayores para el diagndstico del femotipo mixto, con lo cual, algunos pacientes con este
fenotipo no estarian contemplade¥en los estudios.

Resumen de la evidencia

El efectobroncodilatador del tiotropio es algo superior al del
formotergl/salmeterol, aunque clinicamente las diferencias resulten
poco rélevantes'?

El -fiotropio, en aquellos pacientes que han sufrido al menos una
Calidad exdcerbacion que ha requerido hospitalizacion y/o tratamiento con
globaldela | ofyicocorticoides sistémicos y/o antibiGticos durante el afio anterior,
evidencia reduce de manera significativa el riesgo de sufrir ingresos hospitalarios
moderada’c"| relacionados con la EPOC, exacerbaciones que requieran tratamiento
con glucocorticoides sistémicos y/o antibidticos e incrementa el tiempo
que transcurre hasta la primera exacerbacién, en comparacién con
salmeterol''*!3

La disnea, el estado de salud general y el uso de medicacion de rescate
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es similar entre los pacientes tratados con tiotropio y salmeterol'*!">

El riesgo de padecer sequedad de boca es mayor en los tratamientos con
tiotropio que con salmeterol''?

La probabilidad de abandonar el tratamiento a causa de los efectos
adversos es mayor en los pacientes tratados con salmeterol en
comparacion con aquellos tratados con tiotropio'*!**

Calidad
global de la
evidencia
baja

El efecto broncodilatador del indacaterol parece superior al de otros
beta adrenérgicos de accién prolongada'!®'2

No existe evidencia suficiente para determinar laCsuperioridad del
indacaterol frente a otros beta adrenérgicos de:darga duracién con
respecto a la mejoria de la disnea, calidad de vida yreduccién del uso de
medicacion de rescate!'¢1%

Calidad
global de la
evidencia
muy baja

La eficacia broncodilatadora del indacaterol, €s al menos igual a la del
tiotropio'?!-1#

El indacaterol puede mejorar las puntuyaciones obtenidas mediante el
TDI en comparaciéon con tiotropio e“incrementa la probabilidad de
obtener una mejoria clinica significativa referente a la disnea, si bien no
hay suficiente evidencia como para:confirmar estos resultados'**'#

i 1 | EX 16 imi i
El riesgo de sufrir al menos una-exacerbacion es similar con indacaterol
y tiotropio'**'%

El indacaterol podria mejorar el estado general de salud de los
pacientes con EPOC, medido mediante la escala SGRQ, en mayor
medida que el tiotropiojincrementando la probabilidad de obtener una
mejoria clinica significativa, aunque la evidencia es escasa'**'*

Los tratamientoss¢on indacaterol reducen la necesidad de usar
medicaciéon de .gescate en mayor medida que el tratamiento con
tiotropio, no @bstante las diferencias solo alcanzan la significacion
estadistica cairindacaterol 300'**'%

La inciden<ia de efectos adversos entre los tratamientos con indacaterol
y tiotropi son similares'*!?

Recomendaciones

Buena practica

En pacientes con EPOC en fase estable que precisen un
broncodilatador de accién mantenida en monoterapia se sugiere basar
la eleccion final del broncodilatador en criterios como las preferencias

clinica . o o .
de los pacientes individuales, la respuesta individual al firmaco y/o
aspectos economicos.

Débil En pacientes con EPOC en fase estable y que hayan sufrido al menos
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una exacerbacion previa que ha requerido hospitalizacién y/o
tratamiento con glucocorticoides sistémicos y/o antibidticos durante el
afio anterior y que precisen un broncodilatador de accién mantenida
en monoterapia, se sugiere el uso de tiotropio frente a salmeterol.

Se recomienda realizar ensayos clinicos controlados y aleatorizados
para evaluar la eficacia y seguridad del indacaterol frente al tiotropio

Recomendaciéon . .

ara la en pacientes con EPOC en fase estable que requieren
| paratd broncodilatadores de accion mantenida en monoterapia, dado que la
mvestigacion

evidencia identificada es insuficiente para recomendar uno frente a
otro.

6.2 Terapia combinada (LABA/CI) frente a la:globle terapia
broncodilatadora (LAMA+LABA)

Las guias actuales acerca del manejo de la EPOC recgmiendan la prescripciéon de
combinaciones de tratamientos inhalados cuando la me@oterapia broncodilatadora es
insuficiente para controlar los sintomas de la enfermedad” Las posibles combinaciones de
tratamientos incluyen la terapia combinada, lo -que implica la combinacién de
broncodilatadores de larga duracion junto con cérticoides inhalados (LAMA/CI o
LABA/CI) o la doble terapia broncodilatadora, es decir, combinacién de dos tipos de
broncodilatadores de accion prolongada (LAMAYLABA). La mayor parte de las guias se
centran en la recomendacion de la combinacién de broncodilatadores beta adrenérgicos
de larga duracién y corticoides inhalados;csin embargo, no se hace, en las mismas,
comparacion directa de esta intervencién frente a la combinacion de LAMA vy
corticoides inhalados o frente a la doble4erapia broncodilatadora (LAMA/LABA)>19810%,

6.2.1 Calidad de la evidencia

Hemos identificado un tnico E€A en el que se compara la administraciéon de dos
broncodilatadores de acciéng” prolongada frente a la administracion de un
broncodilatador beta adrenérgico de acciéon prolongada junto con corticoides inhalados.
En este ECA, 605 paciéntes diagnosticados de EPOC moderada/grave fueron
aleatorizados a recibir ;tna combinacion de dos broncodilatadores (tiotropio y
formoterol) o bien <=ina combinaciéon de broncodilatador mas corticoides

(salmeterol/fluticasonay durante seis semanas'®.

Broncodilatacion

Los resultados d@ las espirometrias al final del tratamiento, muestran un Calidad
FEV1 medido_varias veces durante 12 horas generalmente superior en el baja
grupo que reeibid tiotropio mas formoterol. La diferencia media del AUC

del FEV1durante 12 horas fue de 78 ml (IC95%:34 a 122ml) y del pico del
FEV1fue@e 103ml (IC95%:55 a 150 ml) a favor en ambos casos de la doble

terapia broncodilatadora'®.
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Uso de medicacion de rescate

El uso de medicacion de rescate fue similar en ambos grupos'®.

Eventos adversos

Calidad
baja

La aparicion de eventos adversos fue similar en ambos grupos. Un 28,5% de Calidad
aquellos que recibieron doble terapia broncodilatadora y un 27,8% de baja
aquellos que recibieron terapia combinada sufrieron al menos un efecto

adverso. Seis pacientes de cada grupo sufrié un efecto adverso grave y un

paciente de cada uno de los grupos falleci6'*

Este estudio presenta limitaciones importantes. En primer<fugar la duracion del
estudio es insuficiente para valorar tanto la eficacia como la segufidad de cada uno de las
dos combinaciones de tratamiento. Por otro lado, en este est&dio se incluyen pacientes
con EPOC moderada, con la cual la muestra puede no ser representativa de la poblacion
a la que se aplicarian los tratamientos valorados. Los critgrios de seleccion del estudio
contemplan la inclusién de aquellos pacientes con FEV Hiras broncodilatacién <80% del
predicho, FEV1/CVF< 70% en la primera visita y FE¥ Ipredosis < 65% del predicho en
la segunda visita. Finalmente la falta de resultados ¢linicos y el informe solamente de
resultados de espirometrias, impiden valorar adecuadamente, basdndose en este estudio,
cual de las dos opciones es mds adecuada para 185 pacientes con EPOC no controlados

mediante monoterapia.
Exacerbaciones

Posteriormente a este estudio se publi€an dos metanalisis™*'* que
comparan entre otras cosas, mediant¢ una técnica conocida como
“network metandlisis”, la eficacia de 1a terapia combinada frente a la
doble terapia broncodilatadora a, la hora de reducir la frecuencia de
exacerbaciones en los pacientes gon EPOC. En el primero de ellos se
ofrecen multiples comparaciong® de posibles tratamientos en pacientes
con EPOC incluyendo la.%omparacion de LABA+CI frente a
LAMA+LABA™. El segundo de los metandlisis, aunque destinado a
evaluar la eficacia del roflumilast, también contempla la comparacion de
LABA+CI frente a AMA+LABA™. La técnica de “network
metandlisis” pretende determinar la eficacia de un firmaco frente a otro
aunque no existan gestudios que establezcan comparaciones directas

entre los dos fArma¢os en cuestion'*.

En el “sgtwork metanalisis” de Mills 2011, basado en
comparacioneg’indirectas, no se demuestran diferencias significativas
entre LABA+CI y LAMA+LABA en cuanto a la frecuencia de
exacerbaciohes anuales cuando se administran a pacientes con EPOC
moderada, grave o muy grave: RR de LABA + CI versus
LAMA®LABA =0,88; 1C95%: 0,61 a 1,24

“n la misma linea, el “network metanalisis” de Riemsma 2011,

Calidad
baja
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basdndose de nuevo en comparaciones indirectas, tampoco encuentra
diferencias significativas entre ambas intervenciones en cuanto a la
frecuencia de exacerbaciones anuales, en aquellos pacientes con EPOCy
VEF1 postbroncodilatacion < 65% del normal: razén de tasas de
LAMA+LABA versus LABA+CI=1,22; Intervalo de credibilidad (ICr)
del 95%: 0,92 a 1,58".

6.2.2 Evaluaciones economicas

No hemos identificado evaluaciones econdémicas en las que .§e compare el
coste/efectividad de las intervenciones estudiadas, terapia combinada frente a doble
terapia broncodilatadora. En el estudio de Riemsma, se prfesenta un anélisis
coste/efectividad enfocado al roflumilast. En este estudio tanto la.¢ombinacién LABA +
CI como LAMA+LABA se incluyen como alternativas en el ¢fatamiento de aquellos
pacientes con EPOC grave que toleran los corticoides. Aunquerdichas intervenciones no
se comparan entre si, los datos brutos sugieren que ambas ifitervenciones son similares
en términos de coste/efectividad'.

6.2.3 Valores y preferencias de los pacientes

No se identificaron estudios que consideren los valor€s y preferencias de los pacientes.

6.2.4 Uso LABA/CI o LAMA/CI frenteca LAMA+LABA segun fenotipo

No se identificé ningun estudio que evalue las efectos de la administracion de la terapia
combinada frente a doble terapia broncodilatadora en los pacientes con EPOC segun los
fenotipos considerados en esta guia.

Resumen de la evidencia

Segin los resulfados de un ECA, las espirometrias al final del
tratamiento muestran un VEF1 medido varias veces durante 12 horas
generalment¢”? superior en el grupo que recibié tiotropio mads
formoteroldrente a salmeterol/fluticasona, con una diferencia media
del AUCdel VEF1 durante 12 horas de 78 ml (IC95%:34 a 122ml) y
del picordel VEF1 de 103ml (IC95%: 55 a 150 ml) a las seis semanas
de tfatamiento. Este estudio presenta limitaciones importantes
(dubacion insuficiente, muestra quizd no representativa de la
peblacion diana de cada uno de los tratamientos) para valorar tanto

la eficacia como la seguridad de las intervenciones'®.

Calidad
global de la
evidencia baja

Basandose en comparaciones indirectas, dos “network metandlisis”
no detectaron diferencias en cuanto a la frecuencia de exacerbaciones
anuales entre los pacientes tratados con LAMA+LABA y los que
recibieron LABA+CI341%
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Recomendaciones

Se recomienda realizar ensayos clinicos controlados y aleatorizados
para evaluar la eficacia y seguridad de la terapia combinada
(LAMA/CI o LABA/CI) frente a la doble terapia broncodilatadora
(LAMA+LABA) en pacientes con EPOC en fase estable, dado que
la evidencia identificada es insuficiente para recomendar una de estas
opciones frente a la otra.

Recomendacion
parala
investigacion

6.3 Ultilizacion del roflumilast en lugar de los corticoides
inhalados como terapia adicional al trataryiento de
mantenimiento con broncodilatadores efl pacientes
con EPOC

Los corticoides inhalados (CI) se utilizan en pacientes con EPOC en fase estable grave o
muy grave (FEV1 postbroncodilatador < 50% del naimal) que sufren frecuentes
exacerbaciones, en combinaciéon con firmacos beta-2 @gonistas de accidén larga o en
combinacion con anticolinérgicos de accion larga y beta-2-agonistas de accion larga®. No
obstante, el tratamiento a largo plazo con CI podria asociarse con un mayor riesgo de
eventos adversos, como la neumonia, cataratas o glaucoma de angulo abierto'" 1%,

El Roflumilast (RF) es un nuevo farmaceSantiinflamatorio de administracion oral
cuyo mecanismo de accioén se basa en la inhibicién selectiva de la fosfodiesterasa 4
(FDE4), isoenzima implicada en los procésos inflamatorios del EPOC. La Agencia
Europea de Medicamentos autoriz6 el R para el tratamiento de mantenimiento de la
EPOC grave o muy grave (FEV1 postbroncodilatador < 50% del normal) asociada a
bronquitis crénica en pacientes adultos>con un historial de exacerbaciones frecuentes, no
como tratamiento tunico, sino empleado como tratamiento adicional al uso de
broncodilatadores'!!. No estd indicado en el resto de pacientes con EPOC ni en pacientes
con asma o con déficit de alfa-1 ajititripsina. Tampoco estd indicado como medicacién de
rescate para aliviar el broncogspasmo agudo. Consecuentemente, el RF también esta
autorizado en Espafia bajo.estas indicaciones. Sin embargo, el National Institute for
Health and Clinical Excell¢énce (NICE) de Reino Unido publicé en enero de 2012 un
informe de evaluacion de tecnologias sanitarias en el que recomienda utilizar el RF en la
misma indicacién que¥a citada por la Agencia Europea pero s6lo en un contexto de
investigacion. De hechio, el informe concluye que se necesita generar evidencia de alta
calidad sobre los efectos de afiadir RF a la terapia LAMA+LABA/CI (o a la terapia
LAMA+LABA e aquellos pacientes que no toleren los CI). El informe también sugiere
investigar los efectos del RF frente a la teofilina en aquellos pacientes en los que la

teofilina esté inidicada'®.
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6.3.1 Calidad de la evidencia

No se ha identificado ningtn estudio que evalie de forma directa la Calidad baja
eficacia o seguridad del RF frente a los CI en los pacientes con

EPOC, lo cual no tiene porqué implicar la evidencia de ausencia de

efecto. Tampoco se han identificado estudios en curso que traten de

responder a esta pregunta.

Se han identificado dos metanalisis'**!'* que evaltian mediante
una técnica conocida como ‘“network metandlisis” la eficacia
relativa del RF frente a CI para reducir la frecuencia de
exacerbaciones en los pacientes con EPOC. El “network
metanélisis” pretende determinar la eficacia de un farmaco frente @
otro aunque no existan estudios que establezcan comparaciongs
directas entre los dos farmacos en cuestion'*.

El “network metandlisis” de Riemsma forma parte del igiforme
sobre el RF publicado por el NICE 139. Basandose en
comparaciones indirectas, el estudio de Riemsma sugiere que la
administracién de RF en pacientes con EPOC grave,o° muy grave
(FEV1 postbroncodilatador < 50% del normal)“nho demostré
diferencias con los CI en cuanto a la frecuencia dé¢ exacerbaciones
anuales: razon de tasas de CI versus RF=0@98; Intervalo de
credibilidad (ICr) del 95%: 0,85 a 1,13; y<trazén de tasas de
LABA+RF versus LABA+CI=1,11; ICr 95%:.0,95 a 1,28.

El “network metanalisis” de Mills, basado también en
comparaciones indirectas y publicada) previamente al anterior,
tampoco demostré diferencias entre el’RF y los CI en cuanto a la
frecuencia de exacerbaciones anuales en pacientes con EPOC
moderada, grave o muy grave({incluyé pacientes con FEV1
postbroncodilatador < 90% del ndimal): razén de tasas de CI versus
RF=0,94; ICr: 0,76 a 1,15; y r&z6n de tasas de CI+LABA versus
RF+LABA=1,05; ICr: 0,75 a 143.

6.3.2 Evaluaciones econémicas

Se identificaron dos analisis de coste-efectividad del RF"*!*, Riemsma 2011 presenta un
andlisis de coste-efectividad del RF basado en comparaciones indirectas (partiendo de un
analisis critico delCestudio de coste-efectividad realizado por Merck 2011). En términos
generales, con rgspecto a la comparacidén RF versus CI, los estudios de Riemsma 2011 y
Merck 2011 sugieren que las opciones de tratamiento del EPOC mas eficientes incluirfan

el empleo de;Cl y no contemplan el empleo del RF sin incluir la administracién de CI.

6.3.3 _Valores y preferencias de los pacientes

No seddentificaron estudios que consideren los valores y preferencias de los pacientes.
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6.3.4 Balance entre beneficios, riesgos e inconvenientes asociados
a la intervencién

La consideracion de la evidencia disponible es insuficiente para concluir que existe un
beneficio neto asociado al empleo de RF como alternativa a los CIL.

6.3.5 Uso del RF frente a Cl segun fenotipo

No se identificé ningin estudio que evalie los efectos del RF frente a los CI en los
pacientes con EPOC segtn los fenotipos considerados en esta guia.

Resumen de la evidencia

No se ha identificado ningin estudio que evalieqée forma directa la
eficacia o seguridad del RF frente a los CI en los pacientes con EPOC, lo
cual no tiene porqué implicar la evidencia de la,ausencia de efecto. Por
ello, no se ha podido determinar si la sustitucion de los CI por RF como
Calidad | terapia adicional al tratamiento de mantenirdiento con broncodilatadores
global de la | €s una opcion de tratamiento eficaz y segura-en los pacientes con EPOC.
evidencia | Basdndose en comparaciones indirectas2dos “network metan4lisis”!3+13
baja no detectaron diferencias en cuanto @ la frecuencia de exacerbaciones
anuales entre los pacientes tratados-con RF y los que recibieron CI. Por
otra parte, en relacion al coste-efectividad del RF frente a CI, dos trabajos
sugieren que las opciones de ttatamiento del EPOC mas eficientes no
contemplan el empleo del RF siir incluir la administracién de CT'34140,
Recomendaciones
.. | En pacientes con EPOC en fase estable en tratamiento de
Recomendacion .. . . ..
para la manter}lmlento con bron‘codllatadores,. la Fe‘rap1a ad1c1on2}1 con
. . . roflumilast, comosalternativa a la terapia adicional con corticoides
mvestigacion . . £ .- . L
inhalados, s6lo debe utilizarse en un contexto de investigacion.
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6.4 Mucoliticos en el tratamiento de mantenimiento de la
EPOC

La EPOC puede cursar con hipersecrecion mucosa excesiva o espesa. Los mucoliticos
son farmacos que reducen la viscosidad del esputo, por lo que pueden facilitar su
expectoracion. Algunos mucoliticos, como la N-acetilcisteina (NAC), presentan, ademas,
un efecto antioxidante que podria ser til en los pacientes con EPOC'®, Debido a estas
propiedades, el tratamiento de mantenimiento con NAC o carbocisteina podria ser
beneficioso en la fase estable de los pacientes con EPOC, principalménte debido a su
potencial capacidad para disminuir la sintomatologia asociadgy y prevenir las
exacerbaciones.

En la actualidad existen grandes diferencias entre paises en ¢ilanto a la prescripcion
de mucoliticos para el tratamiento de mantenimiento de la EPOC. Asi, por ejemplo, en
paises como el Reino Unido, los mucoliticos se usan con_poca frecuencia porque se
piensa que no son efectivos'®.

6.4.1 N-acetilcisteina

Calidad de la evidencia

Se identificé cinco revisiones sistemadticas sobrelos efectos de los mucoliticos en
pacientes con EPOC""'%, Tras la evaluacion d@'la calidad de las mismas, decidimos
actualizar la revision sistemdatica Cochrane'*, gire evaluaba los efectos de los mucoliticos
orales en adultos con EPOC en fase estable;o bronquitis crénica (excluy6 los estudios
con pacientes asmadticos, con fibrosis quisti¢a, o con menos de 2 meses de seguimiento).
Dicha revision identificé un total de 28 ECAs, de los cuales 14 evaluaban los efectos de
la NAC. Actualizamos la busqueda de dicha revision hasta enero de 2012, lo que
permiti6 identificar dos ECA adicionales sobre la eficacia de la NAC en pacientes con
EPOCa'¥'¥  Finalmente, combinamos los resultados de los ECA mediante un
metandlisis cuando lo considerames adecuado y posible.

Se identific6 un total de 16‘nsayos clinicos controlados y aleatorizados (ECA)'"162
que evalian los efectos de la NAC frente a placebo en pacientes con EPOC o bronquitis
cronica. Todos los ECA son disefios paralelos excepto uno'®, que presenta un disefio
cruzado. Todos los ECA identificados incluyeron pacientes no hospitalizados
diagnosticados de bronguitis cronica (10 ECAs) o EPOC en fase estable (6 ECAs) en
tratamiento de mantefiimiento con NAC oral (400 a 1200 mg diarios). La duracién del
tratamiento y el seguimiento de los pacientes fueron, en general, cortos, y abarcaron
desde las 3 seman@s a los tres anos (medianas de 6 meses). S6lo en dos estudios''** la
duracién del tratamiento y del seguimiento fueron superiores a 1 afio (concretamente, 3
afos).

2 Ademds, lg,actualizacion de la revision Cochrane permitié identificar otro ECA146 presentado en forma de
poster en ufcongreso, que evaluaba los efectos de la NAC frente a placebo en 42 pacientes con EPOC en estadio
GOLD 3’4 con hipersecrecién bronquial y hospitalizados por exacerbacién del EPOC. Se decidié no considerar
este esttadio dado que no permitia evaluar los efectos de la NAC como tratamiento de mantenimiento en la fase
establede de la EPOC.
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A continuacion se resume la calidad de la evidencia del tratamiento de
mantenimiento con NAC comparada con placebo en pacientes con EPOC en fase
estable, en funcion de las variables criticas o importantes seleccionadas.

Exacerbaciones: niimero de exacerbaciones por paciente

Segtin nuestro metanalisis (13 ECAs?, 2.796 participantes en total, Calidad
mediana de seguimiento de 6 meses), los pacientes tratados con
NAC presentaron por término medio 0,05 exacerbaciones menos
por paciente y mes, siendo las diferencias estadisticamente
significativas (diferencia de medias=-0,05; IC 95% -0,06 a -0,04) y su
magnitud clinicamente relevante. Sin embargo, los estudios
presentaron un alto riesgo de sesgo y se detectd una alta
heterogeneidad estadistica en los resultados, lo cual disminuye la
confianza en los mismos.

El estudio BRONCHUS™ (523 pacientes aleatorizd@os),
incluido en nuestro metandlisis, no detecté diferencias
estadisticamente significativas entre los sujetos tratados cait NACy
los que recibieron placebo en cuanto a la tasa de exacerbaciones
anuales. No obstante, segin un andlisis de subgruposycon los 155
pacientes que no estaban siendo tratados con corticerdes inhalados
(CI), la tasa de exacerbaciones fue menor en los tratados con NAC
(0,96 exacerbaciones/paciente-ano; Desviacion tipica (DT)=1,36)
que en los que recibieron placebo (1,29 exacgrbaciones/paciente-
ano; DT=1,46), siendo estas diferencias estadisticamente
significativas (cociente de riesgo 0,79; ICcdel 95%: 0,631 a 0,989;
P=0,040). Por tanto, este andlisis de subgrupos sugiere que la NAC
podria reducir el riesgo de exacerbagiones en pacientes que no
estan recibiendo CI.

muy baja

No obstante, los resultados dé un reciente ensayo clinico'¥’,

identificado en la actualizacién;"de la revision Cochrane y no
incluido en nuestro metanalisis (debido a la falta de informacion
esencial para metanalizar los”datos), no permiten confirmar este
hecho. Dicho estudio presentd tres ramas (NAC sin CI;
Fluticasona; y Placebo),”y consideré 192 participantes en la
comparaciéon NAC versus placebo (el 46% de ellos presentaban
EPOC con obstrucci¢it moderada y el 18% EPOC con obstruccion
grave, segun la clasificacion GOLD). El ensayo clinico, de tres afnos
de seguimiento & un alto riesgo de sesgo debido a una alta
magnitud de las>pérdidas, no detectd diferencias estadisticamente
significativas €n cuanto al nimero de exacerbaciones/paciente-afio
entre los pacientes tratados con NAC sin CI y los que recibieron
placebo (Razén de tasas (RT) NAC vs Placebo=1,35; IC95% no

2 Ensdyos clinicos que evaltan los efectos de la NAC identificados por la revision Cochrane!#
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descrito; p=0,054).
Exacerbaciones: proporcion de pacientes sin ninguna exacerbacion durante el estudio

Segun nuestro metanalisis (13 ECAs?, 2206 participantes en Calidad
total, con una mediana de seguimiento de 6 meses), en los pacientes
tratados con NAC se observdo un incremento del 42% en la
proporciéon de pacientes sin ninguna exacerbacion durante el
estudio. Estas diferencias fueron estadisticamente significativas y
clinicamente relevantes (RR=1,42; IC 95%: 1,29 a 1,56), ya que,
suponiendo que el 36% de los pacientes sin mucolitico no presente
ninguna exacerbaciéon durante el periodo del estudio, un RR de
1,42 implicaria que se requeriria administrar NAC a 7 pacientes
para conseguir que uno esté libre de exacerbaciones durante una
mediana de 6 meses (IC 95% del NNT: 6 a 10 pacientes).

muy baja

Frecuencia de hospitalizaciones

Segin un ECA154 (523 participantes, 3 afios de seguimient), no se Calidad
detectaron diferencias estadisticamente significativas (vaior p no
descrito) en cuanto a la frecuencia de hospitalizaciones (OR 0,79;
IC 95%: 0,52 a 1,18). Dicho ECA present6 un alto rigsgo de sesgo
debido a una alta magnitud de las pérdidas. Ademads, no esta claro
si se realiz6 un encubrimiento adecuado de %a secuencia de
asignacion.

muy baja

Otro ECA®™ también evalud los efectos, de la NAC frente a
placebo sobre la frecuencia de hospitaliza¢tones. Sin embargo, sus
resultados no han sido considerados ya gue los datos presentaban
errores.

Calidad de vida

Dos ECAs'"713 (715 participantes,én total; 3 afios de seguimiento) Calidad
evaluaron los efectos de la NA frente a placebo sobre la calidad
de vida relacionada con la salad (CVRS). La CVRS se midié con
tres cuestionarios: 1) Cuestignario respiratorio St. George (CRSG),
disefiado para cuantificar @€l impacto de la enfermedad de las vias
aéreas respiratorias en €V estado de salud y el bienestar percibido
por los pacientes respiratorios (escala de 1 a 100, a menor
puntuaciéon mayor cgalidad de vida. 2) Euroqol-5D (EQ-5D):
instrumento genérico de mediciéon de la CVRS (escalade 0 a 1, a
mayor puntuaci¢i mejor calidad de vida. 3) Cuestionario de la
Enfermedad Respiratoria Crénica (CRQ): CVRS del paciente con
EPOC (escate’ modificada de Likert, valores de 1 a 7, a mayor
puntuacidén~ mejor CVRS). No obstante, ninguno de los ECAs
detecté giferencias estadisticamente significativas en cuanto a

baja

212 d€los ECAs proceden de la RS Cochrane!* y uno de la actualizacién ¥
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cambios en la CVRS.
Sintomas respiratorios

Segin un ECA147 (192 participantes, 3 afios de seguimiento), no se Calidad
detectaron diferencias estadisticamente significativas entre los
pacientes tratados con NAC y los que recibieron placebo en cuanto
a la intensidad de los sintomas respiratorios (tos y produccion de
flemas) medidos con el cuestionario “Quality of life for respiratory
illness” (QoLRIQ). Dicho estudio presentd un alto riesgo de sesgo
debido a una alta magnitud de las pérdidas. Los investigadores del
estudio mencionaron que las diferencias en la puntuaciéon de los
sintomas no fueron estadisticamente significativas, si bien dichas
diferencias no aparecen cuantificadas.

muy baja

Tolerancia al ejercicio

Segiin un ECA'® (24 participantes, 3 meses de seguimienio), la Calidad
duraciéon media del ejercicio fue 22 segundos mayorgen los
pacientes tratados con NAC que en los que recibieron-placebo,
siendo estas diferencias estadisticamente significativass (p<0,001),
aunque clinicamente no relevantes. Se consideré quezdicho estudio
tiene un alto riesgo de sesgo debido a que no presenta informacion
para poder valorar ninguno de los dominig® (excepto uno)
propuestos por la herramienta de la Colaboraciéii Cochrane.

muy baja

Mortalidad por cualquier causa

Nuestro metandlisis (4 ECA, 1005 particijiantes en total; rango de Calidad
seguimiento de 3 semanas a 3 afos; mediana de 6 meses)'#’ 154157161
evalué los efectos de la NAC frente azplacebo sobre la mortalidad
por cualquier causa, pero no detectd’ diferencias estadisticamente
significativas (OR=0,75; IC 95%: 0,34 a 1,65).

muy baja

Eventos adversos

Nuestro metandlisis (8 ECA,2.068 participantes en total, rango de Calidad
seguimiento de 3 semanas &0l afio, mediana de 6 meses) no detecto
diferencias estadisticameriie significativas en cuanto a la frecuencia
de pacientes con al mefos un evento adverso (OR 0,80; IC 95%:
0,63 a 1,02). Ademads,®xisti6 una alta heterogeneidad estadistica en
dichos resultados, 10-€ual disminuye la confianza en los mismos.

muy baja

A partir déola actualizacion de la revision Cochrane se
identificaron otrdbs dos ECAs que valoraban los efectos adversos
asociados a 4@ NAC pero sus resultados no se incluyeron en el
metanalisis'**'*. Schermer 2009 s6lo presentd informacion sobre las
retiradas.de pacientes asociadas a eventos adversos (4 pacientes en
el grupe NAC y otros 4 en el grupo control), sin especificar su
naturdleza. En Stav 2009 no se cuantificé la presencia de efectos
adversos, s0lo se menciond que existieron molestias epigdstricas
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leves referidas por un reducido nimero de pacientes en el grupo
NAC.

Evaluacion econdmica

El estudio de Grandjean' basé su analisis en los costes directos del tratamiento con la
NAC y el tratamiento de una exacerbacion aguda y los costes indirectos de las bajas por
enfermedad. Dicho estudio concluye que el tratamiento de mantenimiento con NAC
oral durante el periodo otofal e invernal es coste-efectivo frente a placebo, ya que
reduce la frecuencia de exacerbaciones (lo que conlleva una reduccién de las
hospitalizaciones y del consumo de recursos) y reduce las bajas laborales, lo que implica
un descenso de los costes indirectos. No obstante, conviene recalcaryque este estudio
considerd pacientes con bronquitis crénica (tos y produccion .d¢ esputo regular),
poblacién que no reflejaria de forma representativa al conjuntosde los pacientes con
EPOC. Ademads, el estudio de Grandjean sugiri6 que uta reduccién de 0,6
exacerbaciones por paciente por un periodo de seis meses representaria el punto de corte
para considerar el tratamiento como coste-efectivo. Segiin nu@stro metandlisis, hubo una
reduccion de 0,05 exacerbaciones por paciente y mes asociada al empleo de NAC, lo que
equivaldria, asumiendo una frecuencia de exacerbaciones por paciente y mes constante,
una reduccién de 0,3 exacerbaciones por paciente ado largo de seis meses, lo que
sugeriria que el tratamiento de mantenimiento con NAC de los enfermos con bronquitis
crénica no alcanza el punto de corte sefialado por.Grandjean. Por todos estos motivos,
los resultados de este estudio no demuestran d¢”manera clara que el tratamiento de
mantenimiento con NAC sea coste-efectivo en.glconjunto de los pacientes con EPOC en
fase estable.

El estudio BRONCUS'"* plante6 corro objetivo secundario determinar el coste-
utilidad de la NAC frente a placebo. Enyel articulo, en el que se publican los resultados
referentes a los objetivos principales deb estudio y a otro de los objetivos secundarios, la
calidad de vida, se menciona que el.estudio coste-utilidad se publicaria en otro articulo.
Sin embargo, a fecha de enero de(2012 no tenemos constancia de que dicho articulo se
haya publicado.

Valores y preferencias de los pacientes

No se ha identificado ningur’ estudio que considere los valores y preferencias de los
pacientes y profesionales ;sobre el tratamiento de mantenimiento con NAC frente a
placebo. No obstante, el hécho de que en los estudios identificados no se haya detectado
diferencias estadisticargente significativas en la mayoria de las variables criticas para el
paciente, como la calidad de vida o la frecuencia de hospitalizaciones, sugiere que no se
puede confiar en que las preferencias de los pacientes apoyen este tratamiento. Por otra
parte, se deberiadeéner en cuenta que el tratamiento de mantenimiento con NAC suele
requerir, al menos, una toma diaria, hecho que podria ir en contra de las preferencias de
los pacientes,

Balance entre beneficios, riesgos e inconvenientes asociados a la intervencion

Basdndouds en todos estos factores, es posible concluir que la evidencia disponible (de
calidadlobal muy baja y en su mayor parte referida al fenotipo agudizador con
brongtiitis cronica) apunta a que el tratamiento de mantenimiento con NAC podria
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prevenir las exacerbaciones en pacientes con EPOC en fase estable y que no presenta
riesgos relevantes asociados. No obstante, no se puede afirmar que exista un claro
beneficio neto asociado a este tratamiento, dado que no se ha demostrado que la NAC
influya en otras variables criticas o relevantes (frecuencia de hospitalizaciones, la calidad
de vida, los sintomas respiratorios, la tolerancia al ejercicio o la mortalidad) o que sea
coste-efectiva en el conjunto de los pacientes con EPOC. Por tanto, no se puede afirmar
que exista un claro beneficio terapéutico neto asociado a la NAC como tratamiento de
mantenimiento en la fase estable de los pacientes con EPOC.

Uso de la N-acetilcisteina segun fenotipo

No se ha identificado ningtn estudio que evalue explicitamente los efectos de la NAC
frente a placebo en los pacientes con EPOC segtin los fenotipos cgiisiderados en esta
guia. No obstante, la mayoria de los pacientes considerados prgsentaban bronquitis
crénica y mas de una exacerbacion cada afo, lo cual sugiere que‘tos resultados podrian
ser extrapolables al fenotipo agudizador con bronquitis crénica.

Resumen de la evidencia

La evidencia identificada, de calidad global fduy baja y en su mayor parte
referida a pacientes con fenotipo agudizador con bronquitis cronica,
sugiere que, en comparacion con placebgplos pacientes tratados con NAC
presentan menos exacerbaciones, si biewno se ha podido demostrar que la
Calidad | yAC influya sobre el resto de variables de resultado criticas o importantes
globalde | (frecuencia de hospitalizaciones, calidad de vida, sintomas respiratorios,
. la _ | tolerancia al ejercicio o mortalidad). No se detectaron riesgos relevantes
evidencia | ,5,ciados al tratamiento con NAE.
muy baja
La evidencia disponible no degmuestra de manera clara que el tratamiento
de mantenimiento con NAC sea coste-efectivo en el conjunto de los
pacientes con EPOC en fase estable y no ha tenido en cuenta los valores y
preferencias de los pacientes y profesionales.
Recomendaciéon

En los pacientes con EPOC en fase estable se sugiere no utilizar de
Débil manera gereralizada la N-Acetilcisteina como tratamiento de
mantenimiénto®.

* Segun el analisis de subgrupos de uno de los ECA identificados (calidad de la evidencia muy baja), la NAC
podria reducir el riesgo de exacerbaciones en pacientes que no estdn recibiendo CI. No obstante, los resultados de
otro ensayo clinico reciénte no han permitido confirmar este hecho. Por tanto, actualmente la evidencia es
insuficiente para poder géherar una recomendacion sobre los efectos de la NAC en los pacientes con EPOC que no
estdn siendo tratados con CI.

6.4.2 Carbocisteina

Calidad deéla evidencia

Se identifico una revision sistemdtica'** sobre los efectos de los mucoliticos orales en
adultogrcon EPOC en fase estable o bronquitis cronica (excluyé los estudios con
pacientes asmaticos o con fibrosis quistica y los que tenian un seguimiento menor de dos

142
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meses). La revision identificé un total de 28 ECAs, de los cuales tres evaluaban los
efectos de la carbocisteina. Otro ensayo clinico identificado por dicha revisi6on'®
evaluaba los efectos de carbocisteina en combinacion con sobrerola. Actualizamos la
busqueda de la revisiéon hasta enero de 2012, pero no encontramos ningin ECA ni
revision sistematica adicional. Finalmente, combinamos los resultados de los ECA
identificados mediante el correspondiente metandlisis cuando lo consideramos adecuado
y posible.

Se identific6 tres ECAs paralelos sobre los efectos de la carbocisteina oral frente a
placebo en pacientes con EPOC!%!% o bronquitis créonica'®. Todos los ECAs incluyeron
pacientes en tratamiento de mantenimiento con carbocisteina oral {1500 a 2700 mg
diarios). La duracién del tratamiento y el seguimiento de los estudios fueron de seis
meses'*!% o un ano'®. Los estudios se realizaron en China (708 pagientes)'® Italia (441
pacientes)'* y en Reino Unido (109 pacientes)'®.

A continuacion se resume la calidad de la evidepgia del tratamiento de
mantenimiento con carbocisteina comparada con placebo €fi pacientes con EPOC en
fase estable, en funcién de las variables criticas o importanté&s seleccionadas.

Exacerbaciones: niimero de exacerbaciones por paciente y’ines

Segtin nuestro metanalisis (2 ECAs®, 1148 participantes en total, media Calidad
de seguimiento de 8 meses), los pacientes tratados con carbocisteina
presentaron por término medio 0,03 exacerbaciorzs menos por paciente
y mes, siendo las diferencias estadisticamente Significativas (diferencia
de medias=-0,03; IC 95% -0,02 a -0,04) y 'su magnitud clinicamente
relevante.

alta

El estudio de Zheng no detecté6 gu€ la presencia de tratamiento
concomitante con CI modificara el efecto de la carbocisteina, lo cual
podria deberse a que las dosis de CI ufilizadas fueron muy bajas.

Exacerbaciones: proporcion de paciéntes sin ninguna exacerbacion durante el estudio

Segtin nuestro metandlisis (3 E£As, 1168 participantes en total, media Calidad
de seguimiento de 8 meses), €& los pacientes tratados con carbocisteina baja
se observo un incremento, del 16% en la proporcién de pacientes sin
ninguna exacerbaciéon durante el estudio. Estas diferencias fueron
estadisticamente significativas (RR=1,16; IC 95%: 1,03 a 1,30).
Suponiendo que el 45% de los pacientes que reciban placebo no
presente ninguna exacerbacion durante el estudio, un RR de 1,16
implicaria que se.@equeriria administrar carbocisteina a 14 pacientes
durante una media de 8 meses para conseguir que un paciente adicional

esté libre de exacerbaciones durante dicho periodo (IC 95% del NNT: 8

a 69 pacientesy.

2 No se copsiderd dicho estudio porque no permite determinar los efectos de la carbocisteina

> Allegra-1996 y Zheng 2008: ensayos clinicos que evaldan los efectos de la carbocisteina identificados por la revisiéon
Cochréane'*
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Frecuencia de hospitalizaciones
Ninguno de los estudios identificados considerd esta variable. -
Calidad de vida

En el ECA realizado en China'® (707 participantes; 1 afio de Calidad
seguimiento) se evaltian los efectos de la carbocisteina frente a placebo
sobre la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS), medida con el
CRSG. Este cuestionario estd disefiado para cuantificar el impacto de la
enfermedad de las vias aéreas respiratorias en el estado de salud y el
bienestar percibido por los pacientes (escala de 1 a 100, a menay
puntuacién mayor calidad de vida). Segin este ECA, la puntuacipn
del CRSG en los pacientes tratados con carbocisteina fue, por tégmino
medio, 5,27 unidades inferior (IC 95%: -8,54 a -2,00) a la puntliacion
media presentada por los pacientes que recibieron placebo, lo“cual se
considera clinicamente relevante.

alta

Sintomas respiratorios

Segtin el estudio de Zheng (707 participantes; 1 afio de geguimiento), la Calidad
puntuacién del CRSG referente a la dimensién sgbre los sintomas
respiratorios en los pacientes tratados con carbocisteifia fue, por término
medio, 6,69 unidades inferior (IC 95%: -10,17 a -3,21) a la puntuacién
media de los pacientes que recibieron placebo, §iendo estas diferencias
estadisticamente significativas y clinicamente refevantes.

alta

Tolerancia al ejercicio

Segtin el estudio de Zheng (707 participaites; 1 afio de seguimiento), no Calidad
hubo diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la
puntuacién del CRSG referente a la, dimension sobre la actividad fisica
entre los pacientes tratados con. .carbocisteina y los que recibieron
placebo (Diferencia de medias= -2,10; IC95%: -5,60 a 1,40).

moderada

Mortalidad por cualquier causa

Nuestro metanalisis (2 ECAs, 816 participantes; seguimiento de 6 y 12 Calidad
meses)'1% evalud los efectos de la carbocisteina frente a placebo sobre
la mortalidad por cualquier causa, pero no detectd diferencias
estadisticamente significativas OR 1,02 (IC 95%: 0,06 a 16,71).

muy baja

Eventos adversos

Nuestro metandlisis (3 ECAs, 1257 participantes, rango de seguimiento Calidad
de 6 a 12 meses{no detectd diferencias estadisticamente significativas en
cuanto a la frécuencia de pacientes con al menos un evento adverso (OR
0,87 (IC 95%: 0,64 a 1,19)). Existié una heterogeneidad estadistica en

muy baja

2 El estadio de Zheng (707 participantes) no aporté datos al metandlisis ya que, aunque evalué esta variable, no
presefdd ninglin evento (muerte) en ninguna de las ramas
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dichos resultados, lo cual disminuye la confianza en los mismos.

Evaluacion econdmica

No se identificaron estudios de evaluacion econdémica del tratamiento de mantenimiento
con carbocisteina en pacientes con EPOC en fase estable.

Valores y preferencias de los pacientes
No se identificaron estudios que consideren los valores y preferencias de los pacientes.

Balance entre beneficios, riesgos e inconvenientes asociados a la intervencion

Basdndonos en los factores previamente presentados, es posible.Cconcluir que la
evidencia disponible (de calidad global baja) sugiere que g£0U tratamiento de
mantenimiento con carbocisteina previene las exacerbaciones en pagientes con EPOC en
fase estable y/o bronquitis crénica y que no presenta riesgos;televantes asociados.
Ademas, podria mejorar la calidad de vida y los sintomas respiratorios. Aunque no se
haya demostrado que influya en otras variables criticas o iiportantes (frecuencia de
hospitalizaciones, tolerancia al ejercicio o mortalidad) y ngSse han identificado estudios
que evalien su coste-efectividad o los valores y preferencias de los pacientes y
profesionales, podriamos concluir que existe un beneficio neto asociado al empleo de la
carbocisteina para el tratamiento de mantenimiento d€ los pacientes con EPOC en fase
estable y/o bronquitis crénica.
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Uso de la carbocisteina segun fenotipo

No se ha identificado ningun estudio que evalue explicitamente los efectos de la
carbocisteina frente a placebo en los pacientes con EPOC segin los fenotipos
considerados en esta guia. No obstante, la mayoria de los pacientes considerados
presentaban bronquitis crénica y mas de una exacerbacion cada afio, lo cual sugiere que
los resultados podrian ser extrapolables al fenotipo agudizador con bronquitis crénica.

Resumen de la evidencia

Calidad
global de la
evidencia
baja

La evidencia identificada, de calidad global baja y en su mayor parte
referida a pacientes con fenotipo agudizador con branquitis crénica,
sugiere que, en comparacién con placebo, elctratamiento de
mantenimiento con carbocisteina previene las exacerb4ciones en pacientes
con EPOC en fase estable y no presenta riesgos.felevantes asociados.
Ademads, podria mejorar la calidad de vida y los sintomas respiratorios. No
obstante, no se ha demostrado que influya enZétras variables criticas o
importantes (frecuencia de hospitalizaciones? tolerancia al ejercicio o
mortalidad) y no se han identificado estidios que evalien su coste-
efectividad o los valores y preferencias d¢“los pacientes y profesionales.
Ademas, la duracion de los estudios fuéirelativamente corta (6 meses-1
afno).

Recomendacion

Débil

En los pacientes con EPOC en fase estable y fenotipo agudizador con
bronquitis crénica se sugiere jtilizar la carbocisteina como tratamiento de
mantenimiento de la EPO&S
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7. Tratamiento de la exacerbacién en
pacientes con EPOC

Preguntas a responder

* (Se deben emplear los corticoides sistémicos en las exacerbaciones moderadas
de la EPOC?

* (Se deben emplear los corticoides sistémicos en las exacerbaciones leves de la
EPOC?

* (Es beneficiosa la rehabilitaciéon respiratoria en e} contexto de una
exacerbacion?

7.1 Definicion e impacto de la exacerbacion

La agudizacion o exacerbacion se define como un episgdio agudo de inestabilidad clinica
que acontece en el curso natural de la enferinedad y se caracteriza por un
empeoramiento mantenido de los sintomas respiratorios que va mas alld de sus
variaciones diarias. Los principales sintomas refeéridos son empeoramiento de la disnea,
tos, incremento del volumen y/o cambios en elcolor del esputo.

Habitualmente estos cambios sintomidticos se acompafian de cambios en la
medicacion, y por eso en muchos ensayos:glinicos y estudios epidemioldgicos se valora la
utilizacion de farmacos (antibidticos y/ corticoides sistémicos) o el uso de recursos
sanitarios (visitas a urgencias, hospitaiizaciones, etc..) como marcadores indirectos de
agudizacion. Sin embargo, utilizandefegistros diarios de sintomas, se ha observado que
mas de la mitad de las agudizaciéfies no son reportadas al médico (agudizaciones no
documentadas)'¢"168,

En promedio, los pacientés con EPOC experimentan 1-4 exacerbaciones/aiio'®). Sin
embargo, la distribucién esCmuy variable. Mientras algunas personas no sufren estos
episodios, otros los presenian de forma repetida (fenotipo agudizador)®. Muchos de
estos episodios se observan agrupados en racimos 170, lo que plantea la duda de si
realmente son nuevasyexacerbaciones o son resoluciones incompletas del episodio
precedente. Para distinguir estas situaciones, GesEPOC establece las siguientes
definiciones (figurd27.1):

» Fragdso terapéutico: se define como un empeoramiento de sintomas que
sucede durante la propia agudizacién y que requiere un tratamiento
adicional*.

0 La recuperaciéon media después de sufrir una agudizacién es de
aproximadamente 2 semanas No obstante, algunos pacientes no se
recuperan de forma completa hasta las 4-6 semanas'’"!"%,
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* Recaida: Cuando se produce un nuevo empeoramiento de sintomas entre la
finalizacion del tratamiento de la agudizacion y las 4 semanas 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™.

0 Las recurrencias se considerardn precoces si aparecen entre las 4y 8
semanas del episodio anterior, y tardias si aparecencdespués de este
periodo de tiempo.

Figura 7.1 . Agudizacién habitual, fracaso terapéutico, recaida y recurrencia segiin GesEPOC

Agudizacién habitual Fracaso terapéutico

Tratamiento Tratamiento
/ inicial / adicional

Sintomas
Sintomas

AN SAVAVA

Tiempo Tiempo

Recaida Recurrencia

z 4 semanas

"_'[::f

Sintomas
Sintomas

> 6 semanas

AVAVAN

La intensidad, la dutaciéon y la frecuencia de las agudizaciones varia enormemente de
unos pacientes a atfos e incluso en del mismo paciente, por lo que resulta dificil precisar
sus consecuencidas. Sin embargo, distintos estudios sugieren que las agudizaciones
producen un deterioro de la calidad de vida relacionada con la salud, generan elevados
costes, afectid a la progresion multidimensional de la enfermedad y aumentan el riesgo
de muertel.‘,103,168,169,173,174.

Lafigura 7.2 establece cudles son los 3 pasos diagndsticos a seguir para caracterizar
adecuadamente una agudizacion. En primer lugar, se debera confirmar que estamos ante
una @gudizacién de la EPOC, descartando otros procesos que cursan con sintomas
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similares; en segundo lugar se valorard la gravedad de la agudizacion y finalmente se
intentard establecer su causa. Para este dltimo punto, las pruebas diagndsticas a realizar
pueden diferir segln se trate de una agudizacién ambulatoria u hospitalaria.

Figura 7.2. Pasos diagnésticos a seguir para caracterizar una agudizacion

Diagndstico de 1
PASO 1 agudizacion de EPOC
&

%g
Valcrar la gravedad N}
PASO 2 [ grav 7 (g}

de la agudizacion

9
LR R B B B 0 B B B 0 0 0 0 B R B B 0 0 0 R B B 0 B 0 0 0 R B 0 0 B B B B -------v---------------l

[ Etiologia

PASO 3

Ambulatorio

...................................ﬂqs........................

’\

E13§am iento

[ )
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7.2 Gravedad de la exacerbacion

Una vez establecido el diagnéstico de exacerbacion de la EPOC es muy importante
describir la gravedad del episodio. En los ultimos afios las principales guias de préctica
clinica (GPC) han utilizado una clasificacién de gravedad de la exacerbacion basada en
el consumo de farmacos o en la utilizacién de recursos (p.ej. exacerbacion grave si el
paciente tenfa una exacerbacion que precisaba hospitalizacion, o exacerbaciéon moderada
si recibia tratamiento con corticoides orales y/o antibidticos). Sin embargo, esta
clasificacion no sigue criterios fisiopatoldgicos, no esta vinculada a la toma de decisiones
y puede estar influenciada por criterios socioecondmicos o de accesitiilidad al sistema.
GesEPOC propone una nueva clasificacion, que ha sido consesuada por un amplio grupo
de expertos (tabla 7.2). Los criterios de exacerbacién grave o miy grave identifican
riesgo de muerte, mientras que los criterios que se utilizan para identificar la agudizacion
moderada estdn relacionados con el riesgo de fracaso terapéutico.

Tabla 7.2. Criterios para establecer la gravedad de la exacerbacié&st de la EPOC

Exacerbacién muy grave Se debe cumplir al menos 1 e los siguientes criterios:
(0 amenaza vital) - Parada respiratoria

- Disminucion del nivel deZgonsciencia

- Inestabiidad hemodinamica

- Acidosis respiratoria’grave (pH<7.30)

Exacerbacién grave Se debe cumplir aldenos 1 de los siguientes criterios, y
ninguno de los critefios de amenaza vital:

- Disnea 3-4 defa'escala mMMRC

- Cianosis de fideva aparicion

- Utilizacionagle musculatura accesoria

- Edemas. periféricos de nueva aparicion

- Sp0,<90% 6 PaO,<60 mmHg

- PaCQz> 45 mmHg (paciente sin hipercapnia previa)

- Acidesis respiratoria moderada (pH: 7.30 — 7.35)

- Ceorbilidad significativa grave§

- Gomplicaciones (arritmias graves, insuf.cardiaca, etc..)
Exacerbaciéon moderada &e debe cumplir al menos 1 de los siguientes criterios, y
ninguno de de los anteriores:

- FEV basal < 50%

- Comorbilidad cardiaca no grave

- Historia de 2 0 mas agudizaciones en el Ultimo ano
Exacerbacion leve No se debe cumplir ningun criterio previo.

mMRC: escala de gisnea modificada de la Medical Research Council; §Cardiopatia isquémica reciente,
insuficiencia renal crénica, hepatopatia moderada-grave, etc.
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7.3 Corticoides sistémicos en las exacerbaciones
moderadas o leves de la EPOC

Las exacerbaciones pueden requerir ingreso en el hospital, donde es frecuente el
tratamiento con corticoides sistémicos (por via oral o parenteral). Seglin una revision
sistematica Cochrane'”, el uso de corticoides sistémicos para el tratamiento de las
exacerbaciones de la EPOC, como la prednisona, ayuda a mejorar la disnea, mejora la
funcién pulmonar, reduce la estancia hospitalaria y la necesidad de buscar atencion
médica adicional. No obstante, la mayor parte de los estudios incluidos;en esta revision
consideraban el tratamiento de exacerbaciones con una gravedad suficiente para
requerir ingreso hospitalario. Por lo tanto, la efectividad y el balance:-beneficio riesgo del
tratamiento con corticoides sistémicos de las exacerbaciones leves o moderadas de la
EPOC todavia no se conoce bien.

7.3.1 Corticoides sistémicos en las exacerbaciones moderadas de la
EPOC

Calidad de la evidencia

Se identific seis revisiones sistemadticas sobre l& eficacia de los corticosteroides
sistémicos para el tratamiento de la exacerbacionesiagudas en pacientes con EPOC!¥17>
79 Tras la valoracién de las mismas, decidimos actualizar la revisién sistemadtica
Cochrane'”, cuya busqueda bibliografica se éerré en agosto de 2008. Dicha revision
incluyé un total de once ensayos clinicos, de los que sélo dos™'®' consideraban el
tratamiento de exacerbaciones moderadas -Actualizamos la busqueda de dicha revisién
hasta marzo de 2012 pero no se identificd ningtin ensayo clinico adicional. Finalmente,
combinamos mediante un metanélisis,, cuando se consideré adecuado y posible, los
resultados de los ensayos clinicos identificados'*'8!.

Segun los criterios propuest0s en esta guia para establecer la gravedad de las
exacerbaciones de la EPOC (tabfa 7.2), las exacerbaciones consideradas por estos dos
estudios podrian definirse com& moderadas. En el estudio de Aaron' los pacientes se
reclutaron entre los atendidos=en servicios de urgencias por una exacerbacion por EPOC
sin requerir ingreso (FEV1.media de los pacientes al inicio del estudio: 50,29+12,6 % del
previsto). En el estudio d&¢ Thompsonl181 se reclutdé a los pacientes en el contexto de
Atencién Primaria (FE¥1 media de los pacientes al inicio del estudio: 43,85£19,07 % del
previsto).

Los dos ensayes clinicos aleatorizados identificados son disefios paralelos y evalian
los efectos de la prednisona oral frente a placebo: en el estudio de Aaron se administré
40 mg de predirisona/dia durante 10 dias, y en el de Thompson, 60 mg/dia los tres
primeros diasi40 mg/dia durante 3 dias siguientes, y 20 mg/dia durante los ultimos 3 dias
(9 dias de tratamiento en total). Ambos estudios admitieron medicacién concomitante a
los corticeides orales o al placebo, por ejemplo, 2 agonistas, bromuro de ipratropio o
corticoides, todos ellos inhalados, o antibi6ticos. El seguimiento de los pacientes fue de
30 dia§'en el estudio de Aaron, y 14 dias en el de Thompson.
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A continuacién se resume la calidad de la evidencia del tratamiento con corticoides
sistémicos de las exacerbaciones moderadas en pacientes con EPOC en funcién de las

variables criticas seleccionadas.

Fracaso terapéutico

Segiin nuestro metandlisis (2 ECAs, 167 participantes en total,
seguimiento de 30 y 15 dias) la administracién de prednisona oral redujo
el riesgo de sufrir fracaso terapéutico en un 49% (RR=0,51; IC 95%: 0,32
a 0,80). No obstante, se detecté una alta heterogeneidad estadistica en
dichos resultados, lo cual disminuye la confianza en los mismos. Jl
“fracaso terapéutico” se defini6 como “visita no programada a/uina
consulta de un médico o a urgencias debido al empeoramiento ¢ los
sintomas dentro de los 30 dias posteriores a la aleatorizacién”18(0¢ como
“la falta de mejoria de la disnea que requiere prednisona oral adicional u
hospitalizacién por deterioro de la funcién pulmonar degtro de los
primeros 14 dias desde el inicio del estudio”®!.

Recurrencia

Ninguno de los estudios identificados valoré la reéurrencia, entendida
como la reaparicién de los sintomas en un plazo iaferior a un afio desde
la exacerbacion precedente después de un periodo de relativo buen
estado de salud.

Necesidad de hospitalizacion

Nuestro metandlisis (2 ECAs, 170 partigipantes en total, seguimiento de
30 y 15 dias) no detecté diferencias,estadisticamente significativas en
cuanto a la incidencia de hospitalizaciones (RR=0,47; IC 95%: 0,21 a
1,03). No se detectd heterogeneidad estadisticamente significativa.

Mortalidad atribuible a la exaéerbacion de la EPOC

Nuestro metanalisis (2 ECASs, 174 participantes en total, seguimiento de
30 y 15 dias) no detectd diferencias estadisticamente significativas en
cuanto a la mortalidad atribuible a la exacerbaciéon de la EPOC
(RR=1,00; IC 95%: 0,66 a 15,73). No se pudo valorar la heterogeneidad
estadistica.

Sintomas respiratorios (disnea)

Segun el estadio de Aaron (147 participantes, 10 dias de seguimiento), la
mejoria en la puntuacién del indice de disnea transicional (Transitional
dyspnea -index)* al décimo dia de tratamiento con respecto a la
puntuacion del primer dia fue mayor en los pacientes tratados con
corticoides orales, siendo las diferencias estadisticamente significativas y

Calidad

moderada

Calidad

moderada

Calidad
Baja

Calidad
Moderada
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clinicamente relevantes (DM=1,88; IC 95%: 0,23 a 3,53). En el estudio
de Thompson (27 pacientes, 10 dias de seguimiento) se midi6 la disnea**
a lo largo de los diez dias de tratamiento pero no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en cuanto a los cambios en la
disnea.

* Rango de valores de -9 a 9; una puntuacién positiva indica mejoria
y un cambio de una unidad se considera clinicamente significativo.

** Disnea medida mediante una escala analdgica visual en la que el
paciente puntuaba de 0 a 100 el cambio en la disnea (a mayor
puntuacién, menor disnea).

Calidad de vida

El estudio de Aaron (147 participantes en total, seguimiento de; 10 dias) Calidad
no detectd diferencias estadisticamente significativas en cwanto a los Moderada
cambios en la puntuacién de un cuestionario especifico de calidad de

vida para la enfermedad respiratoria crénica* (DM=0,38; X 95%: -0,09 a

0,85).

* Chronic Respiratory Questionnaire (CRQ): cugstionario validado,
rango 1 a 7, a mayor puntuacién mejor calidad de\vida. Se consideran
clinicamente relevantes los cambios de, al menos,d.5 unidades.

Eventos adversos

Segun el estudio de Aaron (140 participantes y seguimiento de 10 dias), Calidad
los pacientes tratados con prednisona oral tuvieron més probabilidad de Moderada
presentar aumento del apetito (RR=213; IC 95%: 1,27 a 3,57), ganancia

de peso (RR=9,00; IC 95%: 1,17 a 69,16), insomnio (RR=2,31; IC 95%:

1,36 a 3,94), siendo estas diferencias estadisticamente significativas. Sin

embargo, no se detectaron diferéncias estadisticamente significativas en

cuanto al riesgo de hiperglucemia, depresion, ansiedad o dispepsia. El

estudio de Thompson no .presentd informaciéon sobre los eventos

adversos asociados a la admihistracion de corticoides.

En conjunto, los eféctos adversos detectados asociados al empleo de
los corticoides no son graves y tienen poca probabilidad de persistir
después de que el trabamiento termine.

Evaluacion econamica

No se ha identificado ninguna evaluaciéon econdmica del tratamiento con corticoides
sistémicos deda exacerbacién moderada de los pacientes con EPOC.

Valores y foreferencias de los pacientes

No se havidentificado ningin estudio que considere los valores y preferencias de los
pacientss sobre el tratamiento con corticoides sistémicos de la exacerbacion moderada
de 1a-EPOC. No obstante, incluso después de haber tenido en cuenta los efectos adversos
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asociados a los corticoides, el hecho de que estos puedan administrarse en el medio
extrahospitalario por via oral sugiere que podria ser un tratamiento bien aceptado por
los pacientes y los profesionales.

Balance entre beneficios, riesgos e inconvenientes asociados a la intervencion

La evidencia evaluada, de calidad global moderada y basada unicamente en dos ensayos
clinicos, sugiere que la administraciéon oral de prednisona durante las exacerbaciones de
intensidad moderada de los pacientes con EPOC puede reducir el riesgo de fracaso
terapéutico y mejorar la disnea. No se ha podido demostrar que influya en otras
variables criticas (recurrencia, frecuencia de hospitalizaciones, calidad de vida, o
mortalidad atribuible a la exacerbacién), o que sea coste-efectiva@n este tipo de
pacientes. La prednisona se asocid con la apariciéon de eventos adygrsos (aumento del
apetito, ganancia de peso e insomnio), ninguno de ellos grave. iNo obstante, incluso
después de haber tenido en cuenta los efectos adversos asociados a los corticoides, el
hecho de que estos puedan administrarse en el medio extrahospitalario por via oral
sugiere que podria ser un tratamiento bien aceptado ,por los pacientes y los
profesionales.

Considerando todos estos factores puede existir uf- beneficio neto asociado a la
administracion oral de corticoides durante las exdcerbaciones moderadas de los
pacientes con EPOC no hospitalizados. Sin embBargo, antes de administrar este
tratamiento es necesario considerar el balance benéficio riesgo para cada paciente en
funcién de su susceptibilidad a los efectos adverse§’asociados a los corticoides.
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Resumen de la evidencia

Calidad global de la
evidencia
moderada

La evidencia evaluada, de calidad global moderada, se bas6
Unicamente en dos ensayos clinicos: en uno se administré
oralmente 40 mg de prednisona/dia durante diez dias y en el otro
60 mg/dia los tres primeros dias, 40 mg/dia durante tres dias
siguientes, y 20 mg/dia durante los ultimos tres. Dicha evidencia
sugiere que la administraciéon oral de prednisona durante las
exacerbaciones de intensidad moderada de los pacientes con
EPOC reduce el riesgo de fracaso terapéutico y mejora la disnea.
No obstante, no se ha podido demostrar que’influya en otras
variables criticas (recurrencia, frecuencia d¢ hospitalizaciones,
calidad de vida, o mortalidad atribuible a lasexacerbacién), o que
sea coste-efectiva en este tipo de pacientes. Por otra parte, la
prednisona se asocidé con la aparicidn de eventos adversos
(aumento del apetito, ganancia de pesé e insomnio), ninguno de
ellos grave.

No se ha identificado ningurd& evaluacion econdémica del
tratamiento con corticoides . ®istémicos de la exacerbacion
moderada de los pacientes econ EPOC, ni ninguin estudio que
considere los valores vy, preferencias de los pacientes y
profesionales; sin embargosel hecho de que los corticoides puedan
administrarse en el medjo extrahospitalario por via oral sugiere
que podria ser un trat@miento bien aceptado por los pacientes y
los profesionales.

Recomendacion

Débil

En pacientes-gon EPOC no hospitalizados se sugiere administrar
prednisona @ral durante 9 6 10 dias para tratar las exacerbaciones
moderadag
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7.3.2 Corticoides sistémicos en las exacerbaciones leves de la
EPOC

Calidad de la evidencia

No se ha identificado ninglin ensayo clinico que evaltde la eficacia o seguridad de los
corticoides sistémicos para el tratamiento de las exacerbaciones leves de los pacientes
con EPOC.

Evaluacion econdémica

No se ha identificado ninguna evaluacién econdmica del tratamien{® con corticoides
sistémicos de la exacerbacion leve de la EPOC.

Valores y preferencias de los pacientes

No se ha identificado ningun estudio que considere los valores y preferencias de los
pacientes y profesionales. No obstante, el hecho de que estos puedan administrarse en el
medio extrahospitalario por via oral sugiere que podria ser Ui tratamiento bien aceptado
por los pacientes y los profesionales.

Balance entre beneficios, riesgos e inconvenientes asociados a la intervencion

La consideracion de la evidencia disponible es insufi¢iente para concluir que exista o no
un beneficio neto asociado al empleo de corticoides sistémicos durante la exacerbacion
leve de la EPOC.

Resumen de la evidencia

No se ha identificado ningiin estudio giie evalie los efectos de los corticoides
sistémicos en el tratamiento de las exacétbaciones leves de los pacientes con EPOC.
Tampoco se ha identificado ninguna gvaluacién econdémica sobre el tema, ni ningin
estudio que considere los valores y preferencias de los pacientes y profesionales.

Recomendaciones

Recomendacion | En paciefifes con EPOC no hospitalizados se sugiere utilizar
parala corticoides sistémicos para el tratamiento de las exacerbaciones
investigacion leves s6lo en un contexto de investigacion.

90 GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS




7.4 Rehabilitacion respiratoria en el contexto de una
exacerbacion

La rehabilitacion respiratoria es importante en el tratamiento integral del paciente con
EPOC; su empleo tiene el objetivo de mejorar su capacidad de ejercicio, su
funcionamiento fisico y su calidad de vida mediante la reduccién de la disnea y la
fatiga5,182-184.

La rehabilitaciéon respiratoria se compone generalmente, y como minimo, de
entrenamiento fisico y psicoeducacion. Ademds se puede aconipafiar de otras
intervenciones como pueden ser estrategias para dejar de fumar, enfrenamiento de los
musculos respiratorios, entrenamiento para facilitar la eliminacién de las secreciones
bronquiales, manejo de la medicacién, consejo nutricional, estrafegias de motivacion y
soporte psicologico>®1841855  En un programa de rehabilitacién respiratoria se suele

incidir en la importancia de que sea'®:

* Multidisciplinario: tiene que ser un prograifia integral adaptado a las
necesidades de cada paciente.

* Individual: Se debe hacer una evaluacivon de las necesidades de cada
individuo para poder establecer unos objgtivos personalizados.

* Atencién a la funcién fisica y sociak’Se debe prestar atencién tanto a los
problemas emocionales y sociales, ¢como a la discapacidad fisica.

A continuacién se resume la calidad de fa evidencia al respecto de la rehabilitacion
respiratoria en el contexto de una agudizacidn de pacientes con EPOC, en funcién de las
variables criticas o importantes seleccionddas.

Hospitalizaciones

La revision Cochrane de Puhan'® incluye cinco ECAs con un total de 250 Calidad
pacientes, en los que se compara-el efecto de la RR frente al grupo de moderada
cuidado habitual, donde la RR @l menos debia incluir el entrenamiento en

ejercicio fisico y se debia ofrecer a los pacientes inmediatamente después

de finalizar el tratamiento-’de la exacerbacion o hasta tres semanas

después de éste.

Encontraron quesse producia una reduccidn significativa en las
probabilidades de rdingreso en el grupo de rehabilitacion respiratoria
(OR 0,22; 95% IC €08 a 0,58; 12=51%). Con el objeto de reducir el indice
de heterogeneidad de los estudios, se repitié el andlisis utilizando los
datos pre-protecolo y encontraron que los resultados no cambiaban de
forma signifi¢ativa (OR 0,19; 95% IC 0,09 a 0,39; 12=0%).
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Calidad de vida

En lo que respecta a la calidad de vida, en la revision Cochrane'®, al igual Calidad
que en la variable nimero de hospitalizaciones, se incluyeron cinco moderada
ECAs en los que se media esta variable mediante cuestionarios
especificos de enfermedad respiratoria, en concreto el CRQ y el SGRQ.

El total de pacientes de los estudios incluidos fue de 259 para el CRQ y

de 128 para el SGRQ. Al comparar la rehabilitacién respiratoria con el

grupo control, las puntuaciones en el grupo del CRQ fueron mejores en

el grupo de la rehabilitaciéon respiratoria que en el grupo control (DNE

0,93; 95% IC -0,13 a 1,99), al igual que en el grupo de pacientes medjdos

con el SGRQ (DM -9,88; 95% CI -14,40 a -5,37).

En el ECA de Seymour et al.186, se evaluaron 60 paciesties que
dividieron en dos grupos, rehabilitacién respiratoria (N=30)’ frente a
cuidado habitual (N=30). Midieron la calidad de vida .fiediante el
cuestionario SGRQ y encontraron que a los tres meses de.{atamiento, el
grupo que habia recibido rehabilitaciéon respiratoria presentaba una
mejora significativa en su calidad de vida en las subescaia global (p=0,02),
en la de actividad (p=0,03) y en la de funcién emocional (p=0,05).

Murphy et al.'"¥, mediante un ECA evaldan ]acalidad de vida con el
SGRQ y el EuroQol-5D (EQ-5D), en un grupedde pacientes que reciben
rehabilitacion respiratoria (N=13) frente a un‘grupo de pacientes en lista
de espera que reciben el cuidado habitual({N=13). Los resultados que
obtienen a las seis semanas de tratamientg;tanto con el EQ-5D como con
el SGRQ, son que con respecto a“su estado basal, el grupo de
rehabilitacion respiratoria obtiene una mejora significativa en la escala
total de ambos cuestionarios (p<0,85), frente al grupo control que no
obtiene mejoria significativa.

En otro ECA, Man et af® midieron la calidad de vida con el
SGRQ, el CRQ y el SF-36, ifistrumento genérico de calidad de vida, en
un total de 42 pacientes, 21.@n el grupo de rehabilitacion respiratoria y 21
en control (cuidado habit@al). Con respecto a las puntuaciones obtenidas
con el SGRQ encontraipn que a los tres meses de tratamiento el grupo
de rehabilitacién respiratoria presentaba mejores puntuaciones en la
subescala de impacte’ (p=0,001) y en la subescala total (p=0,002). En las
puntuaciones del £RQ, el grupo de rehabilitacion respiratoria presentaba
mejores puntuaciones en las subescalas de control de la enfermedad
(p<0,001) y ef la de funcién emocional (p=0,008). Por tltimo, con
respecto al ®SF-36, el grupo de rehabilitacién respiratoria presentaba
mejores puntuaciones tanto en la escala fisica (p=0,057) con en la escala
mental ($=0,02).

FEn el ECA de Ghanem et al."® comparan un grupo de pacientes a
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los que se les aplica rehabilitacion respiratoria (N=25) frente a un grupo
de pacientes que recibieron cuidado habitual (N=14); la calidad de vida
fue medida mediante el CRQ y el SF-36, al inicio del estudio y a los dos
meses de tratamiento con rehabilitacién respiratoria o con cuidado
habitual. Encuentran que a los dos meses de tratamiento, en el grupo de
rehabilitacion respiratoria la mejora en la puntuacion de calidad de vida
total de ambos cuestionarios, con respecto a su estado basal es
significativa (p<0,001), no asi en el grupo de cuidado habitual; en algunas
de las subescalas, también encuentran diferencias en el grupo de
rehabilitacion respiratoria con respecto al estado basal, tanto  en
funcionamiento fisico total (p<0,001), como en vitalidad (p<0,05) y cemo
en funcionamiento de rol (p<0,001).

Cuando comparan un grupo con otro a los dos meses de tratamiento
encuentran que el grupo de rehabilitacion respiratoria presenta mejores
resultados que el grupo de cuidado habitual, tanto en fungionamiento
fisico total como en funcionamiento mental total (p<0,05).

Disnea

En la revision Cochrane'®, la disnea fue medida meghiante el CRQ, y de
la misma manera que en el resto de los dominios, el grupo de
rehabilitacion respiratoria presenta mejores resuitados que en el grupo
de cuidado habitual (DM 0,97; 95% IC 0,35 a 1,58).

En la misma linea, Seymour et al.'"® ¢@tando miden la disnea con el
SGRAQ, encuentran que el grupo de RRrente al de cuidado habitual,
presenta mejor puntuacién en esta subegcala (p=0,03).

Al igual que el estudio de Man et al.'"® donde la puntuacién en
disnea también es mejor en el grupo de rehabilitacion respiratoria frente
al grupo de cuidado habitual (5,5795% CI 2,0 a 9,0; p=0,003)

En el estudio de Ghanenrt et al."® no se hace una comparacion intra-
grupo para esta variable! pero cuando comparan el grupo de
rehabilitacion respiratoria”’frente al de cuidado habitual a los dos meses
de iniciar el tratamien{o, encuentran que el primero presenta mejores
resultados que el segiiido (p<0,01).

Fatiga

Al igual que efrla disnea, en la revision Cochrane'®, la fatiga fue medida
mediante el;;CRQ, y el grupo de rehabilitacién respiratoria también
presenté ni€jores resultados que el grupo de cuidado habitual (DM 0,81;
95% IC (516 a 1,45).
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Del mismo modo, Man et al."® encontraron que la puntuaciéon en
fatiga era mejor en el grupo de rehabilitacion respiratoria que en el grupo
de cuidado habitual (5,3; 1,9 a 8,8; p=0,004).

Al igual que en la disnea, en el estudio de Ghanem et al.'® no se
hace una comparacién intra-grupo para esta variable, pero cuando
comparan ambos grupos a los dos meses de tratamiento, encuentran que
el de rehabilitacion respiratoria presenta mejores resultados que el de
cuidado habitual (p<0,01).

Tolerancia al ejercicio

Con respecto a la tolerancia al ejercicio, los estudios que presefita la Calidad
revision Cochrane'® la miden mediante la prueba de andar durante seis moderada
minutos y el Shuttle walk test (Prueba de marcha con>esfuerzo
progresivo). En lo que respecta a la primera, la distancia que recorre el

grupo de rehabilitacion respiratoria es significativamente mayor (= 35m)

que en el grupo de cuidado habitual (DM 77,70; 95% 1C2,21 a 143,20).

En el Shuttle walk test es también el grupo de rehabilitacion respiratoria

frente al grupo control el que obtiene mejores resgitados (DM 64,35;

95% IC 41,28 a 87,43).

En el estudio de Seymour et al.'®, encomiraron que el grupo de
cuidado habitual, no mejoraba en el Shuttle waik test, frente al grupo de
rehabilitacion respiratoria que si mejoraba significativamente (p=0,02).

Murphy et al.'"¥ evalian la tolerantia al ejercicio en un grupo de
pacientes que reciben rehabilitacion y@spiratoria frente a un grupo de
pacientes en lista de espera que.@eciben el cuidado habitual. Los
resultados que obtienen son quecgon respecto a sus datos basales, el
grupo de rehabilitacion respiratoria obtiene una mejora significativa
(p<0,001) en el Shuttle walk teat y en la prueba de andar tres minutos,
frente al grupo control que na-obtienen mejoria significativa.

Por su parte, Man et@l."®, encontraron que la diferencia en metros
recorridos entre el grups’de RR y el de cuidado habitual era de 60m a
favor del primer grupo-{p= 0,0002).

En el estudio.de Clini et al.', se hace una comparacion en pacientes
ingresados (N=1826) a los que dividen en 5 grupos en funcién de su grado
de gravedad de disnea (1-5) de acuerdo con el Medical Research Council
(MRC). Encatentran que en la prueba de andar 6 minutos, todos los
grupos, menos el grupo de disnea mds leve, presentan una mejora
significati¥a (+54m) después de haber seguido un programa de RR
(p<0,00%).
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En el estudio de Ghanem et al.'®, también se encuentra que el grupo de
rehabilitacion respiratoria presenta una mejora significativa (+58m) en la
prueba de los seis minutos andando frente al grupo de cuidado habitual
(p<0,001).

Incidencia de exacerbaciones

Murphy et al.’¥ encuentran que a los tres meses de seguimiento, tres
pacientes del grupo control (N=13) presentaron de nuevo exacerbaciones
frente a ninguno del grupo de rehabilitacion respiratoria (N=13) aunque
esta diferencia no es significativa (p=0,06); y a los seis meses, citico
pacientes del grupo control y dos del grupo de rehabilitacion respiratoria
(N=13 en cada grupo) presentaron exacerbaciones sin ser significativa la

Calidad
moderada

diferencia(p=0,1).

Resumen de la evidencia

Calidad global de
la evidencia
moderada

La rehabilitacién respiratoria en:pacientes con EPOC tras
finalizar el tratamiento de la exacfrbacion o hasta tres semanas
después de éste, incluyendo .ai¥ menos el entrenamiento en
ejercicio fisico, puede reducin” el numero de re-ingresos en
pacientes con EPOC que -han sufrido exacerbaciones!®>180188
frente a los pacientes que han seguido el tratamiento habitual.

La rehabilitacion respiratoria mejora la calidad de vida (medida
mediante el Chronic Respiratory Questionnaire (CRQ) y el St
George’s Respiratory” Questionnaire (SGRQ)) de los pacientes
con EPOC que han sufrido exacerbaciones, en comparaciéon con
la calidad de vidgZinicial'®, asi como en comparacion con el grupo
de pacientes quie han seguido tratamiento habitual'®>1%,

La disnea y Ia fatiga en los pacientes con EPOC que han sufrido
exacerbaciones, mejoran en el grupo de rehabilitacion
respiratoria frente al grupo de cuidado habitual'®'%1%  asi como
en comparacion con la disnea inicial'™’.

Endos pacientes con EPOC que han sufrido exacerbaciones, la
toferancia al ejercicio, medida fundamentalmente a través de la
prueba de andar durante seis minutos y el Shuttle walk test, se ve

Vincrementada después de haber seguido un programa de

rehabilitacion respiratoria, frente a pacientes que han seguido el
cuidado habitua]'#-180185-190,
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Recomendaciones

En pacientes con EPOC que han sufrido una agudizacion, se

recomienda iniciar la rehabilitacion respiratoria inmediatamente
Fuerte . - . .

después de finalizar el tratamiento de la exacerbaciéon o en el

periodo comprendido en las tres semanas siguientes.
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8. Tratamiento de la dependencia
tabaquica en pacientes fumadores
con diagnostico de EPOC

La dependencia tabdquica presenta determinadas caracteristicas, que pueden hacer que
se considere una enfermedad crénica. La mayor parte de los fumadores presentan esta
conducta a lo largo de varios afios y son muy pocos los que consig@ten la abstinencia
permanente en el primer intento!!.

En el caso de la EPOC, donde es uno de los factores de riesgo mds importantes, la
eliminacion de este habito se considera la medida més eficaz tanto para la prevencién
como para la reduccion de la mortalidad por causa de esta enfermedad™'*>. En Espana, la
prevalencia de la EPOC en adultos es del 9,1%. Esta _prevalencia es del 15% en
fumadores, del 12,8% en exfumadores y del 4,1% en no fumadores®.

A este respecto, la Global Strategy for the Diagngsis, Management and Prevention
of Chronic Obstructive Pulmonary Disease (GOL®), recomienda el abandono del
tabaco como medida mds eficaz y coste efectiva,nen el tratamiento de personas con
EPOC, para detener la progresion de la enfermedad®. Son numerosos los estudios que
apoyan esta medida como primordial en el tratamiento de pacientes con EPOC; en una
revision sistematica Godtfredsen et al.'”> demuestran que el abandono del tabaco retrasa
la pérdida de funciéon pulmonar y mejora lg’supervivencia de los pacientes con EPOC,
incluso en los que presentan EPOC grave. Hylkema et al.” demuestran ademds, la
mejora en la respuesta al tratamiento ¢on corticoides inhalados, la reduccion del riesgo
de desarrollar cancer y enfermedades ‘€ardiovasculares, y la mejora de la salud de estos
pacientes.

Como ya se ha citado, son pocos los fumadores que consiguen dejar de fumar de
forma permanente en el primerdntento'®!, pero ademads, si el porcentaje de recaidas en la
poblaciéon general fumadorases del 70-80% en el primer afio, en el grupo de los
fumadores con EPOC estesporcentaje se incrementa'”. Jiménez et al."® analizan las
razones por las que en estg-grupo de pacientes el porcentaje de recaidas es mayor que en
la poblacién general. ~Segun estos autores los motivos que podrian explicar las
dificultades de éxito ew la deshabituacion tabaquica de los enfermos con EPOC son los
siguientes:

» Trastornos fisiopatoldgicos en los pacientes con obstruccion al flujo aéreo
que-favorecerian una mayor cantidad de inhalacién y depdsito de sustancias
t@xicas.

» {oOMayor dependencia fisica por la nicotina entre los fumadores con EPOC.
Segtn el estudio IBERPOC?® el 30 % de los fumadores con EPOC tenian 7
puntos o més en el test de Fagerstrom. Es conocido que los pacientes con
mayor dependencia tienen mds probabilidades de recaidas.
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» Presencia de comorbilidad psiquidtrica en los fumadores con EPOC.

» Diferentes grados de motivacién entre los distintos tipos de fumadores con
EPOC.

Estas dificultades se tendrdn que tener en cuenta a la hora de ofrecer a los pacientes
con EPOC las distintas estrategias de ayuda para dejar de fumar. Se ha demostrado que
tanto las intervenciones de consejo individual como las que se dan en formato de grupo
son medidas efectivas para dejar de fumar, asi como el tratamiento farmacoldgico;
ademads los profesionales de la salud pueden desempefiar un papel integral en el abordaje
multidimensional del abandono del tabaco'*71%,

Las estrategias que se pueden seguir a la hora de ayudar a los pacientes a dejar de
fumar son:

* Consejo médico/psicoldgico, que incluyen desde ung intervencidén breve en
la consulta a intervenciones de tipo psicosocial> tanto en grupo como
individuales.

» Tratamiento farmacoldgico, que incluye: la tefapia sustitutiva con nicotina
(TSN) en cualquiera de sus formatos, chigles, parches, inhaladores, etc.;
antidepresivos, como el Bupropion y la Nortriptilina; y agonistas parciales
de los receptores de la nicotina, como la ¥areniclina.

8.1 Consejo medico/psicoldgice

En la revisién de la normativa GOLD, s&destaca la importancia del consejo médico
asi como su eficacia a la hora de ayudar aijpaciente a dejar de fumar, y se recomienda
que este tipo de estrategia se ofrezca asfodos los fumadores que lleguen a la consulta’.
Ademads proponen un programa de 5 pé@sos para ayudar a los pacientes a dejar de fumar
(ver tabla 8.1)°.

Tabla 8.1 Estrategias breves para ayudar a pacientes dispuestos a dejar de fumar

Preguntar Identificar sistematicagiente a todos los fumadores en cada visita médica.
Establecer un sistera de registro del uso del tabaco para cada paciente.
Aconsejar De una manera clara, enérgica y personalizada, instar a todos los fumadores a dejar de
fumar. X
Evaluar Evaluar la motivacion para dejar de fumar.
Preguntar a:tedos los fumadores si estan dispuestos a dejar de fumar en ese momento.
Ayudar Ayudar al paciente a dejar de fumar.

Proporciéaarle consejo y apoyo. Ayudar al paciente a encontrar apoyo social durante y
después’ del tratamiento. Recomendar el uso de farmacos autorizados, salvo en
circysgtancias especiales, y proporcionar materiales complementarios.

Programar Fijafun programa de seguimiento de los pacientes ya sea en persona o via telefonica.

Traducido y modificado de GOLD 2011°
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Abstinencia

En todos los estudios encontrados en los que se compara el uso del
consejo médico/psicoldgico frente al tratamiento habitual para dejar de
fumar, que consiste fundamentalmente en resefiar al paciente la
importancia de dejar de fumar, se encuentra que el consejo
médico/psicoldgico consigue mejores tasas de abstinencia a medio/largo
plazo (6 meses-33% vs 21%, 9 meses-36,5% vs 12,7%, 12 meses-52% vs
7%, 36 meses- 38% vs 10%) que el tratamiento habitual198,200-207.

Ademads, cuando se comparan las intervenciones de contacto mininie
frente a programas estructurados para dejar de fumar tanto en grapo
como de forma individual, se observa que en los programas de cortacto
minimo una actitud positiva hacia dejar de fumar supone unyfactor
predictivo  significativo independiente de cesacion  tabdquica
(OR:11,8;95% IC 1,7 a 81,5; p=0,013). En cuanto a los_ programas
estructurados no se encuentra un factor predictivo independiente, por lo
que se sugiere que estos programas pueden ser una altern#tiva cuando el
paciente no tiene clara la decision de dejar de fumar*>*,

El uso del Bupropion o de la TSN ademés del consejo
médico/psicolégico frente al cuidado habitual, a corte’plazo (12 semanas),
no presenta diferencia significativas; no obstante,> esas diferencias son
significativas al afio, donde las tasas de abstinencia son mejores en el
grupo de Bupropién o TSN + consejo médi¢o/psicoldgico, que en el de
cuidado habitua'¥>!1%>2%2  Esto se demuestfa también en una revision
sistemdtica de ensayos clinicos sobre cesacion tabdquica en pacientes
fumadores con EPOC que hubieran deptostrado tasas de abstinencia de
12 meses validada bioquimicamente. L.as diferentes intervenciones de esta
revision fueron agrupadas en cuatro. ¢ategorias: cuidados usuales, consejo
minimo (menos de 90 minutos), consejo intensivo (mds de 90 minutos) y
consejo intensivo mds tratamiemio farmacoldgico (TSN, Bupropion o
Nortriptilina). Las cifras de absiinencia al afio de seguimiento para cada
una de las categorias fueron::,4%, 2,6%, 6% y 12,3%, respectivamente.
Comparado con el tratamiento usual, el coste por afio de vida ganado
ajustado a calidad para ej’consejo minimo fue de 16.900 euros, para el
consejo intensivo de 8200 euros y para consejo intensivo mads el
tratamiento farmacolégico de 2.400 euros?".

Ademads, en lgs pacientes que presentan una baja motivacion para
dejar de fumar, el;uso de Bupropién o TSN + consejo médico/psicolégico
también mejoratias tasas de abandono del hédbito tabdquico a largo plazo
en comparacién al empleo tnico del consejo médico/psicoldgico!**%,
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8.2 Tratamiento farmacoldgico

Terapia Sustitutiva con Nicotina (TSN)

Se sabe que los fumadores con EPOC padecen mds alto grado de dependencia fisica por
la nicotina que los fumadores sin EPOC.

Abstinencia

La TSN, tanto en forma de parches como chicles, es eficaz para ayudar a Calidad
los fumadores con EPOC a dejar de fumar>!*1°, moderada

En un estudio en pacientes fumadores con comorbilidades médicas y
con una alta motivacién para dejar de fumar en los que se compara la
administracién de dosis reducidas mensualmente de nicotina, frente a una
adaptacion diaria de la nicotina en funcién de las concentraciones de
cotinina en saliva, encuentran que no hay diferencias en 1as tasas de
abstinencia a medio/largo plazo*'.

Un network meta-andlisis*? sugiere que el uso de FSN junto con
consejo médico consigue las mayores tasas de abstingincia prolongada,
frente a tratamiento habitual (OR 5,08, p<0,0001)y frente a consejo
médico solo (2,80, p = 0,001) y frente a consejo médicd combinado con un
antidepresivo (1,53, p = 0,28). En otro estudio en el que se compara el uso
habitual de la TSN frente al uso de ésta junto €on la administracion de
Bupropién con el fin de aumentar la eficacia dejla TSN, encuentran que la
administracion de este farmaco junto con 1aZI'SN no mejora las tasas de

abstinencia a largo plazo?".

Bupropion

Abstinencia

En lo que respecta a la eficacia;’del Bupropion, se ha demostrado que Calidad
presenta mayores tasas de abstinencia prolongada, comparado con el moderada
placebo (OR:13,1;[IC95%, 1,2-25]). Cuando se compara con otro tipo de
antidepresivos como la ~Nortriptilina, ambos presentan resultados

similares, si bien la nortriptilina frente a placebo no presenté diferencias
estadisticamente signifi€ativas (OR:10,2;[1C95%, -1,7-22,2])>191214217,

Vareniclina

La vareniclina, ©s un agonista parcial de los receptores nicotinicos, que ha demostrado
eficacia en losprincipales estudios publicados™!?!-218-221,

Abstinencia

En_ estudios donde se compara el uso de la vareniclina frente a Calidad
placeb&’) se encuentra que las tasas de abstinencia al afio de seguimiento moderada
son.mayores en la vareniclina (OR:8,40;95% IC 4,99 a 14,14; p<0,0001).
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Cuando se compara con Bupropion, también son mejores las tasas de
abstinencia al afio para la vareniclina (OR:1,93;95% IC 1,40 a 2,68;
p<0,001). Cuando se compara con el uso de parches de nicotina, también
presenta mejores resultados a los 12 meses (OR:1,70;95% IC 1,26 a 2,28)

218-221

Eventos adversos

La Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios advirtié, a Calidad
través de una nota informativa sobre la revisiéon de la informacién de baja
seguridad del farmaco en Europa®?, que se ha notificado la aparicion de
sintomatologia depresiva en pacientes que estaban intentando dejar;de

fumar con vareniclina, y que esta sintomatologia puede incluir id€acion

suicida o intento de suicidio, debiendo suspenderse el tratatniento
inmediatamente en ese caso. Recomienda, ademds, especial precgucion en
pacientes con alteraciones psiquidtricas subyacentes.

8.3 Valores y preferencias de los paciefrites

Como se ha dicho anteriormente, los pacientes con EEOC tienen mayores dificultades a
la hora de iniciar un tratamiento para dejar de fumagque otro tipo de pacientes; por ello
se han realizado estudios en los que se exploran ‘los valores y preferencias de estos
pacientes con EPOC, asi como las actitudes del personal sanitario al respecto de la
deshabituacion tabaquica en este tipo de pacientes.

Con respecto a las preferencias y valores de los pacientes, se han encontrado
estudios** en los que se exploran los #iotivos por los que los pacientes con EPOC
siguen fumando aunque que estén recibiéndo algun tipo de soporte para dejar de fumar,
y los sentimientos que genera en estos-pacientes el hecho de no ser capaces de dejar de
fumar. Encuentran que las razonesspor las que a los pacientes les es dificil dejar de
fumar son: considerar al cigarro ¢ cOmo un amigo”, creer que es demasiado tarde para
dejarlo y no encontrar la motiyacion necesaria para ello®***. Ademds el sentimiento
mas comun que tiene este tipoale pacientes cuando no son capaces de dejar de fumar es
la culpa, porque son conscieates del problema que supone para ellos seguir fumando y
del deterioro para su calidad de vida, pero no son capaces de dejarlo®?.

Cuando se analizafr las actitudes de los profesionales sanitarios acerca de los
pacientes fumadores diagnosticados de EPOC, se encuentra que éstos opinan que este
tipo de pacientes se-Sienten culpables por su condicion y por no ser capaces de dejar de
fumar; ademds refieren que los pacientes fumadores con EPOC, se sienten mds
culpables que efro tipo de pacientes fumadores como pueden ser los de angina de
pecho®.
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Resumen de la evidencia

Calidad
global de la
evidencia
moderada

El consejo médico/psicolégico ha demostrado ser eficaz para ayudar a los
pacientes con EPOC a dejar de fumar 3198200207,

En los programas de contacto minimo una actitud positiva hacia dejar de
fumar supone un factor predictivo independiente de cesacion tabaquica
(OR:11,8;95% 1C 1,7 a 81,5; p=0,013). En los programas estructurados no
se encuentra un factor predictivo independiente, por lo que se sugiere
que éstos pueden ser una alternativa en pacientes que no tienen clara la
decision de dejar de fumar?®2*,

Las diferentes intervenciones de una revision agrupadas en cuatro
categorias (cuidados usuales, consejo minimo (menps de 90 minutos),
consejo intensivo (mds de 90 minutos) y colsejo intensivo mds
tratamiento farmacolégico (TSN, Bupropion o Nortriptilina)) mostraron
unas cifras de abstinencia al afio de seguimiento de 1,4%, 2,6%, 6% y
12,3%, respectivamente. Comparado con el dratamiento usual, el coste
por afio de vida ganado ajustado a calidad para el consejo minimo fue de
16.900 euros, para el consejo intensivo &e 8.200 euros y para consejo
intensivo mas el tratamiento farmacoldgico de 2.400 euros?”.

En pacientes que tienen una baja motivacién para dejar de fumar, el uso
de Bupropion o TSN + consejo m¢dico/psicolégico mejora las tasas de
abandono del hédbito tabaquico alargo plazo frente al empleo tnico del
consejo médico/psicologico' .

La TSN tanto en forma de parches como chicles es eficaz para ayudar a
los pacientes con EPOC asdejar de fumar>'?"1%,

La adaptacion diaria dea dosis de nicotina en funcién de la cotinina en
saliva frente a la administracion de dosis reducidas mensuales de
nicotina, no mejora fa abstinencia a medio/largo plazo®'’.

Un network metaranalisis sugiere que el uso de TSN junto con consejo
médico consigu€’ las mayores tasas de abstinencia prolongada frente a
tratamiento ‘drabitual, consejo médico solo o combinado con un
antidepresiyp. En otro estudio que compara el uso habitual de TSN
frente al S0 de TSN junto con Bupropion se encuentra que esté ultimo
no mejora la abstinencia a largo plazo®'2".

El Bupropién en comparaciéon con placebo, aumenta las tasas de
abstinencia prolongada. Cuando se compara con otro tipo de
anfidepresivos como la Nortripitilina, presenta resultados similares, si
bien, la nortriptilina frente a placebo no presentd diferencias
estadisticamente significativas®!*!-14217,

La Vareniclina presenta mayores tasas de abstinencia frente al uso de
placebo, TSN (parches) o Bupropién?'*2?!, Se han notificado la aparicion
de sintomatologia depresiva, que puede incluir ideacidn suicida o intento
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de suicidio*2.

Los pacientes fumadores con EPOC sefialan que les es dificil dejar de
fumar por considerar al cigarro “como un amigo”, creer que es
demasiado tarde para dejarlo y no encontrar la motivacién necesaria
para ello. El sentimiento mas comtn que tienen cuando no son capaces
de dejar de fumar es la culpa. Los profesionales sanitarios opinan que se
sienten culpables por su condicién y por no ser capaces de dejar de
fumar, y refieren que se sienten mads culpables que otro tipo de pacientes
fumadores (angina de pecho)?2%,

Recomendaciones
Fuerte En los pacientes fumadores con EPOC se recomienda ofrecer consejo
médico/psicoldgico antitabdquico.
En los pacientes con EPOC fumadores y quecpresentan baja motivacion
Débil para dejar de fumar, se sugiere el uso dérconsejo médico/psicoldgico

acompaifiado de terapia farmacoldgica.
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9. Tratamiento de la ansiedad y
depresion en pacientes con EPOC

La depresién es un problema frecuente entre los pacientes con EPOC, con importantes
consecuencias en su estado de salud. Segtin un reciente metaandlisis la prevalencia de los
sintomas de depresion de los pacientes con EPOC se estima en torno al 25%227, aunque
también es cierto que se observa una importante variabilidad esxfre los distintos
estudios®®. En estos pacientes, la depresion no tratada se ha asociadg’a una disminucion
de la adherencia al tratamiento médico?®, abandono prematuro e los programas de
rehabilitacion pulmonar®’, incremento de la estancia hospitalaria®”?*' y disminucion de la
calidad de vida®"*2.

La ansiedad también es muy frecuente. Los trastornos geéneralizados de ansiedad se
pueden presentar en el 10-33% de los pacientes con EPOE] mientras que la prevalencia
de los trastornos y ataques de panico se sitda entre el 8 y §7%>%%.

Las actuales GPC acerca del manejo del EPOC initiden en la necesidad de hacer de
manera rutinaria deteccién precoz de ansiedad2’y/o depresién en los pacientes
diagnosticados de EPOC. En cuanto al tratamiento, ante la falta de evidencia
concluyente, algunas de las guias recomiendan gue dichos trastornos sean tratados de la
manera habitual, dado que no hay evidenciade que la ansiedad y depresion deban ser
tratadas de manera diferente en pacientes coff EPOC?; en algunos casos se especifica que
el tratamiento debe ser acorde a la enfermedad y la edad de los pacientes, evitando
aquellos ansioliticos que produzcan sedacion en pacientes con EPOC grave”. Otras
guias resaltan la importancia de ofrecef4dntervenciones psicoldgicas y psico-sociales antes
de considerar el tratamiento farmacoldgico'*®+*.

9.1 Tratamiento farmacoldgico

En pacientes con EPOC el astidepresivo (AD) ideal seria aquel con un perfil de bajo
riesgo de efectos adversos,;&ida media corta y sin metabolitos activos, que no presente
interacciones importantes’ que pueda ser administrado una o dos veces al dia**>>%,

La evidencia acerca de la efectividad del tratamiento farmacoldgico en pacientes
con EPOC y depresign estd limitada por el escaso numero de estudios, las deficiencias
metodoldgicas y elzpequefio tamafio muestral de los mismos. Ademds se observa una
importante heter{geneidad entre estudios, tanto en los fairmacos empleados, como en el
tipo de pacientes incluidos y las escalas utilizadas para medir los resultados.

Se han igdentificado tres ECAs en los que se evalda la administracion de Inhibidores
Selectivos ‘de la Recaptacion de Serotonina (ISRS) y dos en los que se evalda la
administfacion de antidepresivos triciclicos (AT) como tratamiento de la depresién en
pacienigs con EPOC. La duracién de los estudios varia entre 6 y 12 semanas.
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Pacientes con EPOC y depresién
Sintomas depresivos

Los sintomas de depresion mejoraron en dos de los estudios en los que Calidad
se administré paroxetina, aunque las diferencias frente a placebo no muy baja
alcanzaron la significacion estadistica”’**. En otro de los estudios con

ISRS, no se encontraron diferencias significativas entre citalopram vy

placebo para la poblacién global del estudio. Sin embargo, el citalopram

resultaba més efectivo que el placebo en aquellos pacientes que
presentaban sintomas de depresion leves o moderados al inicio det

estudio, pero no en aquellos con sintomas graves™’.

Por otro lado, los dos estudios con AT muestran resultados
contradictorios; mientras uno de los ECA no encuentra diferencias
significativas entre doxepina y placebo®”, en el otro estudio,yaquellos
pacientes a los que se administr6 nortriptilina mejoraron las
puntuaciones de las escalas con las que se evalud la depresién en un 60%
( de 29,6 puntos a 12,6), mientras que los que recibieron ptiacebo tan s6lo
mejoraron en un 17% (de 29,5 a 22,8). Las dif¢rencias fueron
significativas®!'.

Disnea, fatiga, calidad de vida o tolerancia al ejercicis

Para estas variables no se encontraron diferencias al compararse los AD Calidad
con placebo®”#4., muy baja

Eventos adversos

Los eventos adversos no fueron descritos‘de manera precisa en todos los Calidad
estudios. En uno de los estudios, se tuzo que cambiar de tratamiento a muy baja
cuatro de los 14 pacientes que recibieson ISRS*’; en otro de los estudios

se informa de que los efectos adversos fueron similares entre el placebo

y el farmaco y un paciente de los72 que recibieron paroxetina tuvo que
abandonar el tratamiento farmazoldgico debido a efectos adversos™®,

En cuanto a los AT, en uno de los estudios 3 pacientes de los 12 que
recibieron doxepina abandenaron por efectos adversos™’.

Pacientes con EPOC y ansiedad
Sintomas de ansiedad

Con respecto a da ansiedad, una reciente RS recoge los resultados de Calidad
cuatro ECA cen los que se evalia la eficacia del tratamiento muy baja
farmacol6gico de los trastornos de ansiedad en pacientes con EPOC; de

estos cuatfo, los dos estudios en los que se comparan ISRS frente a

placebo nftiestran una disminucién de los sintomas de ansiedad a corto

plazo (s€guimiento de hasta seis meses) asociada al uso de los ISRS. En

uno de los estudios las diferencias, aunque clinicamente relevantes, no
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fueron significativas. En el otro estudio, los datos crudos sugieren un
resultado favorable al uso de ISRS, aunque el pequefio tamafio muestral
de los estudios impide llegar a conclusiones robustas. Por otro lado, los
ECAs en los que se evaluaron antidepresivos triciclicos o azapironas no
encontraron diferencias significativas en comparacioén con placebo*.

Calidad de vida, disnea, tolerancia al ejercicio o duracién de la estancia
hospitalaria y reingresos

Para el resto de variables estudiadas, como calidad de vida, disnea, Calidad
tolerancia al ejercicio o duracion de la estancia hospitalaria y reingresoss~ muy baja
o bien no se encontré ninguna evidencia, o bien ésta fue escasa, sin que

se observara un claro beneficio asociado al tratamiento farmacologicd**.

Eventos adversos

En cuanto a los efectos adversos, solo los dos estudios en los que se Calidad
evaluan ISRS informan sobre la aparicién de efectos adversos, aunque muy baja
no se describen de manera suficientemente clara. En uno de'los estudios

seis de los ocho pacientes tratados con ISRS sufrieron efectos adversos

leves o moderados. Dos pacientes sufrieron efectos adversos
importantes, que en uno de los casos requiri6 la retirgda del paciente del

estudio. En el otro estudio cuatro de los catorce pacientes a los que se
administré ISRS tuvieron que cambiar el farmac@ por efectos adversos

importantes*.

9.2 Intervenciones psicologicas

La aplicacién de intervenciones psicoldgicas para mejorar los sintomas de depresion y/o
ansiedad en pacientes con EPOC también han sido evaluadas en estudios de pequeio
tamafio muestral. Una reciente RS’incluye nueve estudios en los que se investiga la
efectividad de diversas técnicasy (terapia cognitivo conductual-TCC, intervenciones
educativas basadas en TCC, psicoterapia y relajacion muscular progresiva) en una
poblaciéon conformada mayoijtariamente por pacientes con EPOC moderada/grave y
ansiedad y/o depresion considerada leve o moderada®®.

Sintomas depresivos y ansiédad

Los resultados de est2 RS muestran un pequefio aunque significativo Calidad
efecto de las intervenciones psicoldgicas a la hora de reducir la ansiedad, muy baja
pero Unicamente alcompararse con la situacidon basal de los pacientes, no

al compararse con’el grupo control.

Los estudios en los que se valoré la efectividad de estas técnicas para
reducir los sfitomas depresivos encontraron resultados contradictorios, al
igual que aquellos en los que se evalud la calidad de vida de los pacientes.

Cuyatro de los siete estudios en los que se evalud la depresion
enconiraron resultados significativamente favorables asociados a las
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intervenciones psicoldgicas, aunque so6lo al compararse con el estado
basal, no encontrdndose diferencias en la comparaciéon con los grupos
control.

Por otro lado, los resultados de un ECA posterior parecen indicar
que la TCC ofrece una pequefia mejoria tanto de los sintomas de ansiedad
como de depresion en comparaciéon con los cuidados habituales en
pacientes con EPOC.

Calidad de vida

En el caso de la calidad de vida tampoco se encontraron diferejicias Calidad
significativas entre los grupos, aunque en alguno de los estudios se muy baja
observé alguna mejoria con respecto a la situacion al inicio del gstudio®®.
Los resultados de un ECA posterior no encontraron diferencias al
respecto de la calidad de vida entre la TCC y los cuidados.liabituales de
pacientes con EPOC?**. En este sentido, en otro ECAcen el que se
evaluaba la eficacia de una intervencion llevada a cabo por enfermeras y
basada en los principios del TCC y el autocuidade) se observd que
aquellos pacientes que recibieron la intervenciéon jresentaron mejores
puntuaciones en las escalas mediante las que se”valoraron ansiedad,
depresion y calidad de vida que aquellos que fecibieron los cuidados
habituales al final de los nueve meses de seguiniiento. Sin embargo, dado
que las puntaciones basales eran ligeramernte diferentes entre ambos
grupos, aunque no de manera significativa, kay que tomar estos resultados

con cautela®®.

9.3 Rehabilitacion respiratoria

En otra RS se compar6 la eficacia de los programas de rehabilitacion respiratoria
ambulatoria, con los cuidados habituales y con programas exclusivamente educacionales.
Dentro de los programas de iehabilitacion respiratoria se incluyeron aquellos con una
duracion igual o superiorca cuatro semanas y que ofrecian al menos dos sesiones
semanales de entrenamiiento supervisado. También se incluyeron programas
multidisciplinares que ademads de los ejercicios incluian otras actuaciones. Por otro lado
es importante destacagique en los estudios incluidos en la revision no se tenia en cuenta
el estado psicoldgie@ del paciente a la hora de incorporarlo al estudio, es decir, la
poblacion de estudio de esta revision estaba compuesta de pacientes diagnosticados de
EPOC, con sintginas clinicos y subclinicos de ansiedad y depresién e incluso sin ninguna
de ambas condiciones**.

Sintomas depresivos

La RS ingtuy6 seis ECA, con una duracién entre 5 y 12 semanas, aunque Calidad
en unoy’de los estudios el seguimiento se prolongd hasta un afio, en muy baja
paciefites con EPOC moderada o grave. En los seis estudios se evalud la
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efectividad de la rehabilitacién en el tratamiento de la depresion. Se
observé un efecto beneficioso moderado en la reduccion de los sintomas
de depresion y significativo a favor de los programas de rehabilitacion
multidisciplinares al ser comparados con los cuidados habituales. Estos
programas también parecen ofrecer mejores resultados que aquellos
programas Unicamente educativos, aunque en este caso no se alcanzo la
significacién estadistica. Tampoco resultd significativa la comparacion
entre programas de rehabilitacién con ejercicios frente a los cuidados
habituales. Al cabo de un afo, las diferencias frente a los cuidados
habituales no fueron significativas. La proporcién de pacientes deprimid®s
al afio fue similar entre el grupo que recibi6 la rehabilitacién y el griipo
control*®.

Ansiedad

También se evalio en los seis estudios la efectividad de la rehabilitacion Calidad
respiratoria en el manejo de la ansiedad. Se observé un pe§uefio efecto muy baja
beneficioso, pero significativo, asociado al tratamiento. @l andlisis de
subgrupos mostré que rehabilitacion multidisciplinar erassuperior tanto a

los cuidados habituales como a los programas tunicamente educativos,

aunque soOlo se alcanzo la significacion estadistica para la primera de las
comparaciones. No se encontraron diferencias significativas al comparar la
rehabilitacion con ejercicios frente a cuidados habituales. Segtin uno de los

estudios, el efecto de la rehabilitacion sobre la<ansiedad disminuia con el

tiempo, no encontrdndose diferencias significativas entre la rehabilitacion
pulmonar y los cuidados habituales al cabo de un afio®.

Calidad de vida

Los resultados acerca del efecto de latrehabilitacion respiratoria sobre la Calidad
calidad de vida son contradictorios. €uando se compara con los cuidados muy baja
habituales, la rehabilitaciéon multidisciplinar parece mejorar la calidad de

vida, aunque los resultados no son significativos en todos los estudios, y

ademads de nuevo el efecto parece disminuir con el tiempo. Cuando se

compara con los programas.educativos, los resultados también parecen

favorecer la rehabilitacion t€spiratoria, sin embargo las diferencias no son
significativas, e incluso «nh uno de los estudios parecia observarse un

mayor beneficio asociado a los programas educativos®.

En un ECA pegterior a la revisién, de pequefio tamafio muestral, se
observd que aquelibs pacientes que asistieron durante dos meses a un
programa de relabilitaciéon multidisciplinar mejoraron significativamente
las puntaciones, de depresion, disnea y calidad de vida con respecto a su
situacion bagal. También se observé una mejoria en los sintomas de
ansiedad, §in que se alcanzase la significacion estadistica. En el grupo
control n&’se observaron cambios significativos con respecto a su situacion
basal**;
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9.4 Valores y preferencias de los pacientes

No hay mucha evidencia al respecto de qué tipo de tratamiento (farmacolégico versus
intervenciones psicoldgicas) es mds valorado por los pacientes con EPOC y sintomas de
ansiedad y/o depresiéon. En un estudio sobre pacientes mayores con EPOC moderado o
grave y diagnosticados de depresion, tan solo el 28 % aceptd seguir un tratamiento
farmacoldgico. El 72% restante lo rechazé por diferentes motivos, aunque en bastantes
casos se debid a creencias erréneas de los pacientes. Por otro lado, dentro aquellos que
aceptaron recibir tratamiento farmacoldgico, solo el 50% completaron el estudio. La
mayoria de los pacientes abandonaron el estudio a causa de los efectos aglversos™®.

9.5 Evaluacion econdmica

No se identificaron evaluaciones econdmicas acerca de las intervenciones planteadas en
este apartado.

Resumen de la evidencia

Los ISRS parecen mejorar en cierta medida los sintomas de ansiedad y
depresion, aunque el pequefio tamafionuestral de los estudios y su baja
calidad impiden llegar a conclusionesssolidas acerca de su efectividad en
el tratamiento de la ansiedad y depiesion en pacientes con EPOC*72%24
Calidad Ep cuan'to alos AT, la ev?dencia es contradictoria; po se han encontr'a’do
global de la Q1ferenc1as entre la doxepina.y place.bo‘ en el tratamle,nto fle la‘ depresion,
evidencia | S embargo en o.tro ECA Ja nortrlptlhna se /mostro maés eficaz .(}ue el
muy baja placj‘ebo al.reduc1'r en mdayor medida los sintomas de depresion en
pacientes diagnosticadossde EPOC. Por otro lado no se han observado
diferencias entre los AT y placebo con respecto al tratamiento de la
ansiedad****
Los efectos advgrsos de los farmacos antidepresivos provocan un
porcentaje impagtante de abandono del tratamiento?’-23-240242
Las intervengones psicoldgicas mejoran los sintomas de depresion y
Calidad | ansiedad emlos pacientes con EPOC en comparacién con su situacion
global de la | inicial, auaique no se ha logrado demostrar que existan diferencias con los
evidencia | cuidados habituales. Las intervenciones basadas en la terapia cognitivo-
muy baja | conductual muestran ligeras diferencias a favor de las intervenciones
psicélogicas al compararse con grupos control?*2+
Calidad LoS programas de re/habilitacién respir'a,toria multidisclip'inares mc?joran
global de Ia | moderada'r{lente los smtorr%as de depre§1on, ansiedad y calidad de vida en
evidencia ‘ compgr.ac19{1 con 'los C}ndados hapr[ualesi aunque 'el 'efecto de la
muy baji rsahab111tap10n resplrator}a sob.re .dlC}.l(.)S §1nt0mas~ disminuye con el
% tiempo, sin encontrarse diferencias significativas al ano?*¥
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Recomendaciones

En pacientes con EPOC la ansiedad y depresion deben ser tratadas de la

Buena . g .
rhctica manera habitual, si bien hay que tener en cuenta la edad de los pacientes,
1 , . . L, .
pcl’n'ca efectos adversos de los farmacos e interacciones farmacoldgicas, sobre
ini . . .
todo en pacientes polimedicados.
En pacientes con EPOC con sintomas de ansiedad y/o depresién y con
Débil escasa predisposicion a seguir un tratamiento farmacoldgico, se sugiere
ofrecer tratamiento psicoldégico basado en principios de la terapia
cognitivo-conductual.
En pacientes con EPOC y sintomas de ansiedad y/o depresion subsidiarios
Débil de rehabilitacion respiratoria se sugiere un programa multidisciplinar de

rehabilitacion respiratoria.
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10. Perspectiva de los pacientes con
EPOC

El valor de una institucion (o de un producto creado por una institucién) aumenta a
medida que se adapta a las preferencias “refinadas” de los ciudadanos®”. En el marco de
esta guia se ha incorporado la visién de los pacientes mediante la participacion directa en
el grupo elaborador de representantes de pacientes (Foro espanoi de pacientes).
Ademas, se ha trabajado directamente con los propios pacientes (€ncuesta y grupo de
discusion) y se ha revisado la literatura al respecto de las competeiitias y habilidades en
salud de los pacientes con EPOC.

10.1 Encuesta y grupo de discusion conzpacientes con
EPOC vy sus cuidadores
En el marco de la elaboracién de la guia se ha%investigado sobre la informacion
sobre necesidades y preferencias de los pacientes comEPOC y sus cuidadores a través de
dos acciones: una encuesta realizada a 104 pacientes de 9 hospitales, diagnosticados de
EPOC y una sesion de debate estructurado en las que han participado 12 pacientes con
EPOC y cuidadores. La metodologia se enc¢uentra descrita con mds detalle en el

apartado de metodolégico disponible en la pagina web de GuiaSalud asi como en la de la
UETS.

Los resultados mds relevantes de la €éncuesta son los siguientes:

* 11% de los pacientes manifiestan que la informacién ha sido nula en el
momento del diagnostice.

* El129% sugiere que geberia mejorarse la coordinacion entre médicos.
* FEI30% tiene contdcto con mds de 4 profesionales.

* FEl cuidador sugle ser la esposa.

» Poco papel del neumdlogo en la agudizacion.

* FEI 27% d¢ los pacientes estarian dispuestos a tomar decisiones por ellos
mismos-¢h el curso de la agudizacion (previo consejo médico).

* El ingreso hospitalario es una de las situaciones que mds temen los
pacientes.
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Los puntos clave del debate estructurado del grupo de pacientes se resumen en la
tabla siguiente:

- Especialmente al inicio de la enfermedad.

- Explicar la relacion causal con el consumo de tabaco.

Informacién - Necesidad de recibir informacion escrita, sencilla y practica.

- Informacién a lo largo de la evolucion de la enfermedad, especialmente en las
fases avanzadas.

- Importancia de los programas de educacion terapéutica.
Educacién para la salud - Buena valoracion de las actividades grupales.

(autocuidado) - Implicar al paciente en su propio cuidado (planes de accion).
- Importancia del gjercicio fisico y de la rehabilitacion.

Las unidades de deshabituacién no son la Unica soluciéf:

Deshabituacién tabaqui . . . ;
eshabituacion tabaquica Los pacientes requieren tratamientos personalizados.

- Simplificar los procedimientos administrativos.

- Garantizar la continuidad de cuidados y la coordinacion de los distintos niveles
asistenciales.

- Valoracion muy positiva del profesional responsable de la “gestion de casos”.

- Agilizar las derivaciones cuando sean precisas?

- Promover la atencion de proximidad siemprg que sea posible.

Calidad asistencial

- Laexacerbacion es uno de los problemasigue mas preocupa al paciente.

- La existencia de un profesional de fgferencia podria jugar un papel muy
importante en el manejo de las exacerhaciones.

- Mecanismos para anticipar las exacsfbacionesy actuar precozmente.

Exacerbaciones

- Se reconoce la importancia de gafantizar el soporte al cuidador (incluyendo el
acceso a recursos econémicos)
- Acceso de los profesionales sanitarios a la informacion sobre apoyo personal y
social para poder difundirla.
El apoyo psicolégico debexconsiderarse tanto para el paciente como para el
cuidador.
- Poca presencia préactica de las organizaciones de pacientes (deberfa aumentar
el papel de estas orgehizaciones).

Apoyo personal y social

10.2 Competencias y hahitidades en salud de los pacientes
con EPOC

La capacidad del paciente y de”sus cuidadores para comprender las manifestaciones
clinicas de su enfermedad y a¢tuar de la mejor manera posible es muy importante. Las
carencias en este campo pieden tener un impacto negativo para el paciente en los
resultados en salud®®.

El concepto anglogajon de Health literacy, que en nuestro medio podria traducirse
por “competencias y habilidades en salud” (CHS) se refieren a la capacidad del paciente
para obtener, procesar y comprender la informacion sanitaria bdsica que le permita
tomar decisiones?’. Las CHS requieren conocimientos sobre los problemas de salud,
habilidad paraSusar adecuadamente los dispositivos asistenciales, competencias
intelectuales,einiciativa®'*%. A veces puede resultar dificil identificar a los pacientes con
déficits en, 1as CHS*?, especialmente en los casos en los que el nivel de expresion oral
parece sufiCiente pero tienen problemas para comprender la informacién escrita®*. A la
mayoria de pacientes les cuesta aceptar que no saben leer. Ademads, pueden detectarse
déficits‘en las CHS a pesar de tener estudios superiores.
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10.2.1 Identificacion de las competencias y habilidades en salud

Las CHS son las que permiten al paciente “navegar” adecuadamente por el sistema
sanitario con el fin de resolver sus necesidades de salud. En los pacientes con EPOC se
dan diversos elementos que contribuyen a los déficit en las CHS (persistencia del héabito
tabaquico, bajo nivel socioeconémico o depresion, por ejemplo) y que conducen a un
incumplimiento terapéutico que se sitda por encima del cincuenta por ciento®. Hay
pocos instrumentos para valorar el grado de CHS*° y es preciso estar atentos a algunas
pistas que pueden ayudar a identificar los pacientes con déficit de CHS*”:

o Dificultades para orientarse en el hospital.
o Dificultades para leer:
0 Suele leer las instrucciones el acompafiante.
0 Excusas para no leer (“se han dejado las gafas”™)
o0 Dificultades para rellenar formularios o para congertar visitas.
o Dificultades para la comprensién oral:

o Dificultades para comprender las lenguas habituales en una
sociedad.

0 Problemas auditivos.
0 Seguimiento de instrucciones:
0 Adherencia escasa a los tratamientos

o Dificultades para seguir instrucciones sobre hdbitos personales o
dietéticos.

o Dificultades para prepararse ante una prueba o procedimiento.
0 Olvido de visitas:
0 Posponer decisionesi{especialmente cuando hay que leer)

0 Conductas miméticas

10.2.2 Programas dg¢’autocuidado para pacientes.

La promociéon del aufo-cuidado no debe ser un sinénimo de educacién®’*®. La
promocion del auto-cuidado debe tener en cuenta dos aspectos clave: la educacion para
la salud (en el sentido de proporcionar al paciente informacion inteligible para mejorar
las CHS) y colabegacion con el paciente en la toma de decisiones. Bodenheimer et al*”**
sugieren que la propuesta de objetivos y la entrevista motivacional son herramientas que
ayudan a proroover el auto-cuidado.
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10.2.3 Papel activo de los profesionales sanitarios en la consulta

La consulta es un momento idéneo para promover las CHS pero es preciso mejorar las
habilidades comunicativas de los profesionales® para dar tiempo al paciente para

exponer su situacion®' y facilitar la toma decisiones compartidas®Z.

En la consulta es util servirse de algunas herramientas.
* Materiales gréficos.
* Soporte audiovisual.
» Evitar el lenguaje técnico (pero usando un lenguaje correct®'y riguroso)
* Informacion escrita personalizada para el paciente, con rfiensajes clave.

* Informacién escrita para los otros profesionales sanitarios que atienden al
paciente.

» Contactos (teléfono, SMS, e-mail...) entre visitass

10.2.4 EIl programa formativo en el domicilio.

Bourbeau et al** demuestran los beneficios de ungprograma formativo global para
promover el autocuidado de los pacientes con EPO("que se desarrollaba en el domicilio
del paciente, mediante una visita semanal de un profesional sanitario durante dos meses.
Cada visita tenia unos objetivos formativos<y de consecuciéon de habilidades y
conocimientos bien estructurados.

10.2.5 Visitas grupales

Hay pocas experiencias sobre el papel de las visitas grupales en pacientes con EPOC.
DeVries et al*** proponen un esquem& de visitas grupales (6 pacientes con EPOC muy
motivados) que se desarrollan mensgalmente durante tres meses y, posteriormente, cada
tres meses durante tres afios. Las visitas duran 90 minutos y en los ultimos 15 minutos
discuten conjuntamente los planes de accion de cada paciente. A pesar de los beneficios
potenciales de las visitas grupates se requieren més estudios para comprobar la viabilidad

de esta estrategia y la reproductibilidad de los modelos®®.

10.2.6 El plan de accion.

Uno de los elementosyclave es facilitar herramientas al paciente para hacer frente a la
exacerbacion de una’manera lo més precoz posible, que incluyen la identificacion y el
tratamiento. El plan de accion identifica sintomas y manifestaciones clinicas que sugieren
que el propio pdciente realice cambios terapéuticos. El plan de accién se refiere a
cambios en elSuso del oxigeno, el inicio de antibidticos, el incremento de la dosis de
broncodilatagiores o el uso de cortisona. En el plan de accion se establecen los signos de
alarma y 1ds acciones y contactos a realizar. La adherencia a los planes de accion reduce
el tiempd-de recuperacion en una exacerbacion®®.

116 GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS



10.2.7 Papel activo de los pacientes: kit de la visita médica

La Universidad de los pacientes ha disefiado un “Kit de la visita médica”®’ que es una

herramienta que proporciona consejos y recordatorios muy simples para ayudar al
paciente a organizar mejor su visita al médico. Se encuentra disponible en:
http://www.universidadpacientes.org/kitdevisitamedica/

10.2.8 Uso de tecnologias de apoyo

El uso de tecnologias de la informacién y de la comunicaciéon (TIC’s) puede jugar un
papel importante en la mejora de las CHS. El objetivo de las TIC’s. .o es sustituir los
contactos cara a cara, sino complementarlos de manera que aungue se reduzca el
numero de visitas (convencionales) aumente el nimero total ge contactos (visitas
convencionales + interacciones tecnoldgicas).

Lorig et al*” muestran los beneficios de los programas de-auto-cuidado basados en
internet y Marti et al*® exponen los resultados de un centro@e llamadas para enfermos
cronicos, enfocado a mejorar el autocuidado. El uso del teié¢fono movil es til para dar
soporte a los pacientes incluidos en un programa de g¢ghabilitaciéon pulmonar*”. En
definitiva, los servicios para pacientes que ofrecen la® TIC’s pueden agruparse en:
acceso directo a profesionales, monitorizacion (deZsignos vitales o sintomas), visita

virtual o acceso a material educativo.

10.2.9 Redes sociales

Las nuevas tecnologias permiten la creacién de redes sociales amplias que pueden
ofrecer a los pacientes multiples herramientas para comunicarse entre ellos*”’. La
capacidad del propio paciente para gemerar informacién util a otros pacientes es un

elemento que no debe minusvalorarse*’#;
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11. Difusion e implementacion

» (Cudl es la estrategia de difusién e implementacion de la guia?

» (Cudles son los indicadores para la monitorizacion de las recomendaciones?

11.1 Estrategia de difusion e implementacion

Las GPC son ttiles para mejorar la calidad de la asistencia y los;tesultados en los
pacientes. El gran reto en la actualidad es conseguir la adherencia de’los profesionales a
las recomendaciones de estas gufas. Para ello es fundamental una estrategia de
implementacion dirigida a vencer las barreras existentes en el ffiedio en el que se va a
aplicar.

El plan para implantar la Guia de Préctica Clinica para;¢l Tratamiento de Pacientes
con EPOC incluye las siguientes intervenciones:

* Presentacion de la guia por parte de las autoridades sanitarias a los medios de
comunicacion.

* Presentacion de la guia a las direcciones,y 'subdirecciones de Atencion Primaria y
Atencion Especializada de los diferentes Servicios Regionales de Salud.

*  Presentacion institucional de la guia, €n colaboracion con el Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales ¢ Igualdad, a las’distintas sociedades cientificas y profesionales
implicados asi como a los colectivos y asociaciones de pacientes interesados.

* En todas las presentaciones@e destacara el material informativo dirigido a los
pacientes con EPOC con. €l objeto de favorecer su distribucion entre todos los
profesionales sanitarios (y;”asi, a su vez entre los pacientes con este problema de
salud.

e Distribucion dirigida y efectiva a los colectivos profesionales implicados
(especialistas en negumologia, medicina interna, medicina de familia, personal de
enfermeria, urgencias, medicina fisica y rehabilitacion, medicina preventiva y
salud publica;/’psicologia y fisioterapia) y a los pacientes y asociaciones de
pacientes inferesados para facilitar la diseminacion.

*  Presentac¢ion interactiva de la guia en los centros de salud y hospitales por parte de
lideres-tocales de opinion.

* Difusion de la guia en formato electronico en las paginas web del Ministerio de
Saridad, Servicios Sociales e Igualdad, de GuiaSalud, de la UETS y de las
gociedades cientificas y asociaciones de pacientes implicadas en el proyecto.

+& Publicacion de la guia en revistas cientificas.

* Establecimiento de criterios de buena atencion al paciente con EPOC en los
contratos programa y contratos de gestion clinica, segun lo establecido en la guia.

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES CON EPOC 119




Evaluacion de la efectividad de la implantacion, estableciendo sistemas de apoyo a la
decision clinica, integrando la guia y los indicadores seleccionados en los sistemas de
informacion de los centros sanitarios.

11.2 Propuesta de indicadores

Para esta GPC se han disefiado una serie de indicadores, que deben poder medirse a
través de los sistemas de informacién presentes en atencidén primaria o especializada, con
la finalidad de evaluar tanto la atencién sanitaria al paciente con EPOC, como el posible
impacto de la implementacion de la guia.

No ha sido el proposito de los autores el disefiar una evaluzcion exhaustiva y
detallada que implique la utilizacién de todos los indicadores prapuestos. Se pretende
proporcionar una herramienta a los profesionales y gestores intevesados, que pueda ser

util en el disefio especifico de la evaluacidn de la atencidn al paciente con EPOC.

Se proponen dos tipos de indicadores:

* Indicadores de seguimiento: con esta bateria d& indicadores se trata de realizar
un seguimiento de la distribucién de los paciegdtes con EPOC seglin el uso de los
tratamientos propuestos en la guia.

* Indicadores de cumplimiento: se basan\en las recomendaciones propuestas en
esta guia y, por tanto, en la evidencia cigatifica disponible y en el consenso de los
profesionales. Para la definicion de los estandares de cumplimiento propuestos se
ha tenido en cuenta la realidad del contexto de la atencidn al paciente con EPOC

en Espaia.

11.2.1 Tratamiento de manteniniiento de la EPOC en fase estable

Indicadores de seguimiento

Criterio de evaluacion

Indicadores de seguimiento

Broncodilatador de accion
mantenida en monoterapia cuandi¢
se inicia el tratamiento de la EP&C
en fase estable

Porcentaje de pacientes con EPOC que durante el afio anterior han necesitado
h4spitalizacion, tratamiento con glucocorticoides sistémicos o tratamiento
antibiético para, al menos, una exacerbacién y que, precisando un
broncodilatador de accién mantenida en monoterapia, reciben tiotropio

Porcentaje de pacientes con EPOC que durante el afio anterior han necesitado
hospitalizaciéon, tratamiento con glucocorticoides sistémicos o tratamiento
antibiético para, al menos, una exacerbacién y que, precisando un
broncodilatador de accién mantenida en monoterapia, reciben salmeterol.

Porcentaje de pacientes con EPOC que durante el afio anterior han necesitado
hospitalizacién, tratamiento con glucocorticoides sistémicos o tratamiento
antibiético para, al menos, una exacerbacion y que, precisando un
broncodilatador de accién mantenida en monoterapia, reciben indacaterol.

Terapia combinada (beta
adrenérgicos d&llarga duracion/Cl)
frente a la dalle terapia
broncodilatadora

Porcentaje de pacientes con EPOC en fase estable en tratamiento con terapia
combinada (LAMA/CI o LABA/CI)

Porcentaje de pacientes con EPOC en fase estable en tratamiento con doble
terapia broncodilatadora (LAMA/LABA)

Roflumilast como alternativa a la
utiliza<ion de corticoides inhalados

Porcentaje de pacientes con EPOC que, sin estar en un contexto de
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como terapia adicional al tratamiento
de mantenimiento con
broncodilatadores en pacientes con
EPOC

investigacion, reciben roflumilast, en lugar de los corticoides inhalados, como
terapia adicional al tratamiento de mantenimiento con broncodilatadores.

N-acetilcisteina como tratamiento de
mantenimiento de los pacientes con
EPOC en fase estable

Porcentaje de pacientes con EPOC en fase estable que reciben N-Acetilcisteina
como tratamiento de mantenimiento

Carbocisteina como tratamiento de
mantenimiento en pacientes con
EPOC en fase estable y fenotipo
agudizador con bronquitis crénica.

Porcentaje de pacientes con EPOC en fase estable y fenotipo agudizador con
bronquitis cronica que reciben carbocisteina como tratamiento de
mantenimiento.

11.2.2 Tratamiento de las exacerbaciones de la EPOC

Indicadores de seguimiento

Criterio de evaluacién

Indicadores de seguimigiito

Corticoides sistémicos en las
exacerbaciones moderadas de la
EPOC

Porcentaje de exacerbacionesmoderadas en pagientes con EPOC no
hospitalizados que reciben prednisona oral

Corticoides sistémicos en las
agudizaciones leves de la EPOC

Porcentaje de agudizaciones leves en pagientes con EPOC que reciben
prednisona oral fuera de un contexto dé-investigacion

Indicadores de cumplimiento

Criterio de buena atencién Indicadores de ciémplimiento Estandar
Rehabilitacién respiratoria en el Porcentaje de agudizaciones_de pacientes con EPOC que
contexto de una agudizacion de la reciben rehabilitacion respiratoria dentro de las tres semanas | 90%

EPOC

siguientes a la finalizacign-del tratamiento de la agudizacion

11.2.3 Tratamiento de la dependenicia tabaquica en los pacientes con

EPOC

Indicadores de seguimiento

Criterio de evaluacion

Indicadores de seguimiento

Consejo médico/psicolégico

Porcefitaje de pacientes con EPOC fumadores que han recibido consejo
médico/psicolégico antitabaquico

Tratamiento farmacolégico

Bdrcentaje de pacientes con EPOC fumadores y con baja motivacién para dejar
de fumar que reciben programas estructurados de consejo médico/psicolégico
junto con terapia farmacolégica

Indicadores de cumplimiento

Criterio de buena atencién

Indicadores de cumplimiento Estandar

Consejo médico/psicolégico

Porcentaje de pacientes con EPOC fumadores a los que se

- L ot A 100%
ofrece consejo médico/psicolégico antitabaquico
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11.2.4 Tratamiento de la ansiedad y depresidn en los pacientes con
EPOC

Indicadores de seguimiento

Criterio de evaluacion Indicadores de seguimiento

Porcentaje de pacientes con EPOC y con ansiedad, depresion o ambas, que

Tratamiento psicologico reciben tratamiento psicolégico

Porcentaje de pacientes con EPOC y con ansiedad, depresion o ambas, que

Tratamiento farmacolégico . ! ol
reciben tratamiento farmacolégico

Tratamiento farmacolégico y Porcentaje de pacientes con EPOC y con ansiedad, depresion o ambas, que
psicolégico reciben tratamiento psicolégico y farmacolégico

Porcentaje de pacientes con EPOC y con ansiedad, dejpresion o ambas, que

Rehabilitacion respiratoria reciben rehabilitacion pulmonar

Indicadores de cumplimiento

Criterio de buena atencién Indicadores de cumplimietito Estandar

Porcentaje de pacientes con EPOC y arisiedad, depresion o
Tratamiento psicolégico ambas, en tratamiento psicolégico cuya terapia se base en 75%
principios de terapia cognitivo-cond{iztual

Porcentaje de pacientes con EPQC’y ansiedad, depresion o
Rehabilitaciéon pulmonar ambas, en tratamiento con rehagGilitacion pulmonar cuya 75%
terapia se enmarca en un progtama multidisciplinar
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12. Lineas de investigacion futura

12.1 Terapia combinada (LABA/CI) frente a la doble terapia
broncodilatadora (LAMA+LABA) para el tratamiento de
la EPOC en fase estable

En pacientes con EPOC en fase estable la evidencia actual no permite‘priorizar entre el
tratamiento con terapia combinada (LAMA/CI o LABA/CI)?0 doble terapia
broncodilatadora (LAMA/LABA). Se recomienda realizar ensayo$-clinicos controlados
aleatorizados y con un adecuado encubrimiento de la secuencia de asignacion para
evaluar mediante comparaciones directas la eficacia y segeridad de LAMA/CI o
LABA/CI frente a la doble terapia broncodilatadora. Dichgs ensayos clinicos deberfan
considerar variables de resultado clinicamente relevantesstales como la frecuencia de
exacerbaciones (tanto las que requieren hospitalizacion cémo las que no), la mortalidad,
la presencia de sintomas respiratorios, la tolerancia al ejercicio y la calidad de vida. Por
otra parte, deberian tener un tamafio muestral y »duracién suficiente para permitir
evaluar la eficacia y seguridad de ambos tratamiento§’

Se recomienda estudiar los valores y preferentias de pacientes y profesionales sobre
los riesgos y beneficios del tratamiento de la EROC con ambas combinaciones.

Se recomienda evaluar los costes asgciados al tratamiento farmacoldgico de
mantenimiento de la EPOC con LAMA/CI o LABA/CI vs la doble terapia
broncodilatadora.

12.2 Utilizacion del roflungilast en lugar de los corticoides
inhalados como terapia adicional al tratamiento de
mantenimiento,€on broncodilatadores en pacientes
con EPOC

En pacientes con EPO(en tratamiento de mantenimiento con broncodilatadores, la
terapia adicional con Yoflumilast en lugar de los corticoides inhalados s6lo deberia
utilizarse en un contexto de investigacion.

Se recomienda realizar ensayos clinicos controlados aleatorizados y con un
adecuado encuybrimiento de la secuencia de asignacion para evaluar mediante
comparacionesodirectas la eficacia y seguridad del roflumilast (en sustitucién de los
corticoides snhalados) frente a los corticoides inhalados. Dichos ensayos clinicos
deberian Considerar variables de resultado clinicamente relevantes, tales como la
frecuencia de exacerbaciones (tanto las que requieren hospitalizacion como las que no),
la mortsalidad, la utilizacién de medicacion de rescate, la presencia de sintomas
respiratorios, la tolerancia al ejercicio y la calidad de vida. Por otra parte, deberian tener
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un tamafio muestral y duracién suficiente para permitir evaluar la seguridad de ambos
tratamientos.

Se recomienda estudiar los valores y preferencias de pacientes y profesionales sobre
los riesgos y beneficios del tratamiento de la EPOC con roflumilast en comparacion con
los corticoides inhalados.

Se recomienda evaluar los costes asociados al tratamiento farmacoldgico de
mantenimiento de la EPOC con roflumilast en comparaciéon con los corticoides
inhalados.

12.3 N-Acetilcisteina en el tratamiento de manteaimiento de
la EPOC

No se recomienda el uso generalizado de la N-Acetilcisteina como tratamiento de
mantenimiento de los pacientes con EPOC en fase estable.

Debido a la falta de evidencia de alta calidad, se récomienda poner en marcha
investigaciones especificas que permitan disminuir la incértidumbre existente y clarificar
el balance entre los beneficios y los riesgos e inconveniéates asociados al tratamiento de
mantenimiento con NAC durante la fase estable de lag'pacientes con EPOC.

Para determinar los efectos de la NAC se, fecomienda realizar ensayos clinicos
aleatorizados, con un adecuado encubrimiento ¢e la secuencia de asignacidén, con una
duracién suficiente (como minimo un af@); con cegamiento de los pacientes y
profesionales, con pérdidas minimas de paci@ntes y una adecuada estrategia de andlisis
(“por intencién de tratar”). Dichos ensayos-clinicos deberian tener un tamafio muestral
suficiente para evaluar los efectos sobie eventos poco frecuentes (por ejemplo, los
eventos adversos asociados a la NAC)2Ademds, seria conveniente considerar en dichas
investigaciones la influencia que .pueden tener determinados factores, como, por
ejemplo, la gravedad de la EPOC#1 fenotipo de los pacientes, el riesgo basal de sufrir
exacerbaciones o la presencia deZtratamientos concomitantes (por ejemplo, corticoides
inhalados).

Se recomienda realizar gstudios para determinar los efectos de la NAC en pacientes
con EPOC que no estén regiviendo corticoides inhalados.

Se recomienda realizar estudios que determinen el coste-efectividad de la NAC y
los valores y preferencias de los pacientes y profesionales.

12.4 Corticgides sistémicos en las exacerbaciones
moderadas de la EPOC

La prednisofia oral durante 9 6 10 dias puede utilizarse para el tratamiento de las
exacerbaciones moderadas de los pacientes con EPOC no hospitalizados

Se;fecomienda poner en marcha ensayos clinicos que permitan disminuir la
incertidumbre existente y clarificar el balance entre los beneficios y los riesgos e
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inconvenientes asociados al tratamiento con corticoides sistémicos de las exacerbaciones
moderadas de los pacientes con EPOC no hospitalizados. Para ello, se recomienda
realizar ensayos clinicos aleatorizados, con un adecuado encubrimiento de la secuencia
de asignacion, con una duracion suficiente (como minimo de un afio para poder evaluar
el fracaso terapéutico, las recaidas y la recurrencia), con cegamiento de los pacientes y
profesionales, con pérdidas minimas de pacientes y una adecuada estrategia de andlisis
(“andlisis por intencion de tratar”). Dichos ensayos clinicos deberian tener un tamafio
muestral suficiente para evaluar la seguridad de los corticoides. Ademds, seria
conveniente considerar la influencia que pueden tener determinados factores como, por
ejemplo, la gravedad de la EPOC, el fenotipo de los pacientes, el riesgd basal de sufrir
exacerbaciones, o la presencia de tratamientos concomitantes (por ejemplo, corticoides
inhalados). También deberia valorarse el uso de estos farmacos €1 los pacientes con
agudizaciones moderadas que no responden satisfactoriamente al.fvatamiento inicial y el
balance beneficio-riesgo en los pacientes con alto riesgo derdesarrollar reacciones
adversas a los corticoides, por ejemplo, los diabéticos. Se recomienda realizar estudios
que determinen el coste-efectividad de los corticoides sistémicos y los valores y
preferencias de los pacientes y profesionales. Los estudios:¢&eberian establecer la minima
dosis y duracién del tratamiento con corticoides con el mgjor balance beneficio riesgo.

12.5 Corticoides sistémicos en las exacerbaciones leves de
la EPOC

Se recomienda utilizar los corticoides sistémicos para el tratamiento de las
exacerbaciones leves de los pacientes con EROC s6lo en un contexto de investigacion .

Se recomienda poner en marcha (€nsayos clinicos que permitan disminuir la
incertidumbre existente al tratamientocon corticoides sistémicos de las exacerbaciones
leves de los pacientes con EPOC. Para ello, se recomienda realizar ensayos clinicos
aleatorizados, con un adecuado engiibrimiento de la secuencia de asignacion, con una
duracion suficiente (como minimg_ de un afio para poder evaluar el fracaso terapéutico,
las recaidas y la recurrencia), fon cegamiento de los pacientes y profesionales, con
pérdidas minimas de pacient€s y una adecuada estrategia de analisis (“anélisis por
intencién de tratar”). Diclios ensayos clinicos deberian tener un tamafio muestral
suficiente para evaluar la seguridad de los corticoides. Ademds, seria conveniente
considerar la influencia:§ue pueden tener determinados factores como, por ejemplo, la
gravedad de la EPQC, el fenotipo de los pacientes, el riesgo basal de sufrir
exacerbaciones, o lagpresencia de tratamientos concomitantes (por ejemplo, corticoides
inhalados). También deberia valorarse el uso de estos farmacos en los pacientes con
agudizaciones le¥es que no responden satisfactoriamente al tratamiento inicial y el
balance beneficio-riesgo en los pacientes con alto riesgo de desarrollar reacciones
adversas a les corticoides, por ejemplo, los diabéticos. Se recomienda realizar estudios
que determimen el coste-efectividad de los corticoides sistémicos y los valores y
preferengiis de los pacientes y profesionales. Los estudios deberian establecer la minima
dosis y&uracién del tratamiento con corticoides con el mejor balance beneficio riesgo.
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Anexos

Anexo 1. Informacion para pacientes o«
Aprendiendo a conocer
y vivir con la EPOC

—

=
{y
Informacigﬁ para el paciente

§)®

¢Qué es la EPOC?

Preguntas y respuéstas para los pacientes

sobre la enferm%ii’ad pulmonar obstructiva
cronica
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Esta informacion para personas con EPOC forma parte de la Guia‘& Practica Clinica para el Tratamiento de
Pacientes con Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC.&QES una iniciativa de la Sociedad Espanola de
Neumologia y Cirugia Toracica (SEPAR) y ha sido elaborada gﬁ}’el marco del Plan de Calidad para el Sistema
Nacional de Salud del Ministerio de Sanidad, Servicios Soc@s e Igualdad. 2011. Guia de Practica Clinica en el

o
SNS: UETS N° 20... CSD
N
Esta informacion estad también disponible en f‘?hato electronico en la pagina web de GuiaSalud

(www.guiasalud.es), de la Unidad de Evaluacion <Q§ta Agencia Lain Entralgo (www.madrid.org/lainentralgo) y
de GesEPOC(www.gesepoc.com) En estas pégir& puede consultarse, ademas, la version completa y version
resumida de la Guia de Practica Clinica para §§ ratamiento de Pacientes con EPOC.

)

Ilustraciones:
Edita: Agencia Lain Entra@?

Unidad de Evaluacién @Ql“ecnologlas Sanitarias
Gran Via, 27. 28013 &fadrld Espaifia-Spain

O
R
o
O
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Presentacion

Este documento esta dirigido a personas que tienen la enfermedad pulmonar obstructiva crénica o EPOC, sus
familiares y a las personas que las cuidan cuando resulta necesario. .

S

O

) o

La informacion que se facilita en este documento le ayudara a conocer mejor@sta enfermedad, lo que
contribuird a sacar el maximo provecho para que usted pueda cuidarse mejor (g}aumentar asi su calidad de
vida. Puede que tenga que leerlo varias veces o utilizar las diferentes secciones dependiendo de cuando
necesite la informacion. El documento integra e incluye informacion @bre la EPOC, su diagndstico y
tratamiento, consejos sobre como puede usted manejar la enfermedad gﬁ su dia a dia, y otros recursos de
utilidad como los contactos de asociaciones de pacientes o recursos dednternet. Esta informacion no sustituye
a la opinion de su médico o de otros profesionales, como enfermerng fisioterapeutas, de su equipo sanitario.
La informacion que se le proporciona le ayudara a complementar}a ofrecida por el equipo que le atiende y
sera una guia para poder “saber mas”. %Q)

1
-Q
N

S

1,

Este documento ha sido realizado por la Unidad de Evay&g‘zén de Tecnologias Sanitarias (UETS) de la Agencia
Lain Entralgo. Se basa y forma parte del proyecto Ge&éF‘OC y de la Guia de Practica Clinica para Tratamiento
de Pacientes con Enfermedad Pulmonar Obstrugj‘\% Cronica (EPOC), del Sistema Nacional de Salud. Las
recomendaciones que en ella se encuentran se r@n elaborado basandose en la literatura cientifica existente,
en el acuerdo del grupo de trabajo de dicha guay en los documentos elaborados para los pacientes por la
Sociedad Espanola de Neumologia y Cirt@? Toracica (SEPAR). También se han tenido en cuenta otros
documentos informativos sobre EPOC, el@prados por sociedades cientificas y organismos oficiales en Espaiia,
en EEUU, Reino Unido y otros paiseszﬁdemés se ha utilizado la informacion derivada de un estudio de
necesidades y preferencias de los pé%entes con EPOC, sus cuidadores y los profesionales de salud, que ha
elaborado la Fundacio Josep Lap‘\Qﬁe en el marco del proyecto del Aula Respira de la Universidad de los

Pacientes, con la colaboracion 6&) Foro Espanol de Pacientes.
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1.La enfermedad y su diagnostico

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica o EPOC, incluye un grupo de dolencias respiratorias que son

cronicas. En la informacion que ahora desarrollamos se explica como funciona nuestro sistema respiratorio,
en qué consiste la enfermedad y como se diagndstica.

;Como respiramos? -
0
Para entender por qué se desarrolla la EPOC es importante saber como es el proceso de \respiracién y cual

es el papel que realizan los pulmones. %Q/
S
El sistema respiratorio esta formado por las vias respiratorias que son las fo‘?}' nasales, la faringe, la

laringe, la traquea, los bronquios y los bronquiolos. 03)

La traquea es un conducto de unos doce centimetros de longitud. Esta s@g)ada delante del esofago. Los
bronquios son los dos tubos en que se divide la traquea. Penetran en ’g%) pulmones, donde se ramifican
multitud de veces, hasta llegar a formar los bronquiolos. Estos termi Qen minUsculos saquitos de aire, o
alvéolos, rodeados de capilares. é‘{p

Los pulmones son dos o6rganos esponjosos de color rosado y sggencuentran situados a ambos lados del

corazon, protegidos por las costillas. Cada pulmén se divide e,r\(@bulos. El pulmén derecho tiene tres lobulos

y el pulmoén izquierdo sélo tiene dos, para que quepa eli;grazén.

Estan recubiertos por una capa de tejido protector (la pipura) que
XS

los protege del roce con las costillas. §

La funcion de los pulmones es la de ayudarle a rteTfar y para ello
hay que tener en cuenta dos actividades. El cagfpo humano esta
formado por millones de células que para fu@%nar correctamente
necesitan oxigeno. Al coger aire o inspirar, @ pulmones transfieren
oxigeno a la corriente sanguinea, para @e sea enviado a todo el Diafragma
cuerpo. Pero, a su vez, en el torrente sanguineo también se

encuentra el diéxido de carbono, queces un producto de desecho del organismo y que debe ser eliminado con

regularidad. Cuando expulsamos eE}we o exhalamos los pulmones eliminan este desecho.

El correcto funcionamiento d§.\>§uestro organismo requiere que el oxigeno penetre en la sangre y que el
dioxido de carbono abandefiz la sangre a un ritmo regular. Es en los alvéolos donde se realiza este
intercambio. Cuando los a}{golos se llenan con el aire inhalado, el oxigeno se difunde hacia la sangre de los
capilares, que es bomb?:da por el corazon hasta todos los tejidos del cuerpo. El diéxido de carbono se
difunde desde la sangte a los pulmones, desde donde es exhalado.

XS s . .
Parece comple]o(’gero la respiracion se lleva a cabo sin que tengamos que pensar conscientemente acerca de
ello. Los alvééins son elasticos. Cuando respiramos, cada uno de ellos se llena de aire como un globo
pequeno. Cué%)do exhalamos, se desinflan y el aire sale.
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;Qué es la EPOC?

La enfermedad pulmonar obstructiva créonica (EPOC) es una enfermedad respiratoria cronica que se puede
prevenir y tratar. Como su nombre indica, afecta al sistema respiratorio en el que se produce una
obstruccion al flujo aéreo y una dificultad para vaciar el aire de los pulmones. Este dafio hace que los
bronquiolos y los alvéolos pierdan su elasticidad, que la finas paredes de los alvéolos se destruyan y los

bronquios se engrosen o los pulmones fabriquen mas moco de lo normal, lo que hace qqéQs'e obstruyan las
N

vias respiratorias. $)
&
N
o
N
Cuando el dafio es grave, se vuelve cada vez mas dificil respirar y resulta coé‘blicado llevar suficiente
oxigeno a la sangre y eliminar el exceso o?

de dioxido de carbono de forma J|6‘"’..“ hmnquial
efectiva. Con el tiempo, el dafo y la

inflamacion se hacen cronicos.

Alveolo

En Espaha los estudios muestran que
mas de un 10% de los adultos, entre 40 y
80 afnos, padece esta enfermedad (de
ellos un 15% son varones y un 6%

mujeres); aunque las cifras varian segln

las distintas areas geograficas. Se estima (’}\S)
que mas de 2 millones de espanoles, con f\"b
estas edades, padecen EPOC; y que Q)Q

puede haber mas de 1 millon y medio que §|@gbno estan diagnosticados, y por tanto no reciben ningln
N
tratamiento para su EPOC. La cantidad de personas con EPOC aumenta debido al envejecimiento de la

poblacion y sobre todo al aumento de la cq@idad de poblacion femenina fumadora.

&
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;Qué tipos de EPOC hay?

La EPOC es un término que incluye la bronquitis cronica, el enfisema y la combinacion de ambas
condiciones. Cada una de estas condiciones, que contiene la misma enfermedad, tiene diferente forma de

comenzar y evolucionar, lo que ahora resumimos.

L
En la bronquitis crénica, se produce una obstruccion de las vias respiratorias porgz;u;é* los bronquios se
inflaman y producen grandes cantidades de moco. La inflamacion y la mucosidadé\pueden dificultar la
respiracion, porque el interior de los br(@(guios se estrecha o se
cierra, lo que a su vez conlleva que se&dificil expulsar el exceso
de mucosidad y que ademas los@ ronquios se infecten con

facilidad. IS
&
2

El enfisema, en cambio, sc@n%leva un dano en las paredes de los

alvéolos del pulmoén. En @ pulmones hay mas de 300 millones de

Inflamaci6n, estrechamiento

de la via aérea alvéolos que son com%ﬁequeﬁos globos elasticos. En el enfisema,

las paredes de alg‘tgs% de los alvéolos se han dafado, lo que les
hace perder su el@}\icidad y que quede atrapado en ellos mas aire.
Como es dificil g}’pulsar todo el aire de los pulmones, -porque no se
vacian de qé\';era eficiente-, éstos contienen mas aire de lo
normal. EQ} retencion del aire causa que los pulmones se inflamen
y que s&bstruyan las vias respiratorias. La combinacion de tener
constsz{emente aire adicional en los pulmones y el esfuerzo extra

queC?e necesita para respirar, es lo que hace que la persona tenga

Ensanchamiento
de los alveolos danados

blemas para respirar y que aparezcan los sintomas de la
@enfermedad.
[<;
N

O
;Cudles son los sigfomas?
Y
Los primeros sintomas comfienzan con tos y expectoracion y luego siguen con dificultad para respirar o
disnea y con fatiga o a@go al andar y al aumentar la actividad fisica, como por ejemplo al subir escaleras
0 caminar cuesta arr@. Poco a poco la persona, sin darse cuenta de que tiene los primeros sintomas de la
enfermedad, deja 69 hacer aquellas tareas que le suponen esfuerzo y le ocasionan ahogo, y con el tiempo
llegan a suponer@n esfuerzo tareas como vestirse y banarse. Como la cantidad de oxigeno en la sangre
disminuye, yé@emés aumenta la de didxido de carbono que no ha podido ser eliminada, se sufren otros

sintomas cgol% son sensacion de agotamiento, falta de concentracion, e incluso opresion en el pecho. Si el
4
T
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corazon y la circulacion continGan afectandose puede producirse hinchazon o edema en los tobillos y en las

piernas.

Las personas con EPOC tienen mas riesgo de padecer una enfermedad cardiaca, porque la EPOC vy las
enfermedades del corazén, a menudo, van de la mano. A largo plazo el tabaquismo es una de los mayores
riesgos para padecer ambas enfermedades. Controlar estos factores, y otros que pueda padecer, mejorara su

situacion.

N
Las personas que padecen EPOC pueden pensar inicialmente que tienen una tos leve, norfal en fumadores,
o que todo se debe a la edad o al hecho de estar en baja forma fisica; pero los sintqrv@% de la EPOC suelen
L N .
estar presentes de forma constante dese el inicio y van empeorando lenta pero pr@eswamente a lo largo
N

fos. S
de los anos &
\\

Si usted es una de las muchas personas que sospecha o padece algung@le estos signos y sintomas del

EPOC es conveniente que acuda a su centro de salud, para el diagng\@:o correcto de la enfermedad y
&
Q

QO

&

La EPOC es una enfermedad prevenible y tratable. Aunque &o tiene cura definitiva, sin embargo, los

prevenir un dafio mayor de las vias respiratorias.

sintomas se pueden controlar para mejorar la calidad de vida,@s pulmones y las vias respiratorias danadas
N

no se pueden reparar, pero todos los sintomas de la EPQ@ se pueden reducir si se toman las medidas

adecuadas y usted colabora activamente. Haciéndolo asié%)incrementarén sus anos de vida y la calidad de

los mismos. Depende de usted y del grado de control qg')e,gfome de su enfermedad.
o

<
L
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;Cuales son las causas que producen EPOC?

Hay varios factores que intervienen en la aparicion de la EPOC. El principal de ellos es fumar o respirar
humo de tabaco, durante un largo periodo de tiempo. De hecho en la mayor parte de las personas que
tienen EPOC el fumar es la causa fundamental. Sin embargo, la razén por la que algunas personas no
fumadoras desarrollan EPOC y algunos fumadores nunca tendran la enfermedad no es totalmente conocida.

El tabaco produce dafio porque cuando se fuma la irritacion de las vias respiratorias se’\qﬁ\ntiene durante
mucho tiempo. Las vias respiratorias y los pulmones ya no funcionan como deberia;gycﬁesulta mas dificil
mover el aire de los pulmones. Las glandulas mucosas producen un exceso de mocq%?ue se acumula en los
pulmones y se vuelve mas y mas dificil de eliminar. Por lo tanto, aumenta la tos y@tra vez la produccion de
moco. El exceso de moco acumulado en los pulmones favorece el crecimiento.de bacterias, -como en una
charca estancada- y se producen infecciones frecuentes. Interrumpir o dej,g, de fumar puede frenar este
circulo vicioso desde el primer momento. 6@0

Hay otros factores que aumentan el riesgo de desarrollar la enfermedaé,QLa inhalacion de ciertas sustancias
que irritan los pulmones, como humos, algunos tipos de polvo y lg@ pores de productos quimicos en el
lugar de trabajo; la contaminacion del aire en espacios exterioreg"o interiores, asi como los combustibles
utilizados para cocinar y la calefaccion en hogares mal ventila@, son algunos ejemplos. En algunos casos
influyen, ademas, cuestiones hereditarias o genéticas como é’deficiencia en una proteina que protege los
pulmones. También hay que tener en cuenta la influenci@e la edad. Como la EPOC se va desarrollando

lentamente con el tiempo, la mayoria de las personas ti%@n mas de 40 anos cuando aparecen los sintomas.
N
O

o
La mayoria de las causas que pQ)‘ducen la EPOC se pueden prevenir.

%)
O

S‘D

O
Qo
X
&
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;Como se diagnostica la EPOC?

A menudo, es dificil de diagnosticar la EPOC en las etapas iniciales. Se debe sospechar de la enfermedad
ante la presencia de los sintomas que hemos descrito anteriormente. Para diagnosticarle, el médico tendra
en cuenta su historia clinica y pruebas médicas como son la espirometria, la radiografia de torax y otras
pruebas de laboratorio. Si es necesario en su centro sanitario pueden utilizar otras herramientas para valorar
y establecer el diagnostico de la enfermedad. L
.c}o

Historia clinica: Se le preguntara sobre los sintomas que tiene, como la tos, e@(gos, dificultad para

respirar o disnea; cuando aparecieron por primera vez o el tiempo que lleva cor(‘ﬁlos; si aparecen con el
ejercicio; si ha tenido asma, si es fumador o ex-fumador. También sobre aspectes de su historia familiar o si
. . . ) .
estd expuesto a factores de riesgo relacionados con la enfermedad con@ contaminantes o productos
quimicos. . Q,Q
S

N
Exploracion fisica: Es el examen fisico. Su médico le examinara y a@cultaré el pecho, su respiracion, su
Y
corazon y explorara otras partes de su cuerpo para excluir que seé?otras condiciones las que puedan estar

causando los sintomas. Asi se ayuda al diagnéstico de la enfermqerﬁad y a saber si sus sintomas pueden tener

otra causa que no sea la EPOC. O
N
O
Espirometria: Es una prueba que mide la funcion pulrabnar. Es una de las pruebas mas importantes para
N

N
determinar si una persona tiene EPOC. La espirometrj\fy;’puede detectar la EPOC incluso en personas que aun

no tienen sintomas, por lo que se realiza a los pac&?ntes en los que se sospecha EPOC u otras enfermedades

respiratorias. S
Y

Durante la espirometria, primero se hace ur@fespiracién profunda y luego se sopla, tan fuerte y tan rapido
como sea posible, dentro de un tubo@:onectado a una maquina llamada
espirometro. El espirometro mide la velétidad y la cantidad de aire que entra y
que se puede expulsar de los pulmQ\es. Esta prueba sirve para confirmar el
diagndstico y conocer la gravedag‘)\Qie la enfermedad. Una vez diagnosticada la
EPOC, esta prueba se repite pa,r\ézieguir el estado de la enfermedad a lo largo del
tiempo y la respuesta al trata@nto.

Q

QO
Pruebas de Iaborator@\: Se realizan analisis de sangre, en los que se mide el

, , 9 . . .
numero de globulos 6@05, blancos, el nivel de urea, el sodio, el potasio y otros
valores importantesépara conocer su estado de salud.
&
N
(0}

Radiografia‘ﬂb térax: Permiten obtener una imagen de los pulmones. Es util

para el dieggéstico de la enfermedad y para descartar otras enfermedades como la
neumoni&) derrames pleurales, que pudieran causar los sintomas.
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En ocasiones se solicitan pruebas radiologicas mas complejas:

Tomografia computarizada o TAC: La tomografia computarizada es una prueba radioldgica que permite

captar muchos cortes detallados del pulmén para valorar la estructura de las vias respiratorias y los tejidos
pulmonares. Se suele recomendar si hay dudas en el diagnostico o en algunas pelggnas con EPOC
seleccionadas para cirugia. ’\O

O
&
N
F
También en algunos casos se pueden solicitar otras pruebas de funcion pulmonar: c‘}

>

Pletismografia corporal: Es una prueba de medicion del volumen pulmonar. %?ae la cantidad de aire que se
3

queda en el pulmon tras una espiracion forzada, o lo que es lo mismo si s%@ene aire atrapado en el pulmon.
Por tanto, permite conocer el valor de la capacidad pulmonar total. Se @aliza generalmente sentado dentro
de una cabina herméticamente cerrada. @Q
&
Oximetria: Mide la cantidad de oxigeno (o saturacion de oxigeno) en la sangre. Para ello se usa un

dispositivo llamado (pulsibmetro), que se sujeta en el ded&\'@ en el lobulo de la oreja. No es una prueba
dolorosa, ni entrana riesgo alguno, ya que mide el oxigeno@én rayos de luz.
&
N
NS
Gasometria arterial: Permite obtener datos directzé‘énte de la sangre arterial sobre el nivel de oxigeno y

de dioéxido de carbono. Se realiza obteniendo unz;muestra de sangre bien de la arteria de la muieca, la
arteria femoral en la ingle o la arteria braquial 351 el brazo.

O\\.r

Muestra de esputo y cultivo de secrecighes: Ante la sospecha de infeccion bacteriana se puede requerir
9

. QO . . -
el analisis de una muestra de esputo y sy cultivo. Esta prueba consiste en recoger la mucosidad o moco que
el paciente expulsa con la tos, para énalizar su contenido. Permite facilitar la seleccion del antibiotico que
se va a utilizar frente a la infeccidny
&
N

Estudio del suefio median@olisomnograﬁa: Es una técnica con la que se registra durante toda la noche
diversos aspectos relaciog;a@os con el suefo del paciente y su respiracion. Se utiliza para aquellas personas
con EPOC cuando se so@eche que también presentan apnea del suefno. El médico colocara electrodos en el

menton, el cuero cqgélludo y en el borde externo de los parpados, mientras duerme. Se le colocan

monitores en el 9@0 para registrar la frecuencia cardiaca y la respiracion. Se medira el nimero de veces
que deja de rezgibar (apnea).
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2. Vivir con EPOC

Es importante que las personas con EPOC se mantengan en las mejores condiciones de salud posible. Con la
informacion que a continuacion le exponemos usted podra ver cuantas cosas puede hacer para mejorar su

calidad de vida. ) ,\OQ'
Q
&
ol
;Como vivir con EPOC y como manejar la en(gérmedad?
Ny
()

La EPOC es una enfermedad progresiva, es decir, empeora con el tiempo siio se evitan las causas que la
provocan y no se trata correctamente. Aunque no es una enfermedad cuggale, el dejar de fumar, seguir el
tratamiento farmacoldgico y no farmacolégico y otras medidas que és\hviene realizar son eficaces para
manejar, controlar y frenar su progresion. Se puede vivir bien con,#oc. Cuando la persona que padece
EPOC toma el control de la enfermedad puede mejorar sus sinton@ y su calidad de vida. Todo depende de

que usted tome el control. S
&
N
L$
N
Manténgase activo ‘Z?Q
S

Con la EPOC, es posible que usted tenga miedo de qué}el ejercicio le provoque mas dificultad para respirar y
ahogo, o que le ocasione algun dafio. jEsto no es ad! El hacer ejercicio con regularidad le puede ayudar a
mejorar su respiracion, porque el trabajo de los E@!mones a través de la actividad fisica mejora sintomas como
la disnea y la fatiga. La actividad también fortalecera sus brazos, piernas, tronco, el corazén y en general su
forma fisica. Esto a su vez hara que las activifiades de la vida diaria le produzcan menos cansancio y tenga mas
vitalidad y asi se invierta el ciclo de inac@dad, es decir, “cuanto menos se hace menos se quiere o se puede
hacer”. Q)Q)
e
S

S
(Qué ejercicios debo hacer? C()b
N

El tipo de ejercicio depen Qde su situacion personal y de sus sintomas. Primero, antes de
comenzar cualquier progréina de actividades o ejercicios, debe consultar con su profesional
sanitario y preparar contgt’ un plan individual. Debe tratar de hacer algln tipo de actividad, por lo
menos durante 20 6 %g)minutos, casi todos los dias, cambiando peridédicamente los ejercicios para
evitar la rutina y gcaburrimiento. Intente hacer los ejercicios en compania, pero sin esfuerzos y
siguiendo su rit&. Propdngase sentirse satisfecho y si llegara a tener problemas o molestias
cuando realicé@ actividad, consulte con su médico, enfermera o fisioterapeuta.

S

&
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Se pueden realizar actividades como pasear, practicar natacion, salir en bicicleta o hacer ejercicio en
bicicleta estatica en casa, baile y otros ejercicios suaves. Todo dependera de sus preferencias. Debe
comenzar por actividades sencillas, como pasear o caminar. Luego puede aumentar el nivel de actividad y
considerar realizar ejercicios para fortalecer las piernas, como la bicicleta fija o subir escaleras. Estos
ejercicios también le ayudan a aumentar el tono muscular y la flexibilidad. Posteriormente, para fortalecer

la parte superior del cuerpo, puede hacer ejercicios ligeros con pesas, para mejorg\bQ“é fuerza de los
musculos respiratorios, los masculos del brazo y los hombros. /\(/z,

La EPOC dificulta el trabajo del corazén y los pulmones para llevar oxigeno a todé}\las partes del cuerpo. El
ejercicio mejora la utilizacion del oxigeno, fortalece la musculatura, disminuye [é?atiga y ayuda a controlar la
disnea. Haga las cosas poco a poco, tomese su tiempo y practique el cor}gl)l de la respiracion. Al hacer
ejercicio es posible que tenga alguna sensacion de ahogo, pero sentir “falta@e aire” con el ejercio es normal.
Con la practica y el tiempo ira disminuyendo esta sensacion y toleraré@nés el esfuerzo. En cualquier caso
comente con el profesional que le atiende los ejercicios que realéa y sus progresos. A continuacion le
proponemos un ejemplo de ejercicio sencillo para realizar en casa.‘{g%gunte a su médico o fisioterapeuta por

xS

otros ejercicios que también pueda realizar en su domicilio. QS’"
AN
1P
Ejemplo de ejercicio para subir escaleras ‘\Sb
@)
e Podngase delante del primer peldano y tome aire po
nariz. \ Cy)\'

e Suba los peldanos que pueda (1, 2 6 3) sopland {b
¢ Parey tome aire de nuevo por la nariz.
«  Sigua subiendo y sople (1, 2 6 3). L

Para ayudarle a mantenerse activo, hay @ociaciones de
pacientes que organizan periédicamente .&¢tividades que le
permitiran al mismo tiempo conocer aZotras personas con
EPOC. Revise al final del documento glfapartado de recursos
) . N
e informacion adicional. xS
&
La rehabilitacion respiratoria 4}0
>
Si usted ha sido diagnosticad@ de EPOC su médico le debe ofrecer incluirlo en un programa de rehabilitacion

respiratoria o pulmonar. g.(rb rehabilitacion respiratoria se compone generalmente de entrenamiento fisico y
psicoeducacion, pero taS?bién se suele acompanar de otras intervenciones como pueden ser estrategias para
dejar de fumar, eRirenamiento de los musculos respiratorios, entrenamiento en despejar las vias
respiratorias, mapL@% de la medicacion, consejo nutricional, estrategias de motivacion y soporte psicologico.
Es una terapia %@a mejorar su capacidad de ejercicio y su calidad de vida y ayudarle a manejar y saber vivir
con su enfer@dad.
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Hay diferentes programas de rehabilitacion, que varian segin
su duracion, el tipo de ejercicios que se utilizan, y el trabajo
que se debe también realizar en casa. Suelen durar varias
semanas, una o dos veces por semana. En funcion de la
gravedad de la EPOC, usted precisara uno o varios
componentes del programa. El equipo que le atiende, le
informara de cual es su mejor tratamiento. Cada programa
esta organizado y coordinado por un profesional de la salud,
que suele ser una enfermera o un fisioterapeuta. Con los
programas de rehabilitacion respiratoria las personas con EPOC
pueden experimentar grandes beneficios, como una menor
necesidad de medicamentos, reducir las hospitalizaciones y las
visitas al médico, menor dependencia de los demas, controlar
la ansiedad y el estrés. Si usted se compromete con el
programa el beneficio que obtenga ademas de ser mayor sera
mas duradero.

Para las personas con EPOC la rehabilitacion resp1rator1q,z§s una parte muy importante dentro del tratamiento
integral de su EPOC. Si usted se implica en el pr@ama de rehabilitacion respiratoria su capacidad de
ejercicio, su funcionamiento fisico y su calidad de dﬁﬁ mejoraran.

Y
S @
Control de la respiracion b\

O

El control de la respiracion forma parte b@bitualmente de los programas de rehabilitacion respiratoria. Es

muy util aprender a controlar su respiraﬁ%’n. El control permite combinar una respiracion relajada y suave,
que utiliza la parte inferior de su pech%) o respiracion diafragmatica, con la relajacion de la parte superior
del pecho y los hombros. Con la p@hca, usted puede usar el control de la respiracion para recuperar el
aliento después de la actividad fgrca o durante un episodio de falta de aire. La puede utilizar por ejemplo,
para ayudarle si usted esta das@b un paseo Yy tiene que parar a descansar porque nota ahogo. También ayuda

a mantener un patron de respiracion mas normal y hace que entre aire en la parte inferior de los pulmones.

N
Q

El aprendizaje del cqg?rol de su respiracion se hace combinando dos técnicas. La primera consiste en

respirar frunciendo {gs labios. Para ello,
44
1. Relaje @i cuello y los mUsculos de los hombros

2. Ins%@e despacio por la nariz y cuente hasta 2 mentalmente
3. Co)_,oque los labios fruncidos, cerrandolos sin apretar
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4. Suelte el aire lentamente contando hasta 4 o mas

La segunda es la llamada respiracion diafragmatica, para hacerla,

Coloéquese en una posicion confortable y relaje cuello y hombros

2. Ponga una mano sobre el pecho y la otra sobre el abdomen ¥
Tome aire por la nariz contando mentalmente hasta 2. Qg}o
Debe sentir su abdomen relajado y su pecho quieto \{\/

4. Espire utilizando su abdomen contando hasta 4. ,éb
Debe sentir su abdomen contraido y su pecho quieto r§’

N
()
%
3
. - S
Debe practicar estas técnicas hasta eguir

habituarse a ellas. Para realizarlas @ pueden
utilizar distintas  posiciones cont\}&Q sentado,
tumbado, de pie y apoyados en rep@&s o en algin
mueble o de espaldas a la pa@ Pruebe hasta
encontrar la posicion que le \(e8§é mejor.

S
Estas técnicas le permitenc}: solo relajarse sino
ademas introducir més;é»ire en los pulmones y
vaciarlos con una {hc'l)ayor eficacia. Con la
respiracion d}z agmatica conseguimos
especialmente !l r de aire la parte inferior de
los pulmones.cgl;realizar estos ejercicios de forma
rutinaria u,s\zggd conseguird interiorizarlos hasta
hacer qu@(,"’ su respiracion sea mas normal vy
efectivbfz’

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES CON EPOC 141



Nutricion: comida y dieta

Es importante que mantenga una dieta equilibrada vy
saludable que le ayude a mantener su salud. Mantener un
peso adecuado es muy importante para el control de la
EPOC. Tanto el sobrepeso como el adelgazamiento excesivo
o la desnutricion son perjudiciales en la evolucion de su

enfermedad. Una dieta adecuada y saludable le ayudara a

conseguir su peso 6ptimo.

Para una dieta saludable se recomienda que

» Realice comidas ligeras y poco abundantes, varias veces al dia (4 - 6 tomas al dia), con alimentos faciles
de masticar y comiendo despacio. Debido a que su estomago esta directamente debajo de los pulmones,

hacer una comida copiosa puede empujar contra el diafragma y hacerimas dificil la respiracion.

e Tome liquidos en abundancia para mantener las vias respiratgiias limpias o con moco menos espeso. La

mejor bebida es el agua, siendo preciso ingerir una cantidad aproximada de 1 litro y medio al dia.

e Prevenga el estrefimiento. Es fundamental tomar una-dieta rica en frutas y verduras, aumentando el

consumo de cereales integrales.
e Cocine los alimentos al vapor, hervidos o a la plancha, en lugar de freirlos.

»  Coma despacio. Tomese tiempo para disfrutar‘de sus comidas.

Se debe evitar

e Tomar alimentos que precisen una masticacion prolongada y dificil, asi como aquellos que produzcan
gases y/o digestiones pesadas (col, cgliflor, cebolla, bebidas gaseosas,...). Estos alimentos pueden hacer que

su estomago se hinche y presione centra el diafragma.
. Ingerir una cantidad excesiya de hidratos de carbono (pan, patatas, pastas, arroz,....),

e  Tomar alimentos muy fries, o muy calientes o aquellos que le provoquen, por su experiencia, irritacion

de la garganta, porque puedéen provocar tos y/o ahogo.

e  Hablar demasiadodiientras se come.

Si usted tiene sobrepeso, perder esos kilos de mas sera una ayuda importante para su respiracion, porque la
obesidad puedé& aumentar la disnea. Es como un circulo vicioso. Si usted es obeso la pared toracica y
abdominal e5mas pesada por la grasa acumulada y esto contribuye a que usted tenga que trabajar mucho

mas para-@spirar bien, para inflar los pulmones y expandir el pecho. Es conveniente que busque ayuda de
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un profesional sanitario para llevar una alimentacion saludable y conseguir perder peso. No debe tener prisa
ni buscar “dietas milagro” que pueden ser perjudiciales ya que la mejor manera de perder peso es hacerlo
lentamente.

Ademas de la dieta hay ejercicios que le pueden ayudar como un corto paseo todos los dias, o esforzarse por
desplazarse a pie de un sitio a otro, utilizando lo menos posible el coche o el autobls. Puede revisar lo
referido anteriormente sobre ejercicio y actividad fisica para conocer qué ejercicios deb%:@alizar.

Si usted tiene desnutricion o excesivo adelgazamiento es probable que al tener EPOC:@/problema se agrave.
Si el esfuerzo de comer, aunque sea poca cantidad, le produce ahogo dejara de ce@t—:-r y como resultado no
conseguira nutrirse bien, ni cubrir sus necesidades de energia. Ademas, es facil &rder mas masa muscular
cuando se pierde peso. Por ejemplo deberia comer cantidades pequeias sien%%e que sea posible. Es bueno
tener en casa algun tentempié rico en calorias, para picar de vez en cua@o, como son los frutos secos,
patatas fritas, queso, galletas, yogures, helados, dulces o chocolate; o ﬁmbién bebidas caléricas como la
leche, chocolate, bebidas energéticas y suplementos dietéticos de lafarmacia. Beber los liquidos con una
pajita requiere menos esfuerzo que beber en vaso o taza. Es reconf@1dable que busque los consejos de su
meédico sobre pautas y posibles suplementos nutricionales. %]

1
-Q
N

S

1,

Confort del suefio C}

oy
Muchas personas con EPOC tienen dificultades para iégpirar durante la noche. Esto puede asustarles y
producirles ansiedad, haciendo que respiren todavial@or. El saber que esto puede ocurrir puede ayudarle a
tranquilizarse cuando suceda. Para afrontarlo utilg@ os siguientes consejos:

« Si usted se despierta sin aliento, siéntese e ir¢linese
hacia adelante, por ejemplo, en el borde d cama,
y apoyando sus brazos en la mesita de nocb@

. 9
- Tenga un ventilador cerca de su camaZy enciéndalo

cuando se sienta sin aliento. bq’
» Mantenga su medicacion cerca d@u cama por si le
resulta necesaria. (§’

o

« Intente controlar la respirac’sﬁ}. No la fuerce.

- Relaje los hombros. Tens%ﬂlos mUsculos solo servira

para gastar mas energia. Q)\

» Quizas duerma rgojor estando un poco mas
incorporado en la caria.

9
Pongase de lado-y coloque unas almohadas como
muestra la fing)afD
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La EPOC unida a factores como la obesidad, el habito tabaquico y el consumo de alcohol, entre otras cosas,
puede contribuir a que algunas personas tengan un trastorno de suefo llamado Sindrome de apnea-hipopnea
del sueno (SAHS). En el SAHS mientras la persona afectada duerme se produce una obstruccion de la via
aérea superior y por tanto del flujo de aire hacia los pulmones, lo que produce sintomas como somnolencia
excesiva durante el dia (la persona se queda dormida durante el dia de forma involuntaria y cuando esta
realizando actividades habituales), sensacion de no haber descansado durante la noche, 5nquidos, dolores
de cabeza matutinos, irritabilidad, problemas de atencion y de memoria. Consulte €& su neumologo si

presenta estos sintomas.

Ansiedad

La falta de aire o disnea, caracteristica de la EPOC, no siempre esta unida @ja realizacion de un esfuerzo. El
sentir que se tiene dificultad para controlar la respiracion puede ocasisharle ansiedad. Su respiracion se
hace entonces mas rapida, y pueden aparecer a la vez otros sintomas cemo palpitaciones, opresion, nauseas,
sudoracion, mareo, incluso desmayos. Estos sintomas, a su vez, contribuyen a que su respiracion sea peory a
que se incremente de nuevo su ansiedad, lo que le puede producir en ocasiones una crisis de angustia o
ataque de panico. Pueden sobrevenirle pensamientos del tipode: ;Qué pasara si me entran los sintomas de

ansiedad en pUblico?;Qué pasara si no puedo controlarme o.sila gente no sabe como ayudarme?

De esta forma la ansiedad se convierte en una merma imiportante de su enfermedad. Tomar el control de la
disnea y aprender a lidiar con la ansiedad y los ataquies de panico le ayudaran a mantener sus actividades
diarias y a saber que tiene mas energia para hacer tas cosas y enfrentarse a estas situaciones. Los siguientes

consejos pueden serle Utiles para conseguirlo.

Consejos para manejar su ansiedad

» Planifique de forma racional sus tdreas diarias, priorice sus necesidades, piense que después de un dia

viene otro.

* Intente dejar un hueco todés los dias para incluir tareas que le resulten mas agradables y placenteras

como leer, escuchar musica, hacer algo de ejercicio o pasear.

»  Aprenda a manejar sus-sentimientos. Los pensamientos positivos también tienen un efecto positivo sobre

nuestro estado de anime:

» El practicar los@&jercicios de control de la respiracion y algunas técnicas de relajacion le ayudaran a

afrontar las situaciones estresantes que puedan surgir.

e Aprender _a’relajarse, cuando comience a sentirse tenso, hara que sea menos probable que llegue a

sentir ansiedad.
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A continuacion le proponemos un ejercicio sencillo.

Ejercicio de relajacion

« Vaya a un sitio tranquilo y pongase en una posicion comoda, con los brazos y las piernas apoyadas.

« Cierre los ojos.

« Concéntrese en su respiracion. Inspire profundamente por la nariz y exhale lentamente el aire a través de

los labios fruncidos.

« Aprenda a reconocer la tension de su cuerpo. Primero apriete los puiios de las' manos con fuerza. Después

abra lentamente los dedos y sienta como sale la tension. Su mano se sentira mas ligera y relajada.

o De la misma manera puede ir aliviando la tension en todo su cu&rpo, simplemente contrayendo y

relajando un grupo de musculos cada vez.

» Cada vez que exhale piense en relajarse. Imagine que sobre su ,Gabeza pasan las nubes y en cada una de

ellas escribe mentalmente una de sus preocupaciones para que sé’las lleve el viento.

¢Como combatir la crisis de angustia?

« Es importante que recuerde que lo que esta sintigndo solo es una exageracion de la reaccion normal ante

una crisis de ansiedad.
« No esta ante un peligro importante, ni tan gfiave como pueda llegar a creer. No va a suceder nada peor.

« No permita que el panico aumente con otros pensamientos atemorizadores. Interrumpa lo que esté

pensando y observara que asi el miedo comienza a desaparecer por si mismo.
« Intente calmarse y relajarse poco apoco.

« Practique una respiracion lentayy relajada. Imagine que es un globo que se hincha lentamente y luego se

deshincha.

« Cuando empiece a sentirse mejor y esté dispuesto a continuar, comience de forma tranquila y relajada. No

hay necesidad de esfuerzo ni prisas.

« Intente distraerse,-zhora que el nerviosismo ha disminuido.

W
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Depresion

Es muy comun que las personas con EPOC se sientan deprimidas. Su enfermedad puede disminuir sus
capacidades para trabajar o le puede hacer renunciar a actividades con las que
antes disfrutaba haciéndole perder su autoestima. Si a esto se suman las
limitaciones fisicas, también se puede tener la sensacion de estar encerrado o
aislado. La depresion puede afectar tanto a su estado de animo como a la
manera de afrontar su vida diaria. Puede sentir que no quiere levantarse por la
manana, o que no quiere salir de casa, ni ver a sus familiares o amigos. Puede
empezar a notar sintomas como tristeza o ataques de llanto, pérdida de la

autoestima y del interés por la vida, cambios de humor, cansancio, pérdida de

energia, dificultad para concentrarse, cambios en el apetito, falta «{&
motivacion, sentimientos de impotencia y desesperanza y problemas:.gara

dormir. Algunos de estos sintomas son similares a los causados por la EPGC. Por

lo tanto, si usted piensa que puede estar deprimido, coméntelo con su“entorno
familiar y hable de su estado animico con su profesional sanitario, lo antes
posible. La depresion leve se puede mejorar con un buen asesoramiento sobre como afrontar sus problemas.
Tenga en cuenta que para las personas con EPOC el mantenimiento de su salud depende en gran medida de
intentar ser activo. Si se trata la depresion sentira rapidamente los beneficios y aumentara su calidad de

vida sustancialmente. A continuacion le proponemos algufas recomendaciones que pueden resultarle Utiles.

Consejos para manejar su depresion

» Planifique el dia a dia. Puede ser realmente dificil ponerse en marcha para hacer cualquier cosa. Sin
embargo, cuanto mas activo esté, mayor probabilidad habra de que se sienta mejor.

* Haga un listado con las actividades gue se propone hacer cada dia; no sea demasiado exigente consigo
mismo.

* Planifique alguna actividad fisica tada dia.
»  También planifique hacer una‘actividad gratificante al menos una vez al dia.
»  Siincumple algln punto de 5u plan, continle con la siguiente actividad.

»  Compruebe como varia-su estado de animo en funcion de los progresos que obtiene y compartalos con
los demas.

e  Disfrute con las pegtienas cosas.
e Mantenga una ritina en sus horarios de sueno y realice algo relajante antes de irse a dormir.

» El abuso decaicohol, tabaco y otras drogas pueden hacer que su depresion empeore y generar otros
problemas.

Si su médice-Se lo indica, en algunos casos la utilizacion de antidepresivos puede ser Gtil. La depresion

puede tratgi'se con éxito.
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También puede acudir a una asociacion de pacientes, donde en ocasiones pueden asesorarle. Para muchas
personas asistir a grupos de ayuda mutua con otros familiares o personas que tienen el mismo problema les

ayuda a superar la depresion.

Sexo y relaciones

Aunque los problemas de falta de energia y de oxigeno, la tos y la disnea pueden afectarCel interés por el
sexo, la EPOC no disminuye la capacidad sexual. En ocasiones puede sentir que es mejor &vitar las relaciones
sexuales porque pueden resultar excesivamente “peligrosas” para su salud; pero el sexo, al igual que otras
actividades fisicas, no es peligroso para sus pulmones. Sepa, sin embargo, que peguefos incrementos en la
frecuencia cardiaca y respiratoria son normales durante esta actividad, sin resulta¥ peligrosos. Y ademas, es
importante que, junto a las relaciones sociales, mantenga este tipo de acti¥?dad para ayudarle a luchar
contra la soledad y el aislamiento que puede sentir al padecer EPOC. Hable con su pareja acerca de como se
siente y de las preocupaciones que pueda tener. Asi sera mas facil hacercirente a la situacion antes de que
se convierta en un problema. No dude en acudir a su médico o pregunt@r en una de sus visitas a la consulta
sobre las limitaciones y problemas que la enfermedad le ocasiona./€én sus relaciones o las cuestiones que

pueda tener al respecto.

Algunos consejos para ayudarle y que debe tener en cuenta sokre sus relaciones:

« No comience una relacion sexual inmediatamente después-de una comida pesada, ni después de consumir
alcohol, ni cuando esté estresado.

« Disponga de una habitacion con una temperatura adeétiada.

« Comience con un periodo de descanso previo, realizando ejercicios de respiracion, relajacion y de higiene
bronquial.

« Puede usar su medicacion de rescate si lo precisa, antes y después de la relacion sexual.

« Use el control de la respiracion como lo-haria con cualquier otra actividad, y pare y descanse, si es
necesario.

« Elija una posicion comoda que no dificuihe la respiracion o suponga excesivo esfuerzo, evitando la presion
sobre el pecho (por ejemplo, acostado.de lado, o en posiciones en las que su pareja asuma un papel mas
activo).

No obstante, recuerde que las relaciones con la pareja no se basan exclusivamente en las relaciones
sexuales, sino que otros aspectgs como la comunicacion, la intimidad, el carifio, el apoyo y el sentirse

amado por su pareja resulta esencial.

Debe tener en cuenta gue algunos medicamentos, como los que se utilizan para la hipertension,
antidepresivos, y los egiipos de oxigenoterapia pueden tener un efecto negativo sobre su deseo sexual.
Hable con su médico_por si sus medicinas tienen este efecto secundario. Consulte la posibilidad de utilizar
Viagra o medicamentos similares que generalmente no estan contraindicados en las personas con EPOC.
Tenga en cuenta, gue si controla su enfermedad y lo planifica adecuadamente tendra mas confianza para

mantener su actividad sexual de acuerdo con su pareja.

/EW
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Ocio y viajes

No debe renunciar a disfrutar del ocio y de los viajes durante sus vacaciones. Fomente las relaciones y
mantenga el interés en realizar actividades ludico-sociales, interésese por otras personas con su enfermedad
u otras enfermedades similares, comparta distracciones con otras personas como acudir a clases de
relajacion, escuchar musica o hacer excursiones o viajar. o

9

) T

Puede viajar para ir de vacaciones, aunque teﬁ\ga EPOC, teniendo en
cuenta algunas precauciones. Es conveﬁ‘ente que realice los
preparativos con antelacién. Consulte susynecesidades con su médico
y con la agencia de viajes. Por ejq@?l,o, su médico le ayudara a
conseguir el oxigeno u otros medica@ntos necesarios en su viaje y le
informara de si debe ajustar la dasis de su tratamiento. Planifique su
lugar de vacaciones. Si desgeriajar a lugares con temperaturas
extremas, elija las épocas 8§el ano mas suaves. Debera tener en
cuenta la altura del lug&{ donde va. Se aconseja en general no
Q.

superar los 1.500 metr@ de altura, para evitar la falta de aire y de

oxigeno por la altitlgbQ

Debe llegar temprano al aeropuerto o a la estacion de tren o de
N
autobuses y evitar llevar equipaje pesado. Puede solir,gar una silla de ruedas para facilitar su transporte con
S

antelacion. Q
Q

Si se desplaza en automovil, debe poner el eg@B‘po de oxigeno en posicion vertical, para que no se pueda
N
volcar. Si va a viajar en barco, tren o auto@ome las mismas precauciones que en el caso del automovil.
En estos casos es conveniente que se pongazen contacto con la empresa de trasporte unas semanas antes de
emprender el viaje para informarse sobreZlas normativas a cumplir respecto a la utilizacion de los equipos de
. (]
oxigeno. O

N
Si va a viajar en avion y precisa ox‘@%no durante el vuelo

debe avisar a la compania aére{\Q@Iay muchas compaiiias
de vuelo que, notificéndolo@n suficiente antelacion,
prestan asistencia a gpersonas  con problemas
respiratorios como la E@C. Lleve su medicacion en su
equipaje de mano, ﬁ asegurarse en el caso de que
haya problemas de retrasos o pérdida de equipaje. Lleve
un informe méfﬁto que incluya sus necesidades vy
tratamientos. <O
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Actividades de la vida diaria

Organice su tiempo. Haga las tareas cotidianas que le requieren mas esfuerzo en los momentos del dia

que se encuentre con mas energia. Con un ritmo constante, aunque sea lento, consumira merios energia. Sea
flexible y descanse de vez en cuando. La planificacion anticipada de sus tareas le evitar%@ner que correr.

v

o
N
O
Organice mejor las formas de hacer las cosas. Utilice un carrito para acarre%(gs compras 0 para recoger
()

y trasladar cosas de la casa. Compre en pocas cantidades<y’mas a menudo para no llegar
a casa excesivamente cargado. Mantenga una bu@’ postura, evitando agacharse.
Mientras utiliza sus manos para hacer una tarea, @mo preparar la comida o leer el

periodico, descanse sus brazos sobre alguna supen%c .
x$

&

o
Organice su espacio. Ponga los utensiligS mas usados en cajones o estantes que se
N
encuentren a una altura comoda y manténgalos en la a donde normalmente los utiliza, para evitar

busquedas y transportes innecesarios. Evite levantar ol%ét’os y hacer cosas que requieran levantar los brazos.
Q@
%

Vestirse. Se debe utilizar ropa adecuada a cgé,a época del aio, sin exagerar en la cantidad de piezas, que
N

sea holgada y de facil colocacion. No utilice Gihturones, fajas o alguna otra prenda que le comprima el torax
o el abdomen. Es recomendable usar tiran@ y zapatos sin cordones.
()
%
e
N
Bafio y ducha. Debe cuidar la h*"@ene personal aunque esta actividad le pueda

- O
producir ahogo o fatiga. Par@udarse puede colocar un taburete dentro de la

banera y lavarse sentado. H@lo despacio. Un familiar puede ayudarle a lavarse

en zonas mas dificiles. Ut&)’h@e toallas pequefias para secarse.




Su entorno ambiental y laboral

Sustancias irritantes. Algunas cosas en el aire que respira, a su alrededor, pueden causar irritacion en los

pulmones. Es casi imposible evitar por completo todas las sustancias irritantes, pero si puede protegerse de
ambientes contaminados con humo de tabaco, sprays, pinturas y disolventes, polvo, gases y contaminacion
del trafico, pelos de animales domésticos, insecticidas, lacas, ambientadores y perfumeé@uertes. Trate de
que su casa sea un “zona sin tabaco”, tanto para usted como para sus familiares o amig@
N
o
N
$)
0oy
Temperatura. El frio y los cambios de temperatura pueden ser un verdqg})ro problema para algunas
%
personas con EPOC. Trate de mantener todas las habitaciones de su @'sa a la misma temperatura,
especialmente su dormitorio. Pasar de una habitacion mas caliente a otri}hés fria puede provocarle disnea.
Si sale en un dia frio, coloquese una bufanda para ayudar a calentar el é'e que respira.
5
%Q)
Ambiente seco. A algunas personas con EPOC les afectac;hgsequedad ambiental. Ciertos sistemas de
N

- . . S . .
calefaccion puede resecar el aire. Mantenga un amblented}bmedo poniendo recipientes con agua cerca de
los radiadores, o utilizando un humidificador. 104

N
&
S
Ambiente himedo. Una excesiva humedad d%@ro de la casa también puede llegar a ser un problema

\, (D ,
importante para las personas con EPOC. El mafo, el polvo, los acaros y bacterias dependen de la humedad
para desarrollarse y le pueden causar i%g?acién respiratoria. Puede evitarse manteniendo una buena
ventilacion o disponiendo de un deshunﬁficador. Si no se soluciona, hay que identificar el origen de la
humedad para corregirlo. Para ello, glede consultar a un albanil que le oriente sobre el problema de
humedad y como solucionarlo. N
>
F
N
Q e ’
Trabajo y EPOC. Hay ciertds trabajos o aficiones que por la exposicion a gases, polvos, y humos toxicos

constituyen un factor de@\i(gsgo y por tanto favorecen la EPOC. Los trabajos en la mineria, explotacion de
canteras y fundicionesémn algunos de los que suponen los mayores peligros. Si usted piensa que su problema
puede estar relaciopogo con su trabajo le debe preguntar a su médico que le remita a un especialista para
una consulta. "QO

T

$
o
<

150 GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS



Dejar de fumar

El abandono del habito del tabaco forma parte del tratamiento de la EPOC. Abandonar el tabaco es la Unica
medida eficaz para frenar la progresion de la EPOC, independientemente de cuanto tiempo hace que le
hayan diagnosticado la enfermedad y de su gravedad. Es la mejor medida que puede hacer para mejorar su
vida con EPOC; aunque puede que sea una de las cosas mas dificiles que haya tratado'@e hacer y que le
resulte dificil de conseguir a la primera. Dejar de fumar puede enlentecer la progresj%ﬂ?de la pérdida de la
funcion pulmonar. El beneficio de dejar de fumar es mayor cuanto mas temprano se §>\andone el tabaco. Las
personas con EPOC que siguen fumando, ain con el mejor tratamiento, contr@i mas infecciones y sus

sintomas progresan y empeoran. o_,\}

@
O
4
Fumar, y probablemente la exposicion al humo del tabaco en la infancia@ompromete el crecimiento de los

pulmones provocando una disminucion de la capacidad pulmonar méqu)na en los adultos jovenes. Ademas
respirar de forma pasiva el humo del tabaco es un factor de riesgg;y puede ser la causa de algunos de los
<

casos de EPOC que se ven en no fumadores.

1,

3
-Q
X

S

N
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Informacion para el cuidador o para las personas que
conviven con el paciente

EL vivir con EPOC puede incluir momentos dificiles. Y su familia debe, a veces, realizar un esfuerzo por hacer
frente a los cambios significativos que en actividades diarias y de ocio pueden ser necesari§'

Las personas con EPOC deben tratar de mantener un buen clima familiar. Puede ayuda;\@a ello el compartir
sus temores y sentimientos. Debe hacerse responsable de su enfermedad y no eXIggZ)o responsabilizar a su

cuidador, o a las personas que conviven con usted, de su estado. (z§)
>
@
Para los cuidadores, o personas que conviven con el paciente con EPOC, ,lggsiguientes consejos pueden ser
(tiles para manejar la enfermedad y ayudarlo: Qb
(4]
Q
5
<

Trate de no ser sobre protector. No le puede devolver la salud,\pero, si lo sobreprotege puede hacer que
, , &
él o ella se sienta como un invalido. ‘\\Q

O
Trate de ser positivo. Habra dias malos; pero no se,ﬂé’%mme. Recuerde que los pensamientos negativos
O
son so6lo eso, pensamientos, no son hechos. Q(b
¥
Busque informacion sobre la EPOC. N3
N
O

Si considera que necesita orientacién gsinformacién sobre otras ayudas con
<

las que puede contar, busque el ases&émiento de un trabajador social en su
centro de salud. X ‘\oQ
O
o

. ) . .
Podra encontrar ayuda 1§sesoram1ento de personas con experiencias
N)

similares en asociaciones dﬁﬁacientes.

Q)
Y
Si es su pareja, tengoaf\%n cuenta que,
«®
Tiene que 1rz;§ﬁtar que la enfermedad no se aduefie de sus vidas. Su pareja

no es una \htima, ni usted tampoco. No es responsable de la EPOC de su
4 %
&

(®)

=
>
3
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pareja. Sea honesto con su pareja y consigo mismo.

Haga una lista de las actividades con las que los dos pueden disfrutar.

Saque tiempo para usted mismo, encontrando cosas que le hagan dejar de pensar en la enfermedad de su

L

-0

O
&

N

Busque un momento para tomarse también un descanso, con alguna actividad l({c\&, fuera de casa. Para

O

ello, pidales ayuda a sus familiares o amigos o a alguna asociacion de pacienteswﬁ no se agobiara por dejar

. (%)
a su pareja sola.
parej @

pareja.
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3. Tratamiento y seguimiento de la EPOC

Aunque el tratamiento de la EPOC no puede eliminar por completo los sintomas, usted si que puede
controlarlos y ralentizar la progresion de la enfermedad. La mayoria de los pacientes requieren un
tratamiento continuo para mantener sus sintomas bajo control. El término cronico en'cﬁoc significa que
persiste en el tiempo. La falta de aliento y fatiga pueden no desaparecer del todo, sir\émbargo, las personas
que padecen EPOC pueden aprender a controlar su enfermedad y seguir llevand@u(bna vida plena con un
tratamiento adecuado. o

>

Abandonar el tabaco es la Unica medida eficaz para frenar la progresion @%la EPOC. A continuacion se

presentan otras opciones para el tratamiento de la enfermedad. . Q)Q
S
Q
<
;Cuales son las opciones de tratamiggto?
<
O Tratamiento farmacolégico @A

El tratamiento farmacoldgico puede mejorar los sintomas de&g EPOC, aumentar la capacidad de ejercicio,
reducir el nimero y la gravedad de las exacerbaciones ycg\ejorar la calidad de vida de los pacientes. No
obstante, hoy en dia no hay tratamientos capaces de %Ipar completamente la enfermedad. Es importante
que comprenda para qué sirven sus medicamentos &é’que hay que tomarlos con regularidad y de forma
constante para que puedan mejorar su respiracion éQos demas sintomas.

A continuacion le explicamos brevemente los.@atamientos médicos que se utilizan habitualmente para la
EPOC >

« Broncodilatadores: sirven para prevenirr}(b revertir el endurecimiento de los misculos que rodean las vias
respiratorias o broncoespasmo. Aumerg@n el diametro de los bronquios cuando éstos se han estrechado, con
lo que disminuyen la obstruccion y mejoran el paso de aire a las vias respiratorias. Reducen la sensacién de
dificultad al respirar. Existen de do} tipos: de accion corta con una duracion de entre 4-6 horas y de accion
prolongada con una duracion in—Z horas.
Q
NG
« Anticolinérgicos: Aunqg, acttan, como los broncodilatadores, sobre las vias respiratorias, su mecanismo de

accion farmacolégico& diferente y tardan algo mas en hacer efecto. Habitualmente se administran
inhalados. @b
? O
3
\2)

. Antiinflamgarios: Sirven para reducir la inflamacion de las vias respiratorias. Hay que tomarlos de forma

pautada péo su médico, preferiblemente por la manana y disminuyendo la dosis tal y como se le indique.

$

(®)

Qé
o
<
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Este es el mecanismo de accion principal de los corticoides. Los corticoides se pueden combinar con un
broncodilatador. Si el endurecimiento y la inflamacion de las vias respiratorias son controlados, mejoraran

problemas como la respiracion sibilante y la falta de aire.

Ademas de que conozca cuales son los farmacos que se
utilizan en la enfermedad es importante que sepa como
debe tomarlos, ya sean mediante inhaladores, sprays,
polvo seco, cartuchos presurizados, nebulizadores o
camaras de inhalacion. Debe conocer como se preparan y
administran las medicinas con estos dispositivos. Lea bien
las instrucciones para saber como funcionan, antes de
utilizarlos, y consulte con su médico o profesional
sanitario cualquier duda. Los inhaladores y otros
mecanismos similares permiten que el medicamento

actle directamente en los pulmones. Asi pueden
o : : -0
administrarse menores cantidades de medicamento con |

similar efecto y menos reacciones adversas.

S
(104
&
K03

« Antibioticos: Sirven para tratar la infeccion yq‘é utilizan para las exacerbaciones agudas o para el
empeoramiento de los ataques cuando hay infec@n. Es imprescindible que tome la medicacion a la hora y
dosis prescrita durante el tiempo que se le ind&'@e, para que tenga un efecto completo y evitar resistencias
bacterianas. O

5

()

¥
O Tratamiento no farmacolégico

N
« Rehabilitacion respiratoria: Lo;é?orogramas de rehabilitacion pulmonar ofrecen ejercicios supervisados y
educacion para las personas co’ngJroblemas respiratorios. Es una terapia que produce mejorias en aspectos
como la disnea, la capacid@de ejercicio y la calidad de vida. Se realiza de forma individualizada para
optimizar la capacidad fisi¢@'y la autonomia de la persona con EPOC. En ella intervienen varios profesionales
como los fisioterapeuta& enfermeria. Con los programas de rehabilitacion respiratoria las personas con

EPOC pueden reducir&?necesidad de medicamentos, las hospitalizaciones y las visitas al médico.
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0 Otros tratamientos

» Oxigeno: La EPOC también puede provocar que el nivel de oxigeno en la
sangre sea bajo, y si esto ocurre, se prescribe oxigeno suplementario.
Respirar aire con una mayor concentracion de oxigeno puede ayudar a
reducir algunos de los sintomas causados por la falta de oxigeno. El oxigeno
mejora la capacidad de ejercicio, el suefo y la capacidad cognitiva de las

personas con EPOC.

Si le han prescrito oxigeno en su casa debe utilizarlo un minimo de 16 horas
al dia (en ocasiones como después de las comidas, ante cualquier esfuerzo,
cuando esté en casa y siempre durante la noche). Utilizarlo menos de 16
horas no produce ningin beneficio terapéutico. Cuando tenga mas disnéa
Uselo durante todo el dia. El oxigeno se lo han indicado porque lo tiéne
“bajo en la sangre”, y no porque tenga “ahogo o fatiga”. El oxigeno [1¢ quita

la fatiga o ahogo, pero es una parte importante de su tratamiento.

El oxigeno puede suministrarse de diversas formas, con_b¢mbonas de
oxigeno, con concentrador y con oxigeno liquido. Tanto<&l sistema que
tenga que utilizar, como la forma de administracion y la cantidad de
oxigeno dependera de sus necesidades. La indicacion estara realizada por el
equipo que le atiende y en ninglin caso se puede madificar, porque puede

“hacerle dano a su organismo” si no recibe la cantidad de oxigeno adecuada.

N

« Cirugia: En algunos casos de EPOC procedimi¢ntos quirurgicos, como la cirugia de reduccion de volumen

pulmonar o el trasplante de pulmoén, pueden'‘sér necesarios.

« Vacuna: En la EPOC el virus de la gripg’puede provocar un empeoramiento de la enfermedad. Todos los

anos, salvo contraindicacion, debe vagiinarse de la gripe. La vacuna evita, en la mayoria de los casos, que

usted sufra la gripe o, al menos, ‘hace que sea menos grave. Acuda a su
centro de salud al comienzo del;stono para informarse sobre la fecha de
comienzo de la campana de vaégnacion. En cualquier caso evite el contacto
de personas con resfriadé® o con gripe. Procure lavarse las manos

frecuentemente para evitarla propagacion de estos gérmenes.

La vacuna neumocociga-esta indicada en determinadas personas con EPOC y
reduce el riesgo de, desarrollar neumonia. Pregunte a su médico que le
indicara sobre lathecesidad o no de administrarse esta vacuna. La vacuna
antineumococica por lo general se administra la primera vez en mayores de
65 afos y después cada cinco afios. Su equipo sanitario le indicara cuando

debe administrarsela.
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;Cuales son las complicaciones de la EPOC?

La infeccion respiratoria

Las personas con EPOC son mas propensas a contraer infecciones
respiratorias. Las infecciones respiratorias frecuentes, si no estan
controladas, pueden causar un dano permanente en los pulmones, llegando
incluso a tener consecuencias muy graves para el paciente. Un tratamiento
oportuno puede frenar el empeoramiento y la necesidad de ingreso
hospitalario. Para ello hay que vigilar los sintomas y las sefales que deben 2
hacerle pensar que existe infeccion: malestar general, sensacion febrij
aumento de la disnea, congestion nasal, aumento de la tos, cambios e[@l

esputo (si ha aumentado, si hay cambio de color o de su consislfengfa).
5
QO

AN

o
O
Sin embargo para reducir el riesgo de padecer infecciones\\@spiratorias y

Acuda a su médico si presenta estos sintomas.

prevenir sus complicaciones debe seguir estas recomenda%gﬁes.
$

N
O
v

S

La exacerbacion o descom%Qusaci()n
N

A veces incluso con un t@amiento continuo, puede experimentar momentos en que los sintomas de su EPOC
empeoran repentinarg&te. Esto se llama una exacerbacion aguda o descompensacion, y puede causarle una
insuficiencia pulmograr si no reciben el tratamiento oportuno. Las exacerbaciones pueden ser causadas por
una infeccion re;'gl\ratoria debida a virus y/o bacterias, por un cambio brusco de las temperaturas, por altos
niveles de confaminacién del aire o por un abandono del tratamiento, entre otros factores.




Usted puede identificar estas situaciones, conociendo cuales son los signos de alarma. Reconocer los

primeros sintomas le puede ayudar a prevenir un ataque grave e incluso la hospitalizacion.

O
, . oy
;Qué tengo que hacer en caso de descompensacion? \\S)

En caso de descompensacion intente seguir estos coQéqos

%
Si su médico le ha facilitado un plan de acg\@cién para estos casos, pongalo en marcha. Si no se lo ha
N

N

facilitado consultele por el mismo. Q)
4
Tomese la medicacion que le hayan inG?t’:ado para esta situacion, sin sobrepasar los limites que le hayan
¥
<

90

propuesto.

Quédese tranquilo en casa, d&anse en posicion sentado, algo inclinado hacia delante. También puede

ponerse de pie inclinado hacné)delante apoyandose en una repisa o inclinandose un poco sobre ella. Estas

posturas le permitiran respifar mejor.
’ @ Ja ’ ’
Si utiliza oxigeno en casg?coloqueselo todo el dia segun lo tenga indicado, sin aumentar.
Use los expectorargo@ para que aparezca mas mucosidad.
O
Aumente la ing;%\a de agua.

Si tiene edeé?s, disminuya la toma de liquidos, eleve los pies, compruebe el color de las piernas.

Intente gg)ectorar la mucosidad.

$
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Pdngase el termometro y compruebe su temperatura.
Realice ejercicios de control de la respiracion y fisioterapia respiratoria.
Muévase lentamente, de esta forma “ahorrara” energia.
Evite cambios bruscos de temperatura y ambientes contaminados. . ‘\oQ
O
Haga comidas ligeras, poco abundantes y frecuentes (4-6 veces al dia). . (\(/b
~N
o
N
S
Debe seguir las instrucciones de prescripcion de su medicamento y termine el tfatamiento del antibidtico,
incluso cuando comience a sentirse mejor. Hable con su médico acerca de &u tratamiento con oxigeno,

&
porque sus necesidades de este tipo de terapia han podido cambiar durante %te tiempo.
N

&

Después de recupgr@rse de una exacerbacion aguda, puede ser recomendable realizar ejercicios de
rehabilitacion p@onar, para recuperar el nivel fisico que ha podido perderse tras una estancia en el
hospital o de @oso en cama. Con ella puede volver a mejorar su funciéon pulmonar, disminuir la falta de
aliento y fortatecer sus mésculos.
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Cuidados Paliativos,

La EPOC es una enfermedad cronica. La edad, la repeticion de infecciones o el hecho de continuar fumando
pueden acelerar y empeorar la enfermedad. Con el tiempo, si los sintomas de la EPOC se hacen dificiles de
controlar, por la gravedad de su situacion, como sucede en otras enfermedades cronicas, el médico puede
mencionar la necesidad de recibir atencion especifica para pacientes en una fase m@oavanzada de su
enfermedad o servicios de cuidados paliativos. Se pondra el énfasis en buscar ap;gb y control de sus
sintomas y proporcionar toda la ayuda que pueda necesitar. Una evaluacion de @s cuidados paliativos
implica una evaluacion completa de sus sintomas y como estan impactando en sudia a dia, el tratamiento
que tiene en ese momento, y si requiere otro tratamiento que puede resultar 0%1}

@

O

4

Si requiere informacion adicional o ayuda, consulte a su equipo sanitario @ una asociacion de pacientes.

(4]
:Qué debo tener en cuenta cualg‘ﬁo visite mi centro
<

L L] %
de salud o si voy al hospital? »
N
N
O
oy
Durante la visita a su centro de salud u hospital, en é’proceso de diagnéstico, tratamiento evaluacion y
seguimiento de su enfermedad va a tratar con diﬁ@rentes profesionales. Para facilitar la relacion y la
comunicacion con ellos, pueden serle de utilidad lb%%iguientes sugerencias:

0

. . N : P
'\/ Antes de su cita prepare lo que quiere @br. Usted es la persona que mejor conoce sus sintomas y su

informacion puede resultarle muy valiosa é@Erofesional que le atienda. Lo que le diga a su médico acerca de
sus problemas, actividades, familia y egg% de vida le ayudara a determinar el mejor plan a seguir.

N
'\/ Le puede ayudar preparar u§ lista con la respuesta a preguntas como: ;Qué sintomas tiene o

experimenta? ;Cuando han em@)ado estos sintoma y qué hace que empeoren o mejoren? ;Hay alguien en su
familia que tiene la EPOC?@a tenido antes algun tratamiento para la EPOC? Si es asi, jcual era? ;Esta
recibiendo tratamiento p@a alguna otra enfermedad? o ;cudles son los medicamentos que toma
normalmente? O_’bQ)

¥
'\/ Recuerde que?céﬁe llevar siempre el tratamiento que esta tomando.

o
©

'\/ Advierta @re cualquier alergia a medicamentos que pudiera tener.

. %
o
<

(®)

Qé
o
<
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'\/ Debe informar sobre cualquier sustancia, medicamento, producto de herbolario o medicina alternativa

que esté tomando para sus problemas de salud.

'\/ No tema preguntar por aquellas cuestiones que no le han quedado claras. L
&
&
'\/ Solicite que la informacion se le proporcione en un lenguaje sencillo y c\} rensible. Aclare los
N
problemas que le vayan surgiendo. (§)

>

'\/ Es posible que desee que le acompaiie a su cita médica un familiar o an@. Normalmente dos oidos son
4
mejor que uno cuando se esta aprendiendo acerca de un problema con i@nplicados términos médicos como

es la EPOC. Tome notas si esto ayuda o solicite la informacion por escr@.
Q
xS
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Ademas del centro de salud u hospital donde acude habitualmente, existen otras organizaciones, como son
las asociaciones de pacientes y familiares, con las que puede ponerse en contacto copyotros pacientes y
familias y que pueden ofrecerle consejo y ayuda. También hay paginas web en Interf\ét en las que puede

encontrar informacion adicional sobre la EPOC.

» APEAS. Asociacion de Pacientes de EPOC y Apnea del Suefio

Teléfono: 695 468 799 (Madrid)

E-mail: infoapeas@gmail.com

Pagina Web: http://www.apeas.es

« ASOCPEPOC - Asociacion Espainola de Familiares y Pacientes.con EPOC
Teléfono: 671 632 556 (Badalona-Barcelona)

E-mail: epoc@epoc.org.es

Pagina Web: http://asocepoc.blogspot.com

« ASOCIACION DE AFECTADOS CRONICOS DE VIAS RESFHRATORIOS “A TOT PULMO"
Teléfono: 696 80 65 60

E-mail:atotpulmo@hotmail.com

Pagina Web:

» FENAER - Federacion Nacional de Asociationes de Enfermos Respiratorios
Teléfono: 630 451 215 (Madrid)

E-mail:Contacto: fenaer@gmail.cony

Pagina Web: http://www.fenaeriés/

 APIR. Asociacion de Personas’con Insuficiencia Respiratoria

Teléfono: 96 3312253//656594695 (Valencia).

E-mail: apir@telefonicgamet

« ASPATER

Teléfono: 954 174217 / 902 363402 (Sevilla)

E-mail: aspater@aspater.com

* LOVE AIR

Teléfon&:644 458 550 (Cadiz)
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« Asociacion Alfa 1 de Espaia (ALFA 1)

Telefono: 981 555 920 (Santiago de Compostela)

Pagina Web: http://www.alfal.org.es

E-mail: secretaria@alfal.org.es

+ AMALEPOC. Asociacion malaguefia de EPOC P OQ
Teléfono: 657 57 52 24 (Malaga) Qg}
E-mail: epocmalaga@gmail.com (}Q/

* Foro Espanol de Pacientes (g}\}
Teléfono: 93 433 50 32 S

Pagina Web: www.webpacientes.org/fep ig’
E-mail: foropacientes@foropacientes.es Qb@

* Universidad de los Pacientes. Aula RESPIRA QQ)
Teléfono: 93 433 50 32 @é'v
Pagina Web: http://www.universidadpacientes.org/respira/ (Zé

E-mail: universitat.pacients@uab.es Q
N

O
Otras fuentes de informacion que pueden ser utiliza@j&?s para profundizar en el conocimiento de la EPOC son:

« Sociedad Espanola de Neumologia y Cirugia Tp@%ca (SEPAR).

N
http://www.separ.es/pacientes Q)

. Fundacion Europea del é_b Pulmén-FEP (European Lung Foundation-ELF)
http://www.ersnet.org/ erresentationsé) &pd/files/patients_sp/index.html

» Academia Americana de Médicos cjstgmilia (American Academy of Family Physicians).
http:/ /familydoctor.org/familyd%}or/es.html

« Instituto Nacional de la Salug§ca)rdiorespiratoria

http:/ /www.nhlbi.nih.gov/hQﬁth-spanish/health-topics/temas/copd/

* Sociedad Espanola de R@}(gbilitacién Cardio-Respiratoria (SORECAR).

http:/ /www.sorecar.gﬁ/ index.php?idtema=1

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES CON EPOC 163



Aprendiendo a conocer y vivir con la EPOC

Informacion para el paciente
S
O
La informacion contenida en este documento pretende facilitar consejos y pautas p@tticas y sencillas a
N
personas que tienen la enfermedad pulmonar obstructiva cronica o EPOC, a sus faniifiares y a las personas
que las cuidan cuando resulta necesario. Todo esto facilitara el conocer mejor l%;éhfermedad y contribuira

para poder cuidarse mejor y aumentar asi su calidad de vida. @0

Se incluye informacion sobre la EPOC, su diagnostico y tratamiento, co@%’jos sobre como puede usted
manejar la enfermedad en su dia a dia, y otros recursos de utilidad con’@q’os contactos de asociaciones de
pacientes o recursos de Internet, que les pueden ayudar igualmente en é?\manejo de la EPOC.
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Anexo 2. Acronimos

ATS
CHS

CI
CNPT
CRSG
CRQ
CVRS
DM
ECA
EPOC
EMEA
ERS
EQ-5D
FDE4
FEV1
FEP
CVF
GesEPOC
GOLD
GPC
GRADE
GRAP
IBERPOC
LABA
LAMA
MRC
MSSSI
NHMRC
NICE

HMNAC

American Thoracic Society

Competencias y habilidades en salud

Corticoides inhalados

Comité Nacional para la Prevencion del Tabaquismo
Cuestionario respiratorio St. George

Cuestionario de la Enfermedad Respiratoria Cronica
Calidad de vida relacionada con la salud

Diferencia de medias

Ensayo clinico aleatorizado

Enfermedad pulmonar obstructiva cronica

Agencia Europea del Medicamento

European Respiratory Society

Euroqol-5D

Fosfodiesterasa 4

Volumen espiratorio maximo en 1 segui@o

Foro Espafiol de Pacientes

Capacidad vital forzada

Guia Espafiola de la EPOC

Global Initiative for Chrgnic Obstructive Lung Disease
Guia de Practica Clinjca

Grading of Recquiinendations Assessment, Development and Evaluation Working Group
Sociedad de Respiratorio en Atencion Primaria
Estudio gpidemiologico de la EPOC en Espafia
Betaadrenérgicos de larga duracion
Agticolinérgicos de larga duracion

Medical Research Council

Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad
National Health and Medical Research Council
National Institute for Health and Clinical Excellence

N-acetilcisteina
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NNT

OR

OMS
QoLRIQ
RF

RR

RT
SABA
SAMA
SEMERGEN
SEMES
SEMG
SEMI
SEPAR
SERMEF
SIGN
SNS
SORECAR
semFYC
TACAR
TAC

TDI

TSN

UETS

166

Numero necesario de pacientes a tartar para prevenir un evento
Odds Ratio

Organizacion Mundial de la Salud

Quality of life for respiratory illness

Roflumilast

Riesgo Relativo

Razon de tasas

Short-acting $2-agonist

Short-acting muscarinic antagonist

Sociedad Espaiiola de Médicos de Atencion Primaria
Sociedad Espafiola de Medicina de Urgencias y Emergencias
Sociedad Espafiola de Médicos Generales y de Familia
Sociedad Espafiola de Medicina Interna

Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia Toracica
Sociedad Espafiola de Rehabilitacion y Medicina Figica
Scottish Intercollegiate Guidelines Network

Sistema Nacional de Salud

Sociedad Espaifiola de Rehabilitacién Catdiorrespiratoria
Sociedad Espaifiola de Medicina de-Fémilia y Comunitaria
Tomografia axial computarizada-ie alta resolucién
Tomografia axial computeriZzada

Transition Dyspnea Index

Terapia sustitutiva ¢en nicotina

Unidad de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias
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Anexo 3. Declaracion de intereses

Juan José Soler-Catalufia ha recibido apoyo de la industria farmacéutica para asistir a los
Congresos Anuales de la SEPAR, ERS y ATS, en labores de consultoria, como ponente
en diversas conferencias y para un proyecto de investigacion. Ramoén Coll Artés ha
recibido de la industria farmacéutica honorarios como ponente. Jos¢ Tomds Gdémez
Séenz, ha recibido apoyo de la industria farmacéutica para asistir a Congresos Anuales,
para diferentes talleres de programas de actividades de formacién y para la financiacién
de un proyecto de investigacion sobre prevalencia de EPOC. Juan Enrique Cimas
Hernando ha recibido apoyo de la industria farmacéutica para asistir a Congresos
Anuales y como ponente en conferencias y cursos. Fernando GémeZ Ruiz ha recibido
apoyo de la industria farmacéutica para asistir a diversos. 2ZCongresos Anuales
autondémicos, Nacionales e Internacionales y honorarios comO” ponente en talleres,
cursos y mesas redondas. Luis Puente Maestu ha recibidoy apoyo de la industria
farmacéutica para asistir a los Congresos Anuales de la SEPAR y ERS, como ponente en
diversos cursos, para participar en ensayos clinicos y comogoordinador de proyectos de
investigacion. Jestis Lopez Alcalde ha recibido honorarigs de la industria farmacéutica
como ponente en un taller de formacién. Juan Antonivr Trigueros Carrero ha recibido
honorarios de la industria farmacéutica como ponent¢’ en diversas conferencias. Carlos
M?* de San Romaén y de Terdn ha recibido apoyo de ta industria farmacéutica para asistir
a diversos Symposium, como ponente en diversos cursos/conferencias, para la
financiacién de un proyecto de investigacion sobre angina estable y por labores de
asesoria. Luis Pérez de Llano ha recibido apoyo de la industria farmacéutica para asistir
a los Congresos Anuales de la SEPAR"y ERS y como ponente en diversos
cursos/conferencias. Carles Llor Vila ha regibido apoyo de la industria farmacéutica para
asistir a Congresos Anuales, como ponefite en cursos/conferencias y para la financiacion
de un proyecto de investigacion. José Miguel Franco Sorolla ha recibido honorarios de la
industria farmacéutica como ponente‘en cursos/conferencias. Julio Ancochea Bermudez
ha recibido apoyo de la industria fafmacéutica para asistir a reuniones y congresos, cOmo
ponente y moderador en conferencias, en labores de consultoria para una compaiia
farmacéutica y para la financiacion de un proyecto de investigacion. M*Antonia Llauger
Rossellé ha recibido honorarios de la industria farmacéutica para talleres, cursos y
reuniones de trabajo. Myriam Calle Rubio ha recibido apoyo de la industria
farmacéutica para asistif” a Congresos Anuales de la SEPAR, como ponente en
conferencias, para talléres de programas de actividades de formacion y para la
financiacién de un pfoyecto de investigacion. Pedro José Almagro Mena ha recibido
apoyo de la industria farmacéutica para asistir a Congresos Anuales, para diferentes
talleres de programas de actividades de formacion, en labores de consultoria para una
compafifa farmacéutica y para la financiacion de un proyecto de investigacion. Ramén
Agiiero Balbin’ha recibido apoyo de la industria farmacéutica para asistir a Congresos
Anuales de #a SEPAR y como ponente en reuniones. Adolfo Baloira Villar ha recibido
apoyo de Ja'industria farmacéutica como ponente en Conferencias y cursos y en labores
de consuitoria para una compaiia farmacéutica. Agustin Julidn Jiménez ha recibido
apoyocde la industria farmacéutica para asistir a diversos Congresos Anuales de SEMES,
SEIMC, EUSEM, como ponente en talleres y cursos y para labores de edicién de
distintos libros/manuales. Francisco de Borja Garcia-Cosio Piqueras ha recibido apoyo
de'la industria farmacéutica para asistir a Congresos Anuales, como ponente en diversas
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conferencias, para talleres de programas de actividades de formacién, en labores de
consultoria en paneles de expertos y para la financiacion de un proyecto de
investigacion. Daniel Lépez Ferndndez ha recibido apoyo de la industria farmacéutica
para asistir a Congresos Anuales de la SEPAR, como ponente en conferencias y para la
edicién de libros/manuales. Alfredo de Diego Damia ha recibido apoyo de la industria
farmacéutica para asistir a Congresos Anuales y reuniones de la SEPAR y para la
edicién de libros/ monografias. Jose Luis Loépez-Campos Bodineau ha recibido apoyo de
la industria farmacéutica para asistir a Congresos Anuales, como ponente en
conferencias, en labores de consultoria y para la financiacion de un proyecto de
investigacion. Juan Gonzédlez del Castillo ha recibido honorarios &e la industria
farmacéutica como ponente en conferencias y para diferentes talleres’de programas de
actividades de formacion. Karlos Naberan Tofia ha recibido ayuda econdémica de la
industria farmacéutica para la financiacién de una investigaciono Marc Miravitlles ha
recibido honorarios de la industria farmacéutica como ponente en conferencias, en
labores de consultoria y para la financiaciéon de proyectos de investigacion. German
Peces-Barba Romero ha recibido apoyo de la industria farmacéutica para asistir a
Congresos Anuales de la SEPAR, ERS, como ponente en‘diversos cursos/conferencias,
para talleres de programas de actividades de formacions;en labores de consultoria para
una compafifa farmacéutica y ayuda econdmica para- la creacién de una unidad o
servicio. Miguel Romdn Rodriguez ha recibido apoyo de la industria farmacéutica para
asistir a Congresos Anuales de IPCRG y ERS, cemo ponente en conferencias/charlas,
para talleres de programas de actividades de feimacién y para la financiacion de un
proyecto de investigacion. Francisco Garcia Rfo ha recibido honorarios de la industria
farmacéutica como ponente en conferencias/gharlas, en labores de consultoria y para la
financiacién de un proyecto de investigaciéi: Joan B Soriano Ortiz ha recibido apoyo de
la industria farmacéutica para asistir @ Congresos Anuales y como ponente en
conferencias/charlas. José Luis Viejo,Banuelos ha recibido apoyo de la industria
farmacéutica para asistir a Congresos Anuales y reuniones y como ponente en
conferencias. Mario Barcena Caamanio ha recibido apoyo de la industria farmacéutica
para asistir a Congresos Anuales, como ponente en cursos y talleres, en labores de
consultoria y para la financiaci¢it de un proyecto de investigaciéon. Manuel S Moya Mir
ha recibido apoyo de la ind@stria farmacéutica para asistir a Congresos Anuales y
reuniones y como ponente gi conferencias. Pilar de Lucas Ramos ha recibido apoyo de
la industria farmacéutica’ para asistir a Congresos Anuales, como ponente en
conferencias, en laborgs de consultoria, para la financiacion de un proyecto de
investigacion y para datacion significativa de material a una unidad o Servicio.

Merce Marzo Castillejo, Ana Isabel Minguez Rebollo, Francisco Casas Maldonado,
Pascual Pinera Salmeron, Antonia Cachinero Morillo, Maria del Carmen Mata
Herndndez, Patlo Cazallo Navarro, Joan Serra Batlles, Jose Miguel Rodriguez
Gonzélez-Mor®, Jesis Molina Paris, Milagros Gonzdlez Béjar, Ester Marco Navarro,
Veronica Rgmani Costa, Juan Antonio Riesco Miranda, Petra Diaz del Campo
Fontecha, Javier Gracia San Roman, Juan Antonio Blasco Amaro, Maria Soriano
Cirugeddy Beatriz Nieto Pereda, Adolfo Simén Rodriguez, Mercedes Marin Santos,
Adolfd?Simo6n Rodriguez, Albert J. Jovell Ferndndez, M* Dolores Navarro Rubio,
Antenio Hidalgo Requena, Carlos José Alvarez Martinez, Cesireo Alvarez Rodriguez,
Luis" Mufioz Cabrera, Miguel Angel Lobo Alvarez, Mikel Martinez Ortiz de Zaérate,
Rzfael Marrén Tundidor, Joan Escarrabill Sanglas, Jos¢ Antonio Quintano Jiménez,
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Elena Gimeno Santos, Cristobal Esteban Gonzdlez y Rafael Alonso Matia han
declarado ausencia de intereses.

*En el material metodolégico, disponible tanto en la pdgina web de GuiaSalud como en la de la UETS, y donde se
presenta de forma detallada la informacién con el proceso metodolégico de la GPC, se incluye el modelo de
formulario utilizado para facilitar la recogida de la declaracién de intereses.
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