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Introduccién

La tabla 1 presenta los siete objetivos terapéuticos identificados en
la normativa GOLD para el tratamiento de la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC)". Las alternativas terapéuticas disponibles
en la actualidad, solas o en combinacién, son capaces de alcanzar todos
ellos. Esta constatacion debe suponer un estimulo importante para los
pacientes y los profesionales sanitarios, que deben desterrar cualquier
nihilismo terapéutico del manejo clinico de estos enfermos. No debe
impedir, sin embargo, la bisqueda y desarrollo de nuevas alternativas
terapéuticas mejores que las actualmente disponibles. El texto que si-
gue, discute algunos aspectos que debieran ser mejorados en el futuro,
agrupados en tres grandes apartados: (1) prevencién de la enfermedad;
(2) mejora de la eficacia de las alternativas terapéuticas actualmente
existentes; y, (3) desarrollo de nuevas alternativas terapéuticas.

Prevencion de la enfermedad

El tabaco es el principal factor de riesgo de la enfermedad’, por lo
que cualquier iniciativa que evite o reduzca la prevalencia de taba-
quismo entre los adolescentes debe ser bienvenida. Estudios recien-
tes, sin embargo, indican que cerca del 25% de los pacientes con EPOC
en el mundo no han sido nunca fumadores?. Aunque muchos de ellos
hayan estado expuestos a la inhalacién de humo de lefia para la coc-
cién de alimentos, un mejor conocimiento de otros potenciales facto-
res de riesgo es fundamental para prevenir la enfermedad. Entre ellos
debe investigarse mejor el papel de la polucién atmosférica (ambien-
tal y en el puesto de trabajo), el papel de la nutricién durante e inme-
diatamente después del embarazo y el de las infecciones (bacterianas
y viricas) durante la infancia4.

Por otra parte, aunque debe reconocerse que el tratamiento farma-
colégico de la deshabituacién tabaquica ha mejorado sensiblemente
en los dltimos afios>®, es necesario mejorar de forma significativa su
eficacia terapéutica’.

Finalmente, dado que el tabaquismo es un factor de riesgo com-
partido entre la EPOCy el cincer de pulmén, que este Gltimo continda
siendo una enfermedad cuyo prondstico esta intimamente ligado a su
deteccién precoz y que la prevalencia de cancer de pulmoén es particu-
larmente elevada en aquellos fumadores que han desarrollado EPOC,
es necesario desarrollar estrategias de cribado dirigido a esta pobla-
ci6én de riesgo (fumadores con EPOC) y evaluar nuevas estrategias
terapéuticas (farmacos antiinflamatorios) con potencial para la qui-
mioprevencions,
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Tabla 1

Siete objetivos terapéuticos para la EPOC propuestos por la normativa GOLD', listado
de alternativas que permiten alcanzar cada uno de los siete objetivos y referencias
correspondientes (se incluyen sélo algunas de las mdltiples existentes con objeto de
ilustrar la afirmacién; no debe interpretarse como una revision exhaustiva del tema).

Objetivos terapéuticos Alternativas terapéuticas Ref.

Aliviar sintomas BD; Rehabilitacién; Cirugia 2

Prevenir progresion de la enfermedad  Cese tabaquismo; LABA + ICS 2

Mejorar la capacidad de ejercicio BD; Rehabilitacién; Cirugia Z==

Mejorar la calidad de vida relacionada  BD; ICS; Rehabilitacion ZD
con la salud

Prevenir y tratar las complicaciones Rehabilitaciéon; ODC 2e208]

12,13,23-25

BD; ICS; Roflumilast
Cese tabaquismo; ODC; Cirugia

Prevenir y tratar las agudizaciones

Reducir la mortalidad 27283031

BD: broncodilatadores de larga duracién (LABAs [salmeterol, formoterol] y LAMA
[tiotropio]); Cirugia: incluye transplante y cirugia de reduccién de volumen; ICS: cor-
ticoides inhalados; ODC: oxigenoterapia domiciliaria; Ref: referencia bibliogréfica.

Mayor eficacia de alternativas terapéuticas ya existentes

Como se ha comentado con anterioridad, las alternativas terapéu-
ticas actualmente existentes son eficaces y permiten alcanzar todos
los objetivos establecidos para el adecuado manejo clinico de los
pacientes con EPOC (tabla 1). Sin embargo, es posible desarrollar
nuevos farmacos que, aunque pertenezcan a las mismas familias far-
macolégicas actuales (LABA, LAMA, ICS), tengan una mayor eficacia
farmacodinamica (indacaterol)® o que complementen el arsenal tera-
péutico actualmente existente en el mercado (aclidinium)™. En este
sentido, es importante considerar que el cumplimiento terapéutico
es un elemento fundamental en el adecuado manejo clinico de la
EPOC" y que, por consiguiente, cualquier alternativa que lo favorezca
debe ser bienvenida. Estas pueden incluir una pauta terapéutica mas
sencilla (una vez al dia), un sistema de inhalacién mejorado o una
ruta de administracion diferente, como es el caso de roflumilast, un
nuevo farmaco antiinflamatorio que se discute en el apartado si-
guiente>B,

Nuevas alternativas terapéuticas

Roflumilast pertenece a una nueva familia de fairmacos antiinfla-
matorios (inhibidor de la fosfodiesterasa 4), que se administra por via
oral, una vez al dia™y que ha demostrado eficacia clinica (mejora de la
funcién pulmonar, reduccién del nimero de agudizaciones) tanto en
comparacién con placebo’ como administrado en combinacién con
salmeterol o tiotropio'%. Hace muy pocas semanas, roflumilast ha sido
aprobado por la EMEA por lo que sera comercializado en Europa en los
préximos meses. Su autorizacién en EEUU esta pendiente de la apro-
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bacién por parte de la FDA. Andlisis post-hoc sugieren que roflumilast
mantiene su efectividad terapéutica incluso si se combina con ICS,
pero este aspecto concreto no ha sido investigado directamente. Igual-
mente, el potencial de roflumilast para reducir la inflamacién sistémi-
ca que caracteriza la EPOC®™?¢ y, con ella, mejorar algunas de las
manifestaciones extrapulmonares de la enfermedad'” necesita ser in-
vestigado.

Existen, ademads, muy diversas alternativas que se estan investi-
gando para mejorar el arsenal terapéutico actualmente disponible
para la EPOC. Estas incluyen, entre otras, el tratamiento de la coloni-
zacién bacteriana crénica que aparece con frecuencia en pacientes
con EPOC®, el empleo de diversos inmunomoduladores para el trata-
miento de las alteraciones de la inmunidad adquirida descritas en es-
tos enfermos™, la posibilidad de regenerar el parénquima pulmonar
dafiado?® o el empleo de nuevas técnicas de bioingenieria y nanome-
dicina para el tratamiento del enfisema?'. Mencién aparte merece el
posible papel terapéutico de farmacos no originalmente “pulmona-
res”, pero con un potencial gran impacto en el manejo clinico de los
pacientes con EPOC, como las estatinas o los inhibidores de la enzima
convertidora de la angiotensina?.

Conclusion

La eficacia clinica del tratamiento actual de la EPOC es muy supe-
rior al existente hace apenas dos décadas (tabla 1). Las perspectivas
de que esta situaciéon mejore atin mas en las préximas dos décadas
son muy altas. Algunas de estas mejoras (roflumilast, indacaterol,
aclidinium, entre otras) estaran disponibles en el mercado en los
préximos meses.
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