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Las recomendaciones sobre diagnóstico y manejo de
la enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC)
se confeccionaron hace casi 5 años, siendo publica-
das poco después. Recientemente, el consejo redactor
de ARCHIVOS DE BRONCONEUMOLOGÍA ha creído conve-
niente seguir con la política de publicación en la Revis-
ta de las normativas y se nos ofrece un foro idóneo para
su mayor difusión.

Habida cuenta del tiempo transcurrido, se precisaban
unos cambios mínimos de actualización en tópicos que
han tenido mayor reflejo en los últimos años, como
puede ser el caso de la rehabilitación respiratoria o la
ventilación no invasiva por vía nasal aunque, en líneas
generales, hay que reconocer que no se han producido
hallazgos fundamentales sobre el tema. De todas formas
se ha pretendido mantener no sólo la división de los dis-
tintos apartados, sino también el orden poco convencio-
nal elegido en su momento.

Últimamente se han llevado a cabo unas recomenda-
ciones en la Sociedad Europea a punto de ver la luz,
que no creemos contradigan en líneas generales nuestra
visión, aunque creemos de interés que puedan existir
pequeñas diferencias o adaptaciones a nuestro medio.

Por otro lado, el carácter de las mismas resume la vi-
sión sobre el tema de este grupo de trabajo, y las opi-
niones vertidas pueden no ser asumidas en algún caso
por otros grupos, pues la misma estructura de desarrollo
de las normativas SEPAR no implica la búsqueda de un
consenso generalizado previo ni la utilización de co-
rrectores externos.

Esperamos que al menos tengan la utilidad de propi-
ciar un mayor debate sobre las actuaciones más discuti-
das y que también sirvan para una mejor educación sa-
nitaria sobre el tema, en los ámbitos de la medicina de
familia no especializada.
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Enfermedad pulmonar obstructiva crónica

Concepto

La EPOC es definida como un proceso caracterizado
por un descenso de los flujos respiratorios que no cam-
bian de manera notable durante períodos de varios me-
ses de seguimiento. La mayor parte de esta limitación
del flujo aéreo es lentamente progresiva y poco rever-
sible.

El asma bronquial con reversibilidad de la obstruc-
ción, períodos de normalidad o mayores variaciones de
los flujos, queda específicamente diferenciada concep-
tual y terminológicamente de la EPOC.

Quedan excluidas las causas específicas de obstruc-
ción al flujo aéreo, como la de las vías aéreas superio-
res, bronquiectasias, fibrosis quística, o las formas de
bronquiolitis de causa no determinada o relacionadas
con enfermedades sistémicas.

Sin embargo, situaciones de hiperreactividad bron-
quial pueden estar presentes en pacientes con EPOC.
Igualmente, en ocasiones, el asma bronquial intrínse-
ca evolucionada con obstrucción permanente o las
bronquiectasias de larga evolución con obstrucción al
flujo aéreo pueden ser difíciles de diferenciar de la
EPOC'4.

Procesos incorporados en la enfermedad pulmonar

obstructiva crónica

En la denominación de EPOC se incluyen normal-
mente tres procesos: la bronquitis crónica, la enferme-
dad de las pequeñas vías aéreas y el enfisema pulmonar.

Bronquitis crónica. La bronquitis crónica es defini-
da como una sobreproducción crónica de esputo, y se
acepta que es crónica cuando se presenta más de 3 me-
ses por año durante dos o más años sucesivos3. El exce-
so de expectoración no debe ser producido por otros
procesos como bronquiectasias o tuberculosis y, en ge-
neral, se acompaña de tos crónica.

Estos pacientes presentan hiperplasia de las glándu-
las submucosas de la tráquea y de los grandes bron-
quios, de las células caliciformes de superficie y exceso
de moco. Estas alteraciones son sin duda secundarias
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también al tabaco, aunque las correlaciones entre ellas y
el grado de obstrucción han sido deficientes5. Por otro
lado, aunque la mayor parte de los fumadores acabe
presentando tos y expectoración matutina, sólo alrede-
dor de un 15% desarrolla una obstrucción sintomática6.
Posiblemente la bronquitis crónica que no se acompaña
de obstrucción tenga escasa significación clínica, salvo
para los otros riesgos derivados del tabaco.

Más recientemente se han descrito cambios inflama-
torios en las vías aéreas centrales de los pacientes con
EPOC, consistentes en aumentos de células mononu-
cleares en la mucosa y de neutrófilos en el fluido, e in-
cluso los eosinófilos también podrían contribuir78. En
estadios avanzados puede demostrarse una atrofia del
cartílago.

Enfermedad de las pequeñas vías aéreas. Los pe-
queños bronquios y bronquiolos son los responsables
del mayor aumento de resistencias al flujo en la EPOC.
En estos casos los hallazgos encontrados son inflama-
ción, fibrosis, metaplasia de células caliciformes, au-
mento de músculo, tapones de moco y pérdida de los
soportes alveolares con deformidad bronquiolar. En si-
tuaciones más graves y con mayor obstrucción, se aña-
den además estrechamiento y obliteración bronquio-
lar5'9-'».

En personas fumadoras, las alteraciones patológicas
en las vías aéreas periféricas preceden al desarrollo de
enfisema. Parecía que con una serie de tests funcionales
"precoces" que se correlacionaban con las lesiones de
las pequeñas vías aéreas se podrían diagnosticar esta-
dios precoces e incluso preclínicos de enfermedad,
cuando aun los tests clásicos espirográficos fuesen nor-
males; y detectar a los sujetos que acabarían desarro-
llando una EPOC con e) tiempo""'6. Sin embargo, al
cabo de los años esa capacidad de predicción no se ha
confirmado, y la importancia de los tests funcionales de
vías finas parece incierta1''7'1*.

Enfisema pulmonar. El enfisema pulmonar se define
como un cuadro caracterizado por un aumento anormal
y permanente de los espacios aéreos distales al bron-
quiolo terminal, acompañado de destrucción de sus pa-
redes y sin fibrosis obvia2. Se suelen reconocer tres sub-
tipos de enfisema:

a ) Enfisema centroacinar o próxima!, en el que está
preferentemente afectada la parte proximal del ácino
(bronquiolo respiratorio). Suele estar asociado con el
hábito tabáquico y con la obstrucción al flujo aéreo.
Existe una forma de enfisema focal parecido a éste rela-
cionado con la inhalación de polvos de minerales o de
carbón, pero los antecedentes de exposición y la acumu-
lación de macrófagos con pigmentos específicos, ade-
más de peculiaridades clínicas, lo particularizan, de ma-
nera que en estos casos es preferible el término de
neumoconiosis.

h) Enfisema punacinar, en el que todos los compo-
nentes del ácino tienden a estar afectados. Es la forma
más comúnmente asociada con el déficit de alfa-1-anti-

proteasa, y se localiza preferentemente en las bases pul-
monares.

c ) Enfisema distal o paraseptal, en el que la parte
dista! del ácino (ductus y sacos alveolares) es la que se
encuentra predominantemente afectada. Las bullas api-
cales pueden ocasionar neumotorax espontáneo en al-
gún caso. Por otro lado, en este tipo de enfisema los flu-
jos suelen estar preservados.

Hay algunos autores que postulan que la patogenia
del enfisema panacinar y la del centroacinar serían dis-
tintas. Aunque el resultado de limitación al flujo sea co-
mún, el mecanismo por el que se producirían podría ser
diferente19.

En los casos avanzados, el enfisema es difícil de cla-
sificar y patólogos expertos discrepan a veces en sus
apreciaciones. Es, sin embargo, la gravedad más que el
tipo de enfisema lo que importa y determina los sínto-
mas del paciente'''".

En la mayor parte de los estudios se ha establecido
que el enfisema es el mayor determinante de la limita-
ción al flujo aéreo, y es muy poco frecuente encontrar
obstrucciones graves sin la presencia de éste. Conforme
la limitación al flujo se va haciendo más importante,
aunque las lesiones de bronquiolitis también son mayo-
res, el enfisema pulmonar es lo más llamativo y domina
el cuadro20'22.

Diagnóstico y evaluación de la enfermedad
pulmonar obstructiva crónica

El diagnóstico de la EPOC es normalmente fácil,
pues está implícito en su mismo concepto de demostra-
ción de una obstrucción poco variable tras haber descar-
tado otros procesos. Si este tipo de obstrucción se da en
un individuo por encima de la edad media de la vida,
con síntomas variables de tos, expectoración, disnea y
antecedentes de fumador durante largos años, el diag-
nóstico estará claramente establecido.

Clínica v exploración física

El hábito tabáquico, la tos y la expectoración prefe-
rentemente matutina, las infecciones respiratorias recu-
rrentes con aumento de síntomas de predominio inver-
nal y la disnea progresiva creciente son los síntomas
más constantes en la EPOC. De todas formas, todos es-
tos síntomas son bastante inespecíficos y comunes a
otras enfermedades respiratorias. En ocasiones no es fá-
cil para el paciente distinguir una reagudización de sus
síntomas habituales; el aumento del esputo, su aspec-
to purulento y el aumento de la disnea parecen carac-
terizar mejor los brotes cuando estos síntomas están
presentes23. La persistencia de un volumen de esputos
mayor de 30 mi en 24 horas nos deberá hacer sospechar
bronquiectasias asociadas. La expectoración hemoptoi-
ca, aunque puede a veces presentarse coincidiendo con
reagudizaciones, debe hacernos descartar otras patolo-
gías y, en especial, el carcinoma bronquial cuya inci-
dencia está claramente aumentada en este tipo de pa-
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cientes. El sobrepeso y la obesidad pueden acompañar
al proceso, empeorando la disnea y la eficacia de la
musculatura respiratoria, aunque los valores por debajo
de su peso ideal son corrientes también en algunos ca-
sos de enfermedad grave.

Los signos de exploración física son muy poco ex-
presivos en la enfermedad leve y moderada. Una espira-
ción alargada y la aparición de sibilantes pueden ser
signos no específicos de obstrucción. Se ha intentado un
análisis de la Ha y la exploración física para el diagnós-
tico de la EPOC, y sólo una historia tabáquica de 70 o
más paquetes/año y la disminución de los sonidos
pulmonares tenían alguna utilidad para el diagnóstico
de un FEV|/FVC% < óOt^24. Signos como cianosis, ac-
tividad de la musculatura respiratoria accesoria o signos
de insuficiencia cardíaca derecha pueden aparecer en la
enfermedad grave o preferentemente en las reagudiza-
ciones, e incluso en estas últimas un movimiento inco-
ordinado de la caja torácica o respiración paradójica de
la pared abdominal durante la inspiración pueden indi-
carnos una situación más crítica, aunque no reflejan cla-
ramente una situación de fatiga muscular como se con-
sideraba hasta no hace mucho.

Examen radiológico

Radiografía convencional de tórax. En la evalua-
ción de un paciente con EPOC es habitual un examen
radiológico de tórax en proyecciones posteroanterior y
lateral, aunque no es útil para valorar la obstrucción al
flujo aéreo. La radiotransparencia, la atenuación vascu-
lar y la hiperinsuflación (horizontalización de diafrag-
mas y aumento de la cámara aérea retrosternal) pueden
indicar la presencia de enfisema. En casos avanzados la
hiperinsuflación es más evidente y pueden encontrarse
signos de hipertensión arterial pulmonar5 27. Las corre-
laciones entre los signos radiológicos y los funcionales
y anatómicos, sin embargo, no son buenas2"1'.

Es razonable utilizar la radiografía de tórax para des-
cartar carcinoma broncopulmonar, aunque la realización
frecuente de radiografías en sujetos en riesgo no ha de-
mostrado su utilidad en orden a aumentar la resecabili-
dad y la tasa de curación del cáncer de pulmón'". En
ocasiones, la radiografía es úti l para confirmar o descar-
tar complicaciones como neumonía o neumotorax.

Tomografía computarizada. La tomografía compu-
tarizada (TC) ha demostrado mayor sensibilidad que la
radiografía de tórax en cuanto a detectar alteraciones de
enfisema" 32. Incluso trabajos con TC de alta resolución
han señalado una buena sensibilidad aun en los casos
con pequeño grado de enfisema y con aceptable correla-
ción con las pruebas de función pulmonar" '\ Puede ser
útil identificando patrones de enfisema, panacinar o
centroacinar, y en la evaluación y extensión de bullas.
Salvo para el estudio prequirúrgico de resección de bu-
llas, técnicas de reducción pulmonar y trasplante o para
el diagnóstico de bronquieclasias añadidas estas técni-
cas no se aconsejan en la práctica rutinaria clínica, con-
siderando su coste/beneficio y las radiaciones aplicadas
con la misma.

Pruebas defunción pulmonar

Espirografía. La evaluación espirográfíca con de-
mostración de la obstrucción poco variable establece el
diagnósitico de EPOC.

La evaluación espirográfíca es la aconsejada y debe
efectuarse con utillaje y metodologías bien establecidas
y por personal entrenado16 •".

Las alteraciones espirográficas asociadas con la
EPOC consisten en una reducción del FEV, en su rela-
ción porcentual con la capacidad vital o FEV|/VC. El
FEV, constituye una expresión simple de un proceso
complejo; es una función de la retracción elástica pul-
monar y del tórax, y del grado de apertura de las vías
aéreas. El FEV, se modifica por la pérdida de retracción
elástica (como en el enfisema), por el estrechamiento de
la vía aérea, o por ambas situaciones como en la mayor
parte de los pacientes con EPOC. El FEV/VC es un
buen índice en fases tempranas de la enfermedad, aun-
que se prefiere la expresión del FEV, en relación a sus
valores de referencia para fases más avanzadas y se aso-
cia mejor al nivel de la obstrucción'".

Basados en los valores de FEV, podríamos dividir la
gravedad de la EPOC de la siguiente manera: leve:
FEV i < hasta el 65% de sus teóricos; moderada: FEV,
entre el 64 y el 45%; grave: FEV| < 45% de sus predi-
chos.

Los medidores de flujo máximo tienen un escaso pa-
pel en el diagnóstico y seguimiento de la EPOC y pue-
den ser falsamente engañosos en la enfermedad grave.

Pruebas de pequeñas vías aéreas. Otros parámetros
derivados de la espirografía, como la medida de los flu-
jos máximos medidos a bajos volúmenes pulmonares,
flujos 25-75%, pendiente de la curva, etc., aunque pare-
cen ser más sensibles, no aportan mayor información
diagnóstica o pronostica establecida que la proporciona-
da por el FEV i y FEV/VC. Tampoco parece que otras
pruebas de alteración de las pequeñas vías aéreas apor-
ten información adicional de relieve: pendiente de la
concentración de Ni (N-,/1). volumen y capacidad de cie-
rre, distensibilidad dinámica y sus variaciones con la
frecuencia respiratoria, variaciones de los flujos tras
respirar gases de distinta densidad (HeO^), etc. Su ma-
yor variabilidad contrarresta su posible beneficio, ade-
más de su incierto valor predictivo17 ls.

Pruebas de broncodilatación y monitorización es-
pirográfíca. Las espirografías practicadas tras la admi-
nistración de broncodilatadores o repetidas a lo largo
del proceso o tras pautas o actuaciones terapéuticas son
de indudable utilidad para controlar la evolución de la
EPOC y sentar también las posibles consideraciones
pronosticas.

Para la prueba de broncodilatación, la expresión de
mejoría en tanto por ciento de los valores predichos evi-
ta la dependencia de los valores básales. Mejorías de un
10% o de 200 mi podrían ser tomadas como significati-
vas. También hay que considerar en ocasiones mejorías
subjetivas sin modificación del FEVp
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Gasometría arterial. Tanto en el estudio inicial
como en las reagudizaciones graves de la EPOC deben
hacerse gasometrías arteriales. Los hallazgos suelen ser
grados variables de hipoxemia, acompañada a veces en
estadios avanzados de hipercapnia. En pacientes hos-
pitalizados por reagudización y en fallo respiratorio
suelen ser precisas determinaciones repetidas de gases
arteriales para su control, aunque intercaladamente pue-
de hacerse un control incruento de monitorización de
SaOy o de PaO^ y PaCO^ con electrodos cutáneos o
determinación de gases espirados; la pulsioximetría
puede tener también algún interés para monitorización
de posibles eventos nocturnos acompañantes. Así mis-
mo, son precisas las gasometrías arteriales en la EPOC
para establecer, revisar y controlar las indicaciones de
oxigenoterapia continua domiciliaria.

Otras valoraciones funcionales. La EPOC está aso-
ciada frecuentemente a un incremento del volumen resi-
dual (VR) y de la capacidad pulmonar total (CPT), y la
hiperinsuflación tiene consecuencias claras sobre la so-
brecarga mecánica de estos pacientes y sobre la muscu-
latura respiratoria. Pueden medirse tanto por técnicas de
dilución de gases (helio) como por técnicas pletismo-
gráficas, a la vez que se miden las resistencias de vías
aéreas que están aumentadas en estos casos y que inde-
pendientemente de su mayor variación son más senci-
llas y breves en su realización. Usualmente, la difusión
o factor de transferencia del CO, medida por respiración
única, se encuentra reducida en estos pacientes y este
factor, junto con la CPT, se correlaciona aceptablemente
con el grado de enfisema38. La determinación de los vo-
lúmenes pulmonares y de la difusión puede completar
el estudio inicial del paciente con EPOC, pero para el
seguimiento y control de la evolución puede bastar con
laespirografía1.

El hallazgo de un aumento de las resistencias de vías
aéreas pletismográficas o de las resistencias respirato-
rias por la técnica de oscilaciones forzadas es lo espera-
ble en estos casos. También en algunos casos de enfise-
ma podemos encontrar alteraciones en la distensibilidad
pulmonar (aumento de la compliancia estática, disminu-
ción de la presión de retracción elástica pulmonar a un
volumen determinado o cambio en la pendiente de la
curva), pero los hallazgos son en muchos casos redun-
dantes y exigen maniobras molestas con aplicación de
catéter esofágico, por lo que tanto éstas como las resis-
tencias no se recomiendan como utilización sistemática
en la práctica clínica'.

Estudios de ejercicio. En la EPOC moderada/grave
es habitual una disminución de la capacidad de ejerci-
cio. Esta afectación es el resultado no bien establecido
de una serie de factores: limitación mecánica ventilato-
ria y disminución de reserva respiratoria, sensación de
disnea, respuestas cardiovasculares, fatiga de la muscu-
latura respiratoria, debilidad muscular general y de ex-
tremidades inferiores, o una combinación de varios de
ellos. Es novedoso que también haya sido encontrada en
grados incipientes de la enfermedad39.
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Se pueden plantear estudios de tests de ejercicio en
bicicleta ergométrica o tapiz rodante y con distintos fi-
nes y utilidades: a) en la valoración del proceso o en el
estudio de una desproporción subjetivo-funcional; b) en
el planteamiento, ejecución y control de un programa
de rehabilitación respiratoria; c) en la valoración de las
indicaciones de oxigenoterapia durante el ejercicio con
sistemas de oxígeno portátil; d) en la valoración de la
aptitud y capacidad laboral, y e) en el seguimiento y
control de respuesta ante medidas terapéuticas diver-
sas4045. Su papel en la evaluación preoperatoria de un
paciente con EPOC que va a ser sometido a cirugía en
general por carcinoma broncopulmonar, aunque aún
en debate, puede aportarnos alguna utilidad; algunos su-
gieren que a los casos con afectación funcional pero
que conserven un consumo máximo de oxígeno mayor
de 15 ml/kg/m debe ofrecérseles cirugía46, entre 10-15
ml/kg/m las complicaciones previsibles son mayores y
por debajo de 10 ml/kg/m la mortalidad muy alta176. Los
resultados alentadores de técnicas de reducción pulmo-
nar en pacientes EPOC en lista de espera de trasplante
pulmonar, pueden hacer replantearnos alguno de estos
límites. La tolerancia al ejercicio en los pacientes tras-
plantados de pulmón parece ser parecida tanto en tras-
plantes uni como bipulmonares47.

La valoración mediante tests sencillos de paseo, de
6 o 12 minutos, o progresivos y más estandarizados,
puede ser de utilidad en algún caso y exige una casi
nula complejidad técnica48-49.

Estudios durante el sueño. La hipoxemia durante el
sueño y más durante la fase REM es bastante frecuente
en pacientes con EPOC, pero su contribución a la hiper-
tensión pulmonar es incierta. Factores como la hipoven-
tilación, la disminución de la PRC y los trastornos de
ventilación/perfusión pueden contribuir, y aunque, re-
cientemente, se ha demostrado un aumento de la morta-
lidad en los pacientes con EPOC con Pa0¡ diurnas > 60
mmHg y desaturaciones nocturnas, su corrección con
oxígeno no disminuía esa tendencia50. Esas desaturacio-
nes pueden inducir también policitemia y arritmias car-
díacas.

Por otro lado, no existe evidencia de que en la EPOC
se dé con mayor frecuencia la asociación con el síndro-
me de apneas obstructivas durante el sueño (SAOS)
(síndrome overlap). La sospecha de un SAOS asociado
a EPOC puede derivarse de una sintomatología evoca-
dora que debe indagarse sobre todo en los de constitu-
ción y sobrepeso acompañante, o por la aparición de
policitemia o signos de corazón pulmonar en pacientes
con Pa0¡ diurnas > 60 mmHg. En estos casos puede es-
tar indicado un estudio polisomnográfico durante el
sueño y el posible beneficio obtenido con CPAP51.

Estudios de los músculos respiratorios. En la EPOC
la función de los músculos respiratorios está profunda-
mente alterada, en especial el diafragma, como principal
músculo inspiratorio52. Las causas son diversas. Por un
lado, el trabajo y el coste energético de la respiración es-
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tan aumentados debido a la elevación de la resistencia al
flujo aéreo, de manera que el consumo de oxígeno de los
músculos respiratorios se encuentra elevado para un ni-
vel de ventilación determinado53. Por otro, la capacidad
de los músculos respiratorios para soportar este incre-
mento en la carga ventilatoria está notablemente dismi-
nuida. Las presiones inspiratorias máximas (Pimáx) o
presiones transdiafragmáticas (Pdimáx) se encuentran
disminuidas54. En general, esta disminución de la fuerza
muscular parece depender de la hiperinsuflación que
provoca un aplanamiento del diafragma y que lo lleva a
una situación de desventaja mecánica para efectuar una
contracción muscular efectiva. Sin embargo, aunque se
ha publicado una corrección de la Pimáx cuando se tenía
en cuenta el volumen pulmonar aumentado, algunos no
encontraron esa corrección55. Existen algunos estudios
de experimentación animal en los que se demuestra que
la hiperinsuflación puede afectar a las propiedades con-
tráctiles de los intercostales parastemales56 o producir un
fenómeno de adaptación, consistente en la disminución
del número de sarcómeros del diafragma, de manera que
los restantes recuperan una relación fuerza-longitud nor-
mal57. Se desconoce si estos hallazgos ocurren en pa-
cientes con EPOC, así como los fenómenos subcelulares
asociados con los trastornos funcionales.

Los cambios bioquímicos existentes en la EPOC,
como la hipoxemia y la acidosis, también contribuirían
a la menor contractilidad. Así, un mecanismo que va ad-
quiriendo cada vez más importancia es el efecto de la
hipoxia crónica sobre el metabolismo celular y sobre el
metabolismo oxidativo muscular. A partir de estudios de
espectrometría con ^P en el músculo cuadríceps de pa-
cientes con EPOC se ha demostrado que el metabolis-
mo aerobio de este músculo es deficiente58. Se descono-
ce por ahora si este hallazgo podría objetivarse en los
músculos respiratorios y qué modificaciones podrían
producir en el mismo algunas modalidades de trata-
miento como la oxigenoterapia.

Por otro lado, se ha demostrado que los músculos
accesorios de la inspiración (especialmente el esterno-
cleidomastoideo y escaleno) se reclutan con frecuencia,
incluso en reposo en EPOC estables52, y algunos pa-
cientes pueden presentar contracción fásica de la mus-
culatura abdominal, especialmente el transverso59.

Existen datos indirectos de diversa índole a favor de
que en los pacientes hipercápnicos pueda haber un esta-
do de fatiga muscular crónica. Sin embargo, otros estu-
dios muestran que los enfermos con EPOC en fase esta-
ble tienen un índice tensión-tiempo diafragmático
(ITTdi) por debajo del umbral de fatiga, sin que exista
una correlación entre el ITTdi y la PaCO,60. Otros auto-
res demuestran que la inhalación de CO^ conlleva una
disminución de la reserva funcional del diafragma frente
a la aparición de fatiga, probablemente debido al aumen-
to del trabajo ventilatorio y a la existencia de hiperinsu-
flación6', o que produce una disminución en la fuerza de
contracción del diafragma de un 25% cuando se investi-
ga, utilizando tiras de diafragma en experimentación
animal62.

En los pacientes con EPOC reagudizadas en fallo
respiratorio suele comprobarse la existencia de fatiga,
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que puede ser uno de los factores determinantes de la
insuficiencia respiratoria aguda. Esta fatiga está además
favorecida por la alteración de la perfusión diafragmáti-
ca, al existir un acortamiento de la espiración en esta si-
tuación.

En la práctica clínica puede ser de utilidad la medida
de las presiones musculares máximas medidas en la
boca, o las relaciones Pi/Pimáx como índice de debili-
dad, por su fácil realización63. Una disminución de las
Pimáx puede tener utilidad en casos de debilidad mus-
cular generalizada por desnutrición o en los casos de
miopatía secundaria a tratamiento corticoide. Los tests
de resistencia64 deben ser utilizados para el control de
respuesta a un programa de entrenamiento de la muscu-
latura respiratoria. Sin embargo, las determinaciones de
las presiones transdiafragmáticas mediante sondas-ba-
lón, las relaciones derivadas de la anterior como el índi-
ce tensión-tiempo65 (ITT = [Pdi/Pdimáx] x [ti/Tto]), la
electromiografía del diafragma o técnicas de estimula-
ción del frénico no tienen interés clínico demostrado y
quedan para el área de la interesante investigación en
este campo. También son prometedores los estudios de
morfometría, estudios sobre el metabolismo oxidativo
de los músculos respiratorios, en particular del diafrag-
ma, así como el efecto de la liberación de radicales li-
bres celulares sobre la fatiga muscular66, aunque tam-
bién quedan confinados a la investigación y a centros
muy especializados.

Estudio de la disnea y de la calidad de vida
relacionada con la salud

La disnea es el síntoma capital de los pacientes con
EPOC. Se recomienda su valoración de forma estanda-
rizada simple67, o mediante índices más complejos
como los de Mahier68, que tienen en cuenta no sólo las
tareas que la producen, sino el grado de esfuerzo que
desarrolla y el posible deterioro funcional (BDI [baseli-
na dyspnea Índex]; TDI [transition dyspnea Índex]).

La escala modificada de Borg u otras analógico-vi-
suales simples se han incorporado a la rutina de valora-
ción durante el ejercicio y están suficientemente vali-
dadas69.

Dadas las discordancias subjetivo-funcionales, la
poca variación de los parámetros funcionales tras tra-
tamientos o programas de rehabilitación y la mejoría
subjetiva y de actividades, últimamente ha cobrado
interés el estudio de la calidad de vida de los pacientes.
Los cuestionarios específicos desarrollados para la
EPOC70'71 parecen ser útiles y más sensibles para estu-
diar cambios que otros genéricos que también se han
utilizado. Tanto el Chronic Respiratory Disease Ques-
tionnaire (CRDQ) de Guyatt7" como el St. George Res-
piratory Questionnaire (SGRQ) de Jones71 están bastan-
te estudiados, tanto respecto a su fíabilidad como a su
consistencia interna, validez y sensibilidad a los cam-
bios. Para su utilización en otra lengua es preciso un
proceso metodológico y de validación previa que está
hecho en español para el CRDQ72 y preliminarmente
para el de St. George74.

289



ARCHIVOS DE BRONCONEUMOLOGÍA. VOL. 32, NÚM 6, 1996

Valoración del cor pulmonale

La hipertensión arterial pulmonar puede estar presen-
te en la EPOC evolucionada y grave y su única valora-
ción suficientemente fiable es la medida de las presio-
nes mediante cateterismo derecho. Siempre que sea
posible, sin embargo, es recomendable que la valora-
ción se efectúe mediante métodos no invasivos.

El electrocardiograma es poco sensible y específico,
aunque en estadios avanzados de la enfermedad podre-
mos observar un aumento de cavidades derechas y pa-
trones típicos.

La ecocardiografía, preferentemente la bidimensio-
nal, permite una mejor determinación del tamaño y mo-
vimiento de las cámaras derechas. La ecocardiografía
Doppler posibilita, además, la medición de las diferen-
cias de presión y la valoración de los flujos, aunque la
correlación individual no es suficientemente estrecha.
La ecocardiografía Doppler a pesar de sus limitaciones
es insuficientemente utilizada en la valoración del cor
pulmonale o sus complicaciones.

Los estudios angiográficos isotópicos permiten la de-
terminación de la fracción de eyección del ventrículo
derecho, sus movimientos, e incluso hacer una estima-
ción de la presión arterial pulmonar. Dichos estudios
son repetidos en ocasiones tras el esfuerzo y tras la apli-
cación de oxígeno u otros tratamientos farmacológicos.

La resonancia magnética posibilita medidas de los
movimientos de la pared ventricular, de la fracción de
eyección, estudios de flujos similares al Doppler, e in-
cluso información general sobre el contenido bioquími-
co del miocardio ventricular derecho y quizá detectar de
manera temprana situaciones de hipertrofia o miopatía73,
aunque su relación, coste/beneficio no hace aconsejable
la aplicación de estas técnicas.

Tratamiento

Antes de entrar en las medidas de manejo y tratamien-
to de la EPOC interesa hacer unas consideraciones de
profilaxis y de diagnóstico temprano. Con seguridad, la
medida más importante para disminuir sustancialmente
la EPOC sería que la población en general dejase v, so-
bre todo, no adquiriese el hábito taháquico. Por ello to-
das las medidas de información, conocimiento de los
riesgos, campañas adecuadas y actuaciones legislativas
son del máximo interés. Por otro lado. el diagnóstico
temprano de la EPOC, demostrando la obstrucción en es-
tadios poco avanzados y no invalidantes, tiene relieve y la
práctica de la espirografía debe extenderse en la práctica
clínica del médico de familia en sujetos de riesgo.

Los objetivos del tratamiento de la EPOC, siendo un
proceso poco reversible, se basan en mejorar la sinto-
matología de los pacientes, intentar evitar su deterioro
progresivo y complicaciones, mejorar lo más posible su
función pulmonar y las limitaciones que su proceso le
ocasiona para su vida laboral y cotidiana, en definitiva
mejorando su calidad de vida.

Tanto en tratamientos clásicos, y muy utilizados en al-
gún caso, como respecto a productos farmacológicos
más recientes o la valoración de los beneficios de aso-
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elaciones, no están a veces suficientemente más confir-
mados y se precisan estudios multicéntricos controlados.

La división de los apartados del manejo y tratamiento
es poco convencional, pero creemos que se aproxima a
los logros u objetivos que nos marcamos con la misma.

Medidas que aumentan la expectativa de vida

Dejar de fumar. Dejar de fumar debe ser la mayor
prioridad en el cuidado de los pacientes con EPOC, y
supone la medida terapéutica más importante en todos
los estadios y grados de la enfermedad. El beneficio
más rápido al dejar el tabaco es la reducción de la tos y
la producción de esputo. Las lesiones bronquiolares son
probablemente reversibles, al menos en parte, y el dete-
rioro funcional tiende a no prosperar tras dejar de fumar.
En adultos fumadores, el FEV, disminuye aproximada-
mente 20-30 mi cada año. En fumadores susceptibles
que desarrollan deterioro disminuye de 40-100 mi por
año. Los valores del FEV, en los pacientes que dejan el
tabaco se aproximan a los de los no fumadores y aumen-
tan sus expectativas de vida74"76. Se consiguen beneficios
al dejar de fumar aun en edades mayores de 65 años77.
Se ha señalado, sin embargo, que es preciso un período
de varios años para que el efecto de supervivencia entre
fumadores y no fumadores sea evidente™. Recientemen-
te el estudio multicéntrico de salud pulmonar'", sobre
casi 6.000 pacientes, ha confirmado que el dejar de fu-
mar evita la pérdida acelerada y progresiva del FEV|.

Programas específicos de información, educación, re-
forzamiento, soporte psicológico y farmacológico susti-
tutivo con nicotina, pueden ayudar a dejar el hábito. La
consideración del tabaco como una verdadera droga, que
produce una fuerte dependencia física, psicológica y so-
cial, con su síndrome de abstinencia claro, y los malos
resultados de los intentos por el propio sujeto nos harán
situar el problema en su contexto. En la actuación con el
paciente todo el engranaje sanitario desde el más básico
debe estar implicado, y debe responsabilizarse, así mis-
mo, de su papel predicando con el ejemplo, aunque sue-
len ser precisas acciones especializadas en unidades
apropiadas y experimentadas en estos tópicos y, a pesar
de sus costes, la relación con el beneficio no ofrece du-
das. La forma más ampliamente empleada es la terapia
sustitutiva con nicotina (TSN). que se ha demostrado be-
neficiosa y segura. El uso de chicles y parches de 16 o
24 horas son las formas más utilizadas, aunque también
se está ensayando la vía inhalatoria. Revisiones aplican-
do metaanálisis a los trabajos en este campo han demos-
trado los claros beneficios frente a placebo de los par-
ches. aunque el 22% de media que se mantenían sin
fumar a los 6 meses no nos puede dejar nada conformes,
siendo precisa la aplicación de otras estrategias o combi-
naciones para mejorar los resultados; la eficacia de los
parches de 16 a 24 horas parecía ser equivalente7''. En el
estudio de salud pulmonar, los resultados de su progra-
ma intensivo antitabaco de 12 sesiones y soporte de chi-
cles de nicotina, demostraron un 22% de abstinencia a
los 5 años frente a un 5% en los controles.

Existen algunos trabajos que parecen indicar una ma-
yor eficacia cuando las dosis de nicotina son más altas o
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cuando se emplean en combinación parches y chicles.
Existen algunos trabajos con resultados aceptables con
la aplicación de mínimas medidas de soporte psicológi-
co y TSN, aunque faltan estudios que comparen la efi-
cacia de TSN y soporte psicológico más especializado,
tanto utilizadas individual como conjuntamente80. Posi-
blemente el resultado en las dos primeras semanas
orienta sobre el resultado más a largo plazo, siendo pre-
ciso reforzar las actuaciones si en este tiempo la absti-
nencia no se ha logrado. Aunque el tiempo de trata-
miento sustitutivo con nicotina no se ha establecido
aún, terapias más allá de las 8 semanas pueden no ser
necesarias'75.

Como beneficios adicionales importantes al dejar
este hábito, debemos citar una reducción en el riesgo de
mortalidad cardiovascular y por neoplasias de pulmón,
laringe, boca, esófago y vejiga.

Oxigenoterapia. En estadios avanzados de la enfer-
medad, la oxigenoterapia es la medida más eficaz para
mejorar la hipertensión arterial pulmonar y la repercu-
sión cardíaca congestiva. Por otro lado, la oxigenotera-
pia domiciliaria proporcionada de forma lo más conti-
nua posible (16-18 horas) ha demostrado ser una de las
pocas medidas terapéuticas que pueden llegar a mejorar
las expectativas de vida de los pacientes con EPOC
muy evolucionada8182.

Existe un amplio consenso en cuanto a las indicacio-
nes de oxigenoterapia domiciliaria continua: presiones
arteriales de oxígeno inferiores a los 55 mmHg o valo-
res entre 55 y 60 cuando además está presente una poli-
globulia o signos clínicos o electrocardiográficos de co-
razón pulmonar. Es necesario que el sujeto se encuentre
en una fase estabilizada de su enfermedad y al menos a
3 meses de una reagudización. Pueden hacerse indica-
ciones provisionales tras una situación de fallo respira-
torio agudo en pacientes nuevos, pero deberá revisarse
con posterioridad. La fuente de oxígeno domiciliario
puede ser oxígeno líquido, bombonas de gas comprimi-
do o preferentemente concentradores de oxígeno. Para
alcanzar una cumplimentación horaria suficiente suele
ser conveniente que el paciente disponga de un sistema
portátil para utilizar fuera de su domicilio. De todas for-
mas, la falta de cumplimentación adecuada y la poca
accesibilidad de sistemas portátiles por problemas de
regulación y económicos siguen siendo un hecho. Se
aconseja utilizar gafas nasales con alargadera que posi-
biliten la deambulación, y el régimen de flujo debe ser
el conveniente para cada paciente tras su oportuna com-
probación, con el objetivo de mantener una PaO^ > 60
mmHg o SaO^ > 90% y no es necesario su humidifica-
ción. Las recomendaciones para la oxigenoterapia cró-
nica domiciliaria (OCD) han sido hechas en una ante-
rior normativa SEPAR83.

También pueden hacerse indicaciones muy seleccio-
nadas de oxigenoterapia sólo en esfuerzo con sistemas
portátiles, en pacientes con PaO^ algo superiores a 60
mmHg y en los que se haya comprobado un beneficio
indudable mediante estudios reglados de ejercicio. En
los casos de desaturaciones nocturnas la oxigenoterapia
las corrige, pero no parece disminuir con ello la mayor
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mortalidad que estos pacientes presentaban84. En oca-
siones, por no conseguir adecuada oxigenación y en
mayor parte por problemas estéticos, puede plantearse
oxigenoterapia a través de catéter transtraqueal.

En pacientes con reagudizaciones graves de su EPOC
la oxigenoterapia se recomienda con fracciones inspira-
torias de oxígeno bajas (1 1/m: FIO¡ 24%; 2 1/m: FIO^
28%; 3 1/m: FIO^ 32%, aproximadamente), mediante
máscaras tipo ventimask o gafas nasales, llevando a
cabo, así mismo, controles gasométricos regulares. Si la
situación lo exige por falta de respuesta terapéutica, fa-
tiga muscular y agotamiento, puede ensayarse la res-
puesta a ventilación nasal no invasiva en los hipercápni-
cos, debiendo emplear, si no es suficiente o la anterior
medida no está indicada, ventilación mecánica por vía
intratraqueal y respirador, que en ocasiones es la forma
de reposo necesaria para mantener una adecuada venti-
lación. Los criterios de indicación o las técnicas utiliza-
das (hipoventilación relativa, beneficios de añadir pre-
sión espiratoria positiva o PEEP, etc.) aún son motivo
de debate e investigaciones recientes, pero trascienden
el objetivo de esta normativa y sugerimos revisiones so-
bre el tema75177181. Respecto al uso de ventilación no
invasiva le dedicaremos un pequeño apartado diferen-
ciado.

Medidas sustitutivas

Tratamiento con alfa-1-antitripsina. Deficiencias
importantes de alfa-1-antiproteasa o antitripsina (AAT)
están asociadas con el desarrollo de enfisema panacinar
en personas de edad media y fumadores. Algunos estu-
dios experimentales y en humanos parecen avalar la hi-
pótesis de que el enfisema puede producirse por una fal-
ta de equilibrio entre proteasas (mayormente la elastasa
de los neutrófilos) y antiproteasas en el pulmón.

Desde finales de 1987 se cuenta con una preparación
purificada de alfa-1-antitripsina que puede administrar-
se a las personas afectadas. Tras su administración se
alcanzan y mantienen niveles más normalizados y pre-
sumiblemente protectores. Se presume, aunque no está
probado, que dicha terapéutica pueda detener la progre-
sión de este tipo de enfisema.

La ATS ha publicado una guía para el manejo de es-
tos casos86. Deberían seleccionarse a los pacientes con
niveles de 1 1 nM u 80 mg/dl (35% de lo normal), con
fenotipos homozigóticos PiZZ, PiZ-nulo o Pi nulo-nulo,
con función pulmonar anormal y sin enfermedad he-
pática. En personas con la enfermedad muy avanzada
hay que meditar sobre el beneficio posible, pues el cos-
te/año es elevado87. El umbral de protección (35%) está
basado en el conocimiento de que los heterozigotos
PiSZ con valores de 8-19 nM (37%) raramente desarro-
llan enfisema.

Se comenzó a administrar en dosis semanales en so-
lución intravenosa, aunque se extiende su utilización en
pautas mensuales o cada 3 semanas, a dosis de 240
mg/kg, e incluso se ha ensayado la vía inhalatoria88'89.

Hay en marcha estudios europeos a 3 años que po-
drán proporcionamos información interesante sobre la
eficacia de este tipo de tratamiento90. Se han creado
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también registros nacionales e internacionales para su
control. Existen series, algunas nacionales desde 1989,
en las que en un seguimiento a medio plazo parece ob-
servarse una estabilización del FEV|9'.

Trasplante pulmonar. En los últimos 10 o 12 años
una nueva vía se ha abierto para los pacientes con enfer-
medades pulmonares muy avanzadas y con corta espe-
ranza de vida y es el trasplante pulmonar. Tras unos ini-
cios cautelosos en este momento, se han realizado más
de 3.000 trasplantes pulmonares en el mundo, y varios
cientos de ellos en pacientes con EPOC. El trasplante
pulmón/corazón va cayendo en porcentaje y las cifras
de trasplante bi o unipulmonar siguen creciendo con ex-
pectativas esperanzadoras, aunque el de un solo pulmón
que se va confirmando como eficaz debe desecharse en
los pacientes con EPOC con bronquiectasias o infeccio-
nes crónicas en el pulmón residual previsto. Las expec-
tativas de vida al año suelen tener cifras superiores al
70-80%, entre un 60-70% a los 3 años y entre 50-60% a
los 5 años92'96.

Las indicaciones suelen hacerse en pacientes muy
graves, con pérdida de la función considerable (FEV, <
25%) y criterios gasométricos de OCD, menores de 60-
65 años y con unas expectativas de vida a veces muy di-
fíciles de prever, de aproximadamente 18 meses.

La resección de grandes bullas a tensión con compre-
sión de parénquima, o periféricas con historia de neu-
motorax, son subsidiarias de cirugía, utilizándose cada
vez más las técnicas videotoracoscópicas. Gran expec-
tación está despertando la reducción quirúrgica de volu-
men pulmonar en EPOC severos en lista de espera de
trasplante, obteniéndose a corto plazo mejorías sustan-
ciales funcionales, de síntomas y capacidad de esfuerzo
de los pacientes.

Tratamiento sintomático y rehabilitador

Como ya dijimos en los propósitos generales, en el
mayor número de casos sólo nos queda un tratamiento
sintomático y rehabilitador que no podemos infravalo-
rar, pues suele aliviar a los pacientes y les posibilita
unas condiciones más normales en su vida cotidiana, lo
que es importante.

Broncodilatadores. Los pacientes con EPOC pre-
sentan disnea, que puede ser atribuida en parte a la
obstrucción de las vías aéreas y que puede responder y
mejorar a veces sólo subjetivamente con broncodilata-
dores, aunque no de forma tan espectacular y clara
como en los asmáticos. En recomendaciones SEPAR
anteriores se recogen ampliamente las características
farmacológicas, de acción, etc., de los broncodilatado-
res simpaticomiméticos beta-2, de los anticolinérgicos y
de las teofilinas, por lo que nos ceñiremos al tema espe-
cífico de la patología que nos ocupa. Como idea gene-
ral, los broncodilatadores son claramente recomenda-
bles en el paciente con EPOC y su uso aconsejado es la
vía inhalada. Los errores que con mayor frecuencia se
cometen en el tratamiento broncodilatador incluyen un
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uso inadecuado en las maniobras de inhalación de los
dispositivos (falta de sincronización con la inspiración,
insuficiente vaciado o bajos flujos inspiratorios), que
hacen aconsejable programas de educación en este sen-
tido y que pueden ser abordadas entre otras funciones
en consultas de enfermería, con resultados que, aunque
favorables, no acaban de resolver totalmente el proble-
ma. El uso adecuado de cámaras o dispositivos espacia-
dores facilita el uso de esta vía, posiblemente aumenta
la cantidad de fármaco depositado y puede estar espe-
cialmente indicado en algunos casos. El correcto cum-
plimiento del tratamiento se relaciona con las indicacio-
nes de menos aplicaciones por día, posiblemente con la
simplificación y utilización de menos medicamentos.
Por otro lado es difícil de medir, siendo los controles
clínicos y de peso de los inhaladores bastante engaño-
sos sobreestimando la cumplimentación, siendo más
aproximados los dispositivos de monitorización micro-
electrónica, aunque aún poco aplicables en la práctica
rutinaria clínica180.

Simpaticomiméticos o beta-2-agonistas. Este tipo de
broncodilatadores es de utilidad en el manejo sintomáti-
co de la EPOC97'98. Se aconseja su uso preferentemente
por vía inhalada mediante aerosoles presurizados uni-
dosis o las presentaciones en polvo seco. La dosis
recomendada usualmente es de 2 pulsaciones cada 8 o
6 horas, pudiendo ser utilizados, así mismo, como bron-
codilatadores de rescate cuando se tengan síntomas por
su rápida acción; aunque estas dosis a veces pueden
producir broncodilataciones submáximas, aplicaciones
de más de 2 pulsaciones cada 6 horas no parecen apor-
tar beneficios adicionales99. Su efecto es casi inmediato,
su pico de acción se alcanza entre los 15 y 30 minutos y
en algún caso a los 90, y su duración es de 4 o 5 horas.
La broncodilatación y la selectividad beta-2 son simila-
res para el salbutamol, terbutalina, fenoterol y procate -
rol disponibles. La vía oral tiene unas indicaciones muy
limitadas y en general con alternativas de tratamiento, y
la vía intravenosa no parece aportar beneficios adicio-
nales ni en los casos de reagudizaciones y fallo respira-
torio agudo.

Los beta-2-agonistas pueden tener un efecto protec-
tor ante mecanismos de hiperreactividad, su eficacia pa-
rece decrecer algo con su uso continuado y por sus
efectos cardiovasculares pueden contribuir a una caída
de la PaO,. En los pacientes con riesgo debe identificar-
se y monitorizarse la potencial inducción de hipotase-
mia con el uso de dosis elevadas de beta-2-agonistas.
No existen evidencias de que su uso regular y temprano
pueda alterar la progresión y supervivencia de la EPOC,
aunque algunos han encontrado un enlentecimiento en
el progresivo descenso anual del FEV).

Los nuevos agentes, salmeterol y formoterol ya dispo-
nibles, empíricamente, parecerían aportar una buena al-
ternativa de tratamiento broncodilatador de fondo y con
la comodidad de uso cada 12 horas, lo que favorece una
buena cumplimentación. Sin embargo, aunque se han
encontrado útiles en estudios iniciales100-101, e incluso
con mejorías de la calidad de vida muy recientemente178.
no existen aún estudios concluyentes a este respecto en
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pacientes bien seleccionados, como para establecer cla-
ramente el papel que puedan tener en el tratamiento de
la EPOC.

Anticolinérgicos. Los anticolinérgicos son broncodi-
latadores más eficaces en la EPOC que en el asma. Su
comienzo de acción es algo más lento que el de los
beta-2-agonistas pero mantienen su acción durante más
tiempo. El bromuro de ipratropio es el anticolinérgico
disponible y aconsejado en forma inhalada mediante
presurizador unidosis o polvo seco. La dosis recomen-
dada es de 40-80 Hg (2-4 pulsaciones) cada 6 horas,
aunque se han descrito beneficios adicionales a dosis
más altas en casos individualizados102'104. Bromuro de
oxitropio ha demostrado un efecto broncodilatador su-
perior a bromuro de ipratropio y bromuro de flutropio.
Existen estudios aún muy iniciales sobre agentes anti-
colinérgicos como el bromuro de tiotropio que manten-
dría un efecto broncodilatador durante 24 horas utiliza-
do a dosis altas.

Los anticolinérgicos comparados con los beta-2-ago-
nistas a altas dosis, en general en estudios con teofilina
añadida, mostraban un efecto broncodilatador equiva-
lente105-106, aunque algunos han encontrado algún bene-
ficio por encima del efecto broncodilatador máximo ob-
tenido con los beta-2 e incluso hay quien los propone
como de primera intención en este tipo de patologías,
en distintos algoritmos que se han presentado última-
mente107'179'18'.

Porque los agonistas beta e ipratropio son distintas
clases de fármacos con distintos mecanismos de acción,
se ve razonable que puedan presentar efectos aditivos y
complementarios cuando se utilizan conjuntamente;
además, el sitio de acción más periférico para los ago-
nistas beta y el más central para el ipratropio, junto con
su diferente tiempo de acción, pueden ser factores a
considerar. Su constatación ha sido, sin embargo, con-
trapuesta según los trabajos, aunque en un reciente estu-
dio multicéntrico controlado y con placebo, se han en-
contrado beneficios de mayor broncodilatación con su
uso conjunto a las dosis terapéuticas habituales109. Tam-
bién existen datos recientes de que una combinación de
ipratropio, albuterol y teofilina pueden ser superiores a
ipratropio solo o a la combinación de teofilina y albute-
rol"0. La asociación de bromuro de ipratropio y beta-2-
agonistas a dosis estándar, o utilizando estos últimos
como broncodilatador de rescate, puede ser una alterna-
tiva válida y, en ocasiones, preferida por algunos pa-
cientes. La utilización de estos agentes cada 6 horas no
los hacen especialmente cómodos para los enfermos, y
habrá que esperar a ratificar la eficacia de los beta-2 de
larga acción o anticolinérgicos de mayor duración. La
utilización de ipratropio y salbutamol en un mismo do-
sifícador puede simplificar el tratamiento y favorecer la
cumplimentación. No existe evidencia de tolerancia du-
rante su uso prolongado'" ni aparición de efectos se-
cundarios significativos, aunque hay que recordar que
su acción no es selectiva y puede actuar sobre otros re-
ceptores muscarínicos. También es el broncodilatador
cuyo uso se ha incrementado en algunos países en los
últimos años"2 e, incluso, se ha descrito que los pacien-
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tes que usaban ipratropio más albuterol recurren menos
a los servicios de salud que los que emplean otra serie
de combinaciones terapéuticas"3. El estudio de salud
pulmonar ya citado'82 demostró que el uso regular con
anticolinérgicos en EPOC poco evolucionados y no sin-
tomáticos, no modificaba la pérdida de FEV, por año,
por lo que no existen argumentos para el uso de bronco-
dilatadores sin la existencia de síntomas.

Metilxantinas. No se conoce aún con claridad el me-
canismo de acción de las teofílinas. Además de su efec-
to broncodilatador se han descrito otras acciones, como
la de estimulante respiratorio, su efecto inotrópico posi-
tivo sobre el músculo cardíaco, efecto diurético, mejoría
de función diafragmática aunque discutida por algunos,
protección frente a la fatiga muscular y mejoría en la
capacidad de esfuerzo"4'115. Sin embargo, es dudoso que
estos efectos puedan ser esgrimidos como determinan-
tes para su uso clínico.

Las teofílinas presentan una serie de dificultades para
su manejo: estrecho margen de acción, efectos secunda-
rios aún dentro de márgenes terapéuticos, aunque sue-
len ser mayores en cifras superiores a 20 fig/ml e inter-
ferencias con medicaciones habituales (cimetidina,
eritromicina, ciprofloxacino, contraceptivos, etc.), o en
los pacientes fumadores, alcohólicos y con enfermeda-
des cardíacas y hepáticas. Esto obliga, y más en enfer-
mos hospitalizados, a un control de los niveles en plas-
ma, tanto en nuevo uso como periódicamente cada 6 o
12 meses o cuando se produzca algún cambio de prepa-
ración. Los efectos secundarios más frecuentes son: irri-
tación y molestias gástricas, náuseas, diarrea, dolor de
cabeza, temblor, irritabilidad, trastornos del sueño y
arritmias cardíacas.

Las teofílinas se aconsejan para el tratamiento domi-
ciliario por vía oral, en preparaciones de liberación sos-
tenida, a dosis de 10-12 mg/kg/día, repartidas en 2 do-
sis, aunque se ha propuesto una eficacia parecida con la
utilización en una dosis única en preparaciones de más
larga acción. En reagudizaciones y fallo respiratorio
agudo, puede utilizarse aminofilina en solución intrave-
nosa a dosis de 0,5-0,7 mg/kg/h, con una dosis inicial
de carga de 5 mg/kg para los pacientes no tratados pre-
viamente97.

La utilización combinada de teofílinas más simpati-
comiméticos, aunque discutida por algunos, parece te-
ner un efecto aditivo"6'"7 y ya hemos citado antes el po-
sible efecto adicional que tendría su uso combinado con
beta-2 y bromuro de ipratropio110. Aunque hace algunos
años era de los productos más habitualmente utilizados
en la EPOC, su uso tiene una tendencia descendente en
la mayor parte de los países112. Creemos que debe con-
siderarse cuidadosamente en cada caso el riesgo-benefí-
cio de este tipo de terapéutica"8, y pueden ser razona-
blemente añadidas al tratamiento cuando el uso de los
otros broncodilatadores descritos no controlen suficien-
temente los síntomas.

Corticoides. El papel de los corticoides en la EPOC
no está suficientemente establecido. Varios estudios
controlados han demostrado que, en este tipo de pacien-
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tes y en situación estable, con dosis de 40 mg de predni-
sona o equivalentes, se obtenía algún beneficio demos-
trable en un porcentaje que oscilaba entre un 6-29% de
los casos. Ante la falta de criterios previos que identifi-
quen a los casos que van a responder, se propone iniciar
individualmente un tratamiento a prueba a dosis de 40
mg de prednisona diaria o equivalente durante 2 sema-
nas, con monitorización espirográfíca y comprobación
de beneficios valorables; en caso de utilización, se pro-
pone de forma empírica ir disminuyendo la dosis pro-
gresivamente cuando sea posible, hasta llegar a la más
baja o en régimen alterno y que produzca benefi-
cios1'"9-12". Los efectos secundanrios del tratamiento
prolongado con corticoides son bien conocidos: sobre-
peso, debilidad muscular y miopatía, diabetes, osteopo-
rosis, lesiones gástricas, lesiones de fragilidad capilar
cutáneas, lesiones oculares, trastornos psiquiátricos,
etc., y siempre deben ser suficientemente sopesados.

Respecto a la utilización de corticoides inhalados en
la EPOC es frecuente en la práctica clínica, aunque su
utilidad sigue siendo controvertida. Algunos han sugeri-
do que podría estabilizar las pérdidas de FEV, por año,
aunque otros episodios recientes no demuestran ese
efecto'22'124. Habrá que esperar los 3 estudios europeos
multicéntricos que se están llevando a cabo para que
podamos aportar alguna aclaración mayor en este pun-
to. No están bien definidos aún los posibles efectos se-
cundarios de los corticoides inhalados a altas dosis y,
respecto a sus efectos indeseables locales de molestias
faríngeas, ronquera y candidiasis, pueden ser reducidos
utilizando cámaras espadadoras y enjugándose la gar-
ganta después de su uso.

También se ha encontrado que, en las reagudizacio-
nes graves de la EPOC, el tratamiento con dosis de me-
tilprednisolona de 0,5 mg/kg/6 h producía mejorías de
los flujos y beneficios en las primeras 72 horas frente a
controles sólo con broncodilatadores. por lo que puede
considerarse su uso121.

Antibióticos. Aunque los antibióticos han sido am-
pliamente y, a veces, utilizados de forma abusiva para el
tratamiento de las exacerbaciones agudas de la EPOC,
como para la profilaxis de las mismas, su valor no ha
sido claramente establecido. Los escasos estudios no
son coincidentes, aunque los más recientes, y una revi-
sión por metaanálisis de la literatura, sugieren algún be-
neficio añadido frente a placebo21'125.

Como terapia profiláctica usados regularmente cada
mes no los aconsejamos, pues no han mostrado que de-
tengan el deterioro de la función pulmonar o que dismi-
nuyan los síntomas.

Tampoco hay datos sobre la utilización de antibióti-
cos en aerosol con pautas similares a las empleadas en
pacientes con fíbrosis quística. que en pacientes con
brotes infecciosos repetidos podría sopesarse.

Parece razonable pensar que en las reagudizaciones
y, más cuando por su estado de gravedad precisen ingre-
so hospitalario, puede hacerse un uso empírico de trata-
miento con antibióticos, aunque quizás en algunos ca-
sos los virus puedan ser los responsables de la recaída.

Aunque parece chocante, algunos pacientes refieren
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dificultad para identificar una reagudización y distin-
guirla de sus síntomas habituales. El aumento de los sín-
tomas bronquiales y la disnea, junto con la apariencia de
purulencia en el esputo, independientemente de la pre-
sencia o no de fiebre, o de inicio catarral de vías superio-
res que también puede estar presente, razonablemente
caracterizarán el cuadro la mayor parte de las veces.

Los organismos más implicados son el estreptococo,
Haemophilus influencie y Moraxella catarralis y, en
general, los estudios microbianos de esputo no son ne-
cesarios para la elección empírica de los antibióticos
que cubran este espectro. Antibióticos como ampicilina.
amoxicilina u otros antibióticos simples pueden servir
en muchos casos. De todas formas hay que considerar
la progresiva aparición de cepas productoras de betalac-
tamasas y resistencias en nuestro país. y considerar, se-
gún los casos, la utilidad de ampicilina-sulbactan, amo-
xicilina-clavulánico, cefalosporinas orales, macrólidos
o quinolonas que pueden ser buenas alternativas, aun-
que respecto a las últimas no son de primera intención,
siendo más aconsejables si se sospecha infección por
gramnegativos. pacientes con bronquiectasias o multiin-
gresados. Estos antibióticos tienen la ventaja adicional
de la mayor comodidad en el régimen de administra-
ción, aunque suelen ser más caros y la valoración del
coste/beneficio también debemos tenerla en cuenta.

Vacunaciones. La vacuna antiinfluenza (antigripal)
ha demostrado su valor reduciendo la mortalidad y la
morbilidad durante epidemias de dicha etiología, aun-
que la vacuna disponible parece ser menos efectiva en
pacientes de edad avanzada, que son sus destinatarios
habituales. Debe hacerse rutinariamente en los pacien-
tes con EPOC todos los años en otoño.

La vacunación antineumocócica es utilizada en algu-
nos países. Estudios epidemiológicos han demostrado el
gran peso que aún tienen los neumococos en las neumo-
nías adquiridas de la comunidad y que la mortalidad por
bacteriemia neumocócica no ha disminuido en las últi-
mas dos décadas126. La eficacia de la vacuna ha sido de-
mostrada en sujetos jóvenes sanos, pero no claramente
en ancianos de alto riesgo. De todas formas, desde 1984
el ACIP (Immunization Prácticos Advisor Committee)
ha insistido más en la vacunación antineumocócica. lo
que refleja que hay evidencias de que puede ser mode-
radamente eficaz en grupos de alto riesgo127'12''. La va-
cuna disponible contiene 23 serotipos neumocócicos.
que son los responsables del 87% de las bacteriemias.
La duración de la protección no ha sido bien determina-
da, aunque se aconseja repetir la dosis cada 5o 10 años.
Su uso raramente se ha acompañado de efectos secun-
darios importantes (fiebre, mialgias, o reacciones loca-
les), por lo que no ofrece peligro aun en los casos con
enfermedad sistémica importante.

Las vacunas anticatarrales no han demostrado su efi-
cacia frente al placebo y recientemente están siendo re-
tiradas por nuestras autoridades sanitarias.

Rehabilitación respiratoria13"134m. Los pacientes
con EPOC van quedando limitados por su disnea, pri-
mero en sus actividades deportivas y laborales y. poste-
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nórmente, hasta para tareas simples cotidianas e, inclu-
so al final, pueden precisar de ayuda hasta para su aseo
y cuidados personales. La falta de actividad hace que su
musculatura se desentrene y se debilite, lo que les hace
entrar en un verdadero círculo vicioso. Los programas
de rehabilitación respiratoria utilizados desde hace años
y, en general, usando simultáneamente varias técnicas o
programas modificaban poco los tests funcionales de
los pacientes a pesar de encontrar con ellos mejorías
subjetivas. Últimamente han cobrado nuevo impulso al
demostrarse mejorías de la calidad de vida de los suje-
tos tras dichas actuaciones. En general, son programas
multidisciplinarios en los que se utilizan múltiples téc-
nicas conjuntas, pero que preferimos analizar de forma
más individualizada.

Entrenamiento al ejercicio. Programas de ejercicio
físico que incluyen fundamentalmente el de las extre-
midades inferiores, con ejercicio tanto con paseo
como entrenamiento con sesiones en bicicleta ergomé-
trica o tapiz rodante, han demostrado su utilidad, aun-
que su validación en grupos amplios y aleatorizados
data de hace 5 años""'. La confirmación de su benefi-
cio, tanto con programas en unidades especializa-
das"6-'^ como con programas domiciliarios'37, es de
los dos últimos años, ratificando no sólo mejorías en
la resistencia (endurance) de los pacientes, sino tam-
bién en algunos de ellos en la calidad de vida de los
mismos136'138.

Los pacientes con EPOC refieren en ocasiones un au-
mento de la disnea con movimientos que les exigen ele-
var los brazos, posiblemente para la utilización de mus-
culatura que durante ellos pueden actuar en menor
medida como músculos accesorios de la respira-
ciónm •141). Se ha confirmado la utilidad del entrenamien-
to de las extremidades superiores sobre todo con pro-
gramas en los que se incluyen ejercicios sin apoyo de
brazos141 143. Este tipo de soporte se utiliza en general
añadido al de extremidades inferiores en los últimos tra-
bajos citados, en los que se encontraba un aumento de
la calidad de vida, aunque posiblemente se precisen
más estudios para aclarar sus beneficios o el tipo de en-
trenamiento específico o no a utilizar.

Sin embargo, no está claro el tipo de pacientes que se
pueden beneficiar y los mejores protocolos de entrena-
miento. Se ha sugerido que los que pudiesen alcanzar su
umbral anaerobio serían buenos candidatos pudiendo,
tras el entrenamiento, realizar esfuerzos con menor ni-
vel de acidosis y menor ventilación144'145; pacientes que
se limitasen antes sin alcanzar la anaerobiosis podrían
no llegar a alcanzar un efecto entrenamiento; sin embar-
go en este tipo de individuos también se han encontrado
beneficios entrenándolos a altos porcentajes de su es-
fuerzo máximo y con niveles elegidos según la toleran-
cia y los síntomas146. Pacientes con debilidad muscular
podrían ser candidatos según algunos autores147. Tam-
poco el tipo e intensidad del ejercicio está definido cla-
ramente utilizándose habitualmente un porcentaje de su
consumo máximo de oxígeno, y en otros con aumento
progresivo según los síntomas e incluso intercalando
pequeños períodos ejercitándose al máximo.
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Poco existe sobre la utilización de entrenamiento a
fuerza o combinado y no meramente los tipos de entre-
namiento a resistencia (endurance) clásicos, pero pare-
ce abrirse la idea sobre su posible interés.

Los beneficios obtenidos con dichos programas, que
suelen ser de 2 o 3 meses, se van perdiendo con el tiem-
po por abandono del paciente. Se ha descrito, sin em-
bargo, un mantenimiento de la mejoría a seis e incluso
recientemente a los 12-18 meses, con controles periódi-
cos simples incluso de una vez al me.s136'13^14*.

Entrenamiento de la musculatura respiratoria. Du-
rante años se ha venido utilizando el entrenamiento de
la musculatura respiratoria para mejorar a los pacientes
con EPOC con resultados iniciales prometedores149'152.
Se ha utilizado haciendo respirar a los sujetos durante
sesiones de 15 o 30 minutos a través de resistencias co-
locadas en la boca mediante orificios de distinto tamaño
que producían presiones de alrededor del 30% de sus
máximas, respirando a través de dispositivos que exi-
gían un umbral de presión (threshold) o mediante venti-
lación isocápnica máxima. La mayor parte de los traba-
jos eran de pocos casos, estudios no aleatorizados e
incluso sin controlar el patrón respiratorio, con lo cual
los pacientes podrían adoptar una respiración más lenta
o menos profunda, perdiéndose el efecto entrenamiento
buscado. Una revisión por metaanálisis reciente pone en
duda la utilidad de este tipo de técnicas'53, aunque que-
daría por confirmar su utilidad controlando el patrón
respiratorio e incluso con estrategias más exigentes que
las empleadas. Lo que sí ha enseñado es que los resulta-
dos son específicos del entrenamiento utilizado y que
las estrategias a aplicar son múltiples154.

La utilización de la musculatura abdominal en los
pacientes con EPOC moderada-grave en la respiración
corriente hace pensar que algún interés podría tener en-
trenar dicha musculatura para ponerlos en mejores con-
diciones, aunque no existen trabajos en ese sentido.

Ventilación no invasiva. La utilización y beneficios
del empleo de la ventilación no invasiva en pacientes
con enfermedades musculares, neurológicas y de pared
torácica y el empleo de la aplicación de dispositivos con
presión continua en pacientes con SAOS, han hecho
que en los últimos años se haya aplicado esta serie de
técnicas en pacientes con EPOC.

Tras múltiples trabajos iniciales con problemas meto-
dológicos, parece confirmarse en los más amplios y alea-
torizados, el beneficio de la aplicación de ventilación no
invasiva por vía nasal en EPOC en pacientes reagudiza-
dos con fallo respiratorio agudo155'157. Este tipo de asis-
tencia evita en muchos casos la ventilación mecánica
clásica por vía intratraqueal, los días de estancia en cui-
dados intensivos e incluso, en algún caso, la mortalidad.
En genera] se han usado dispositivos con presión inspi-
ratoria positiva distintos sin grandes diferencias entre
ellos, aunque parece irse extendiendo la utilización de
presión binivel (BiPAP), al parecer mejor tolerada y que
se empieza a utilizar en plantas de hospitalización espe-
cializada. Estaría indicada en pacientes hipercápnicos,
aunque no se puede aplicar razonablemente en pacien-
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tes muy inestables o con problemas de conciencia, se-
creciones muy abundantes, arritmias o sangrado, falta
de tolerancia, etc. También tiene interés que la respuesta
más inmediata en las primeras horas parece tener un
valor predictivo sobre la evolución ulterior'56158. Se ne-
cesitan perfilar aún más las indicaciones, criterios y
mantenimiento pero puede aconsejarse en centros espe-
cializados y con experiencia en estos tópicos.

La aplicación de ventilación no invasiva por vía nasal
también se ha empleado en pacientes estables con
EPOC, aplicándola durante la noche, buscando un repo-
so de una musculatura en malas condiciones y en una
supuesta situación de fatiga crónica, intentando mejorar
su situación diurna con una mejor ventilación e inter-
cambios. Tras los primeros estudios que mostraban pe-
queños beneficios, las publicaciones más recientes no
parecen muy prometedoras aunque existen investigacio-
nes más a medio plazo cuyos resultados habrá que espe-
rar. A la luz de la situación actual, no podemos reco-
mendar la utilización de este tipo de ventilación en
sujetos estables.

Fisioterapia, técnicas de relajación, respiración dia-
fragmática y con labios fruncidos. Las técnicas de fisio-
terapia habituales pueden ser de utilidad en pacientes
con EPOC y abundantes secreciones, aunque en estos
casos habrá que descartar la existencia de bronquiecta-
sias añadidas. Las técnicas de relajación ayudan subjeti-
vamente a algunos pacientes. También el espirar lenta-
mente con los labios fruncidos es una estrategia que
espontáneamente adoptan algunos pacientes al realizar
cierto tipo de actividades y aunque el estudio en profun-
didad del PEP intrínseco de los pacientes podría avalar
este tipo de técnicas, están insuficientemente valoradas.
Algo parecido podríamos aplicar respecto a la reedu-
cación diafragmática que algunos grupos siguen utili-
zando.

Programas de educación, antitabaco, nutricionales y
de soporte psicológico. De alguna manera, este tipo de
medidas forman parte de un programa de rehabilitación
respiratoria general y respecto al tabaco nos remitimos
al apartado correspondiente. Actuaciones sobre el so-
brepeso de algunos pacientes que empeora claramente
la disnea, o por el contrario de desnutrición en sujetos
tipo enfisema que puede provocar debilidad muscular, o
las consideraciones de evitar una dieta alta en hidratos
de carbono para reducir el exceso de producción de C0¡
(aunque no suficientemente comprobada), etc., y en
cierta medida soporte psicológico de apoyo mínimo,
suelen ser de utilidad incluso en consultas de enferme-
ría especializada. El control de electrólitos y microele-
mentos puede ser útil y su suplemento, especialmente
fósforo en pacientes mainutridos y en fallo respiratorio
agudo, debe tenerse en cuenta. Aunque el abordaje más
especializado de la situación de ansiedad y depresión
puede tener interés, no está suficientemente estudiado y
algunos fármacos antidepresivos no parecen haber mos-
trado utilidad. Los opiáceos pueden disminuir la sensa-
ción de disnea, pero su acción depresiva respiratoria no
los hace aconsejables, como tampoco lo son los sedan-
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tes, que a menudo ocasionan fallo respiratorio agudo.
Se han descrito mejorías en la sexualidad e impotencia
con la oxigenoterapia y el abordaje de este apartado
suele tener importancia para el paciente, recomendán-
dose consejo en esta materia escalonadamente según
existencias individuales. Estrategias de programas psi-
cológicos enfocados a disminuir la disnea no parecían
mostrar beneficios si no se utilizaba ejercicio de forma
simultánea159, aunque este campo es novedoso y aún por
explorar.

Tratamiento del cor pulmonale. Ya hemos indicado
anteriormente cómo el oxígeno es la mejor terapéutica
para la hipertensión arterial y el cor pulmonale. De to-
das formas pasamos a considerar brevemente otra serie
de propuestas'60.

Digital. Aunque el digital aumenta la contractilidad
del miocardio ventricular derecho, los estudios clínicos
realizados no justifican su empleo en el cor pulmona-
le, excepto cuando éste se acompaña de fallo ventricu-
lar izquierdo o taquiarritmias supraventriculares (sobre
todo flúter y fíbrilación auricular crónica o recurrente).
Otro factor que restringiría su utilización sería la gran
incidencia de efectos secundarios, sobre todo arritmias
cardíacas, favorecidas por la hipoxemia presente en este
tipo de pacientes.

Diuréticos. Los diuréticos se emplean a menudo para
aliviar el edema sintomático, aunque tienen poco efecto
sobre el problema primario y a veces son más sus efec-
tos secundarios que sus beneficios.

Flebotomías. La utilización de sangrías en la EPOC
es también discutida. Parecen disminuir la hipertensión
pulmonar y las resistencias vasculares pulmonares sin
producir cambios en el gasto cardíaco, aunque con una
disminución del transporte de oxígeno. Parecen mejo-
rar, así mismo, la capacidad de esfuerzo de los pacien-
tes. No está claro, sin embargo, el papel de sangrías re-
petidas, pareciendo no encontrar beneficios adicionales
tras la primera a pesar de intentar repetirlas hasta nor-
malizar las cifras de hematócritos.

Las flebotomías podrían limitarse a los pacientes con
descompensación aguda de su corazón pulmonar, gran
poliglobulia y estabilidad tensional, y en los casos ex-
cepcionales que tras una oxigenoterapia domiciliaria
con buena cumplimentación presentaran una importante
poliglobulia.

Vasodilatadores. La mayoría de las investigaciones
sobre tratamiento vasodilatador en EPOC han sido rea-
lizadas con hidralacina, nitritos y antagonistas del cal-
cio. La hidralacina produce un aumento del gasto cardía-
co, disminuye la diferencia arteriovenosa de oxígeno y,
de forma inconstante, algunos autores han observado
una disminución de la PAP y de las RVP e incluso un
aumento de la ventilación minuto. En contra de su uso
está el importante número de efectos secundarios, in-
cluido el aumento de la disnea. Los nitritos (nitroglice-
rina y nitroprusiato) tienen efectos hemodinámicos i n i i v
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inferiores a la hidralacina en este tipo de pacientes. De
los antagonistas del calcio, el nifedipino ha sido de los
más utilizados; produce un descenso agudo en las RVP
y un aumento del gasto cardíaco, acompañándose en al-
gunos casos de disminución de la PAP poco constante y
de escasa entidad, con descenso ocasional de la PaO,;
sin embargo, el mayor inconveniente para su uso de for-
ma continuada es un efecto paradójico negativo cuando
se administra conjuntamente con oxígeno, impidien-
do la reducción de la PQP con el O2. Otro antagonis-
ta del calcio con efectos cardiovasculares similares a los
del nifedipino, pero que puede administrarse dos veces
por día, es el nitrendipino.

Existe menos experiencia con los inhibidores de la
enzina conversiva de la angiotensina, aunque el papel
del sistema renina-angiotensina en la vasoconstricción
pulmonar no está muy claro; los estudios realizados,
siempre en un pequeño número de pacientes, han dado
resultados irrelevantes en unos casos y algo favorables
en otros, aunque en estos últimos con pronunciados
efectos de vasodilatación sistémica. De las prostaglan-
dinas, sólo 2 (12 y E l ) tienen acción vasodilatadora en
la circulación pulmonar, aunque tanto su uso parenteral
como oral se ve reducido por la frecuencia e intensidad
de sus efectos secundarios. El urapidil es un nuevo
agente bloqueador alfa selectivo que tiene efecto vaso-
dilatador pulmonar, con descenso de las RVP, mante-
niendo un gasto cardíaco constante16'.

El papel de los vasodilatadores no parece a la luz de
estos hechos como relevante ni aconsejable, precisando,
además, controles cruentos de cateterismo derecho para
comprobar su eficacia sin descensos en el gasto cardía-
co y la presión arterial sistémica.

Un mayor interés ha tenido recientemente estudiar
los efectos del óxido nítrico (NO) en varias enfermeda-
des pulmonares como el distrés respiratorio del adulto,
hipertensión arterial pulmonar primaria y la EPOC.
Dado por vía inhalatoria, tiene relativamente baja toxi-
cidad y limita sus efectos vasodilatadores al pulmón. Se
ha comunicado que el NO mejora el intercambio de ga-
ses y produce vasodilatación pulmonar en pacientes con
EPOC. También parece tener algún efecto broncodilata-
dor. Debe enfatizarse, sin embargo, que estos estudios
son preliminares y que el uso de NO es todavía experi-
mental162-163.

Por todo lo referido, el tratamiento más importante
de la hipertensión pulmonar y del cor pulmonale sigue
siendo el tratamiento con correcta oxigenoterapia, des-
tacando también el interés de efectuar profilaxis anti-
trombótica en los pacientes con EPOC con reagudiza-
ciones graves o muy inmovilizados.

Mucolíticos y antioxidantes. La expectoración por
hipersecreción e hiperplasia de las glándulas mucosas
es un síntoma importante de la EPOC sobre el que su-
puestamente se podría actuar. Existe un acuerdo mayo-
ritario en considerar que la deshidratación hace al espu-
to más viscoso y difícil de expectorar, y que los
antitusígenos son indeseables salvo en casos de tos irri-
tativa y expectoración hemoptoica. Sin embargo, ni mé-
todos de hiperhidratación, ni aerosoles de suero salino,
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ni mucolíticos, han demostrado su eficacia para facilitar
la expectoración de estos pacientes'64-165. Los mucolíti-
cos facilitan la rotura de las mucoproteínas y los muco-
reguladores reducen la viscosidad alterando la síntesis
de sialomucina. La acetilcisteína y el ambroxol pueden
ser administrados oralmente y por nebulización. Algu-
nos estudios han descrito su utilidad, disminuyendo los
síntomas y el número de reagudizaciones166'167, incluso
con compuestos antiguos de glicerol yodado168. Tam-
bién se está estudiando el papel de la N-acetilcisteína en
la atenuación de la fatiga muscular66.

Los estudios que pretenden valorar la eficacia de es-
tos agentes presentan importantes inconvenientes: no
existen pruebas objetivas que cuantifíquen la presencia
de moco en las vías aéreas y la evaluación del volumen
expulsado no garantiza su disminución endobronquial;
la hipersecreción mucosa se correlaciona mal con los
tests funcionales; no se pueden evitar las reagudizacio-
nes imprevisibles que distorsionan los estudios; los mo-
delos de aclaramiento mucociliar no caracterizan nece-
sariamente una respuesta clínica, etc. Posiblemente
valoraciones clínicas de escalas de síntomas y mejorías
subjetivas o de evitación de complicaciones sean más
apropiadas.

Son necesarios más estudios para valorar y confirmar
o no su eficacia sobre la disminución de reagudizacio-
nes, actuación sobre la estabilidad de la función o sobre
la mejoría en la calidad de vida de los pacientes. Puede
razonablemente considerarse en casos individuales que
refieran beneficio claro cuando los utilizan respecto a
no hacerlo.

Estimulantes respiratorios. No se ha establecido su
uso y utilidad en el fallo respiratorio agudo169, aunque
algún beneficio se ha citado con doxopram, dihidrosi-
progesterona y otros, pero posiblemente la ventilación
no invasiva por vía nasal sea una alternativa mucho más
clara dejando poco papel a la utilización de este tipo de
productos.

El bismesilato de almitrina170173 es un nuevo fármaco
que produce un aumento de la PaO, y un descenso de la
PaCO^ en pacientes con EPOC, tanto en reposo como
durante el ejercicio. Estos efectos están suficientemente
probados aunque no se ha establecido que aumente la
supervivencia como con el oxígeno, por lo que no debe
sustituir a éste cuando está indicado. En el fallo respi-
ratorio agudo se han descrito beneficios utilizado en so-
lución intravenosa, pero no dado oralmente, que es la
presentación comercial disponible. El mecanismo de
acción de la almitrina no está bien definido; aumenta la
respuesta de los quimiorreceptores arteriales periféricos
a la hipoxia, parece mejorar las relaciones ventila-
ción/perfusión y disminuye la distensibilidad de las ar-
terias pulmonares de gran tamaño174. Sus efectos se han
puesto de relieve aun con dosis bajas. Sus efectos inde-
seables parecen estar en relación con el empeoramiento
de la hipertensión arterial pulmonar (aunque discutida a
largo plazo), el aumento de la disnea experimentado por
algunos pacientes (quizá debido a sus efectos sobre la
circulación pulmonar), la pérdida de peso y el posible
aumento en la incidencia de neuropatía periférica. Sus
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efectos sobre pacientes con PaO, con una cifra superior
a 60 mmHg o terapia combinada con oxígeno no ha
sido aún evaluados y podrían investigarse en el futuro.

Nota:

Durante el proceso de publicación de esta normativa han
aparecido las de la Sociedad Europea y las de la ATS a las
que remitimos a los interesadoslials4.
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