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La utilizacién de la antibioterapia en la reagudiza-
cion de la enfermedad pulmonar obstructiva cronica
(EPOC) es una cuestion controvertida por lo que es
causa frecuente de polémica.

El problema de las agudizaciones de los pacientes
con EPOC es un hecho comun y habitual en nuestra
practica clinica, y es bien conocido que los médicos
tendemos habitualmente a dar antibiéticos a todos o
casi todos los pacientes que presentan una exacerba-
cidn de su EPOC. Parece evidente que lo mads facil y
comodo seria dar antibidticos, pero ante este plantea-
miento deberiamos contestar a las siguientes pregun-
tas: ;Estd realmente demostrada la existencia de una
infeccién?, ;qué papel desempeiia esa supuesta infec-
cion?, ;se emplean los antibidticos para cubrirnos y
quedarnos tranquilos?, ;valoramos los posibles efec-
tos perjudiciales de esos antibidticos?

El gran problema del uso de antibidticos en la exa-
cerbacion del paciente con EPOC no seria a nivel
hospitalario donde quizd, y debido al importante
compromiso respiratorio, tendrian mds justificacion,
sino que este problema estaria fundamentalmente en
la comunidad. Los médicos nos vemos sometidos a un
intenso bombardeo por parte de las empresas farma-
céuticas, y también por parte de publicaciones' con
recomendaciones bastantes dudosas, en que se acon-
seja el empleo de antibidticos en estos pacientes, antes
incluso que los broncodilatadores. Todo esto conlleva
un uso muy importante ¢ indiscriminado de los anti-
bidticos, que origina: @) un gasto elevado (en 2 afios se
ha casi triplicado en nuestro pais el gasto de antibiéti-
cos orales administrados ambulatoriamente); b) apari-
cién de resistencias (es conocido el alto porcentaje de
neumococos resistentes a la penicilina?, asi como el
alto numero de Haemophilus influenzae productores
de betalactamasas®, existentes en Espafia en relacion
con otros paises de Europa y Estados Unidos), y ¢)
empleo de antibidticos desproporcionados (los anti-
bidticos no solo se usan mucho, sino que se usan
mal).
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Al valorar un paciente con EPOC agudizado, debe-
riamos tener en cuenta las siguientes premisas:
a) causas de exacerbacidn; b) definicidn de exacerba-
cion infecciosa; ¢) colonizacidn de las vias aéreas infe-
riores, y d) tratamiento con antibiéticos.

Causas de exacerbacion. Pese a la creencia generali-
zada de que la inmensa mayoria de las exacerbaciones
estan producidas por infecciones (virales o bacteria-
nas), esto no es realmente asi, y hemos de tener en
cuenta que existen otras causas que también pueden
originarlas tales como contaminacion ambiental ele-
vada, insuficiencia cardiaca izquierda, tromboembo-
lismo pulmonar, depresion del centro respiratorio por
farmacos, neumotdrax o neumonia.

Definicion de exacerbacion infecciosa. Parte de la
problemdtica quizd sea debida a que no existe una
definicién uniforme de exacerbacion o reagudizacion
de la EPOC, y en muchos casos es imprecisa. De entre
las diversas definiciones, la mds utilizada en la actua-
lidad es la de Anthonisen?, que la describe en térmi-
nos clinicos en funcidén de un incremento en la disnea
y cambios en el volumen y/o purulencia del esputo, es
decir, en muchos casos se produce un deterioro de la
sintomatologia que ya presentan habitualmente mu-
chos de estos pacientes.

Pese a todo lo que se ha estudiado, el papel de la
infeccion como causa de exacerbacion no es bien co-
nocido. Segun los diferentes estudios>’, parece tener
un papel relevante unicamente en el 50 % de los casos.
El gran problema es que no hay una correlacidén clini-
cobacterioldgica; el diagndstico de exacerbacion estd
basado en sintomas clinicos, por lo que es dificil
determinar si una exacerbacion ha sido producida por
una infeccion.

Dada la poca rentabilidad del esputo, se han reali-
zado algunos estudios, empleando técnicas invasivas,
para conocer la causa de la exacerbacion. Asi, median-
te la puncién transtraqueal, Irwin® encontré un agente
bacteriano en un 78 % de los casos y Haas’ en un
87 %. Recientemente se ha empleado una técnica de
mads flabilidad, el catéter telescopado con cepillo bac-
teriolégico, haciendo cultivos cuantitativos; asi Fa-
gon'®, en una serie de 54 pacientes bronquiticos créni-
cos que precisaban ventilacién mecédnica, inicamente
encontré gérmenes en 27 (50 %), y de éstos, solo en 24
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(44 %) en concentraciones significativas (= 10 UFC/
ml). Asi mismo se han realizado diferentes estudios
serolégicos, preferentemente para virus, siendo los
resultados muy dispares, ya que segun las series!!"'4,
los virus serian responsables entre el 4,5 y 64 % de las
exacerbaciones, pero hay que tener en cuenta también
que un 40 % de las infecciones producidas por virus
no originan exacerbacion.

Colonizacion de las vias aéreas inferiores. Habitual-
mente el tracto respiratorio inferior es estéril en los
sujetos sanos no fumadores; sin embargo, entre el 50y
100 % de los pacientes con EPOC albergan gérmenes
en sus vias aéreas'’. Ello es debido en buena parte a
que estos pacientes tienen alterado uno de los meca-
nismos de defensa local inespecifico del drbol tra-
queobronquial como es el aclaramiento mucociliar.
Estos gérmenes ahi ubicados aun deterioran mads el
aclaramiento mucociliar, pues pueden inhibir la fun-
cién ciliar, lesionan el epitelio ciliado, estimulan la
secrecion de moco, y ademds la eliminacion de secre-
ciones se vera dificultada, por lo que se producird un
estancamiento de las mismas. La presencia de mi-
croorganismos induce una respuesta inflamatoria que
incluye la afluencia de neutrofilos a la luz bronquial.
Por otro lado, también se ha comprobado el efecto
citotoxico de los virus, que puede infectar las células
epiteliales de la mucosa bronquial; los Mycoplasma
tienen un efecto ciliotoxico.

Es posible tener las vias aéreas inferiores coloniza-
das y estar clinicamente estable. Ademads, hay que
tener presente que la colonizacidn no estd necesaria-
mente asociada con la presencia de una infeccidn, y la
infeccidn no lleva necesariamente a una exacerbacion
clinica's. Se han realizado también estudios con
EPOC estables empleando técnicas invasivas; asi, con
la puncién transtraqueal, Irwin!” encontré gérmenes
en el 50% de los casos y Bjkeustrand'® en el 85 %.
Otros autores'*?!, empleando en estos pacientes esta-
bles el catéter telescopado con cepillado bacterioldgi-
co, observaron que entre el 30 y el 50 % tenian gérme-
nes en concentraciones significativas (= 10> UFC/ml).
Hay autores que cuestionan la implicacidn bacteriana
en las exacerbaciones purulentas de la EPOC, porque
encuentran los mismos gérmenes que en periodos de
estabilidad, pero estas dos circunstancias son distin-
tas, ya que la concentracién habitual de los gérmenes
en la via aérea estd incrementada en la exacerbacién's.

Tratamiento con antibiéticos. Se han realizado dife-
rentes estudios* **3° comparando antibidticos frente a
placebo en EPOC agudizados, pero los criterios de
inclusion, los antibidticos elegidos y la metodologia
han sido diferentes; la mayoria no muestra diferencias
significativas. Sin embargo, quisiéramos destacar que
el nimero de pacientes a veces es escaso y, en algunos
casos, los antibidticos elegidos es posible que no al-
cancen unos niveles aceptables en el moco bronquial,
lo cual puede falsear los datos obtenidos. La serie de
Anthonisen? es de las mds amplias, ya que incluye 362
exacerbaciones registradas durante un periodo de 3
afios y medio, y encuentra que los antibioticos tenian
mads éxito en la resolucion de los sintomas que el
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placebo (68 frente a 55 %; p < 0,01), siendo el grado
de deterioro menor con los antibidticos (9,9 frente a
18,9 %; p < 0,05). La mejoria con los antibiéticos
parece especialmente clara en los pacientes que tienen
aumento de disnea, aumento del volumen de esputo y
aumento de la purulencia del mismo, siendo la dife-
rencia menor entre antibidtico y placebo cuando se
cumplen sdlo uno o dos de esos criterios; esto puede
ser debido a que en estos casos no haya realmente una
causa infecciosa de la exacerbacion. Por el contrario,
Jorgensen®, en una serie reciente de 270 exacerbacio-
nes, comparando amoxicilina con placebo no encon-
tr6é ningun tipo de diferencia y observé una mejoria
de los sintomas con amoxicilina en el 63 % y del 64 %
con placebo, con un deterioro del 6 % en ambos casos.
El problema comiin en todas estas series es la ausencia
de una confirmacién bacterioldgica, y destaca tam-
bién el elevado nimero de casos, en todas ellas, que
curan con placebo, 1o que podria ser atribuible quiza
en parte al aumento de los broncodilatadores (inclui-
dos corticoides) o a que no fueran de causa infecciosa.

Como reflexiones finales deberiamos destacar que
el papel de la infeccion sigue muy cuestionado. Las
exacerbaciones no influyen en la historia natural de la
enfermedad pero no hay duda que en el momento
agudo originan morbimortalidad. En las exacerbacio-
nes, empleando técnicas invasivas de alta fiabilidad,
no se han encontrado gérmenes en un numero impor-
tante de casos, aunque no se han efectuado técnicas
serolégicas para objetivar la presencia de bacterias
atipicas o virus. Por otro lado, con técnicas de alta
fiabilidad, se han encontrado gérmenes en concentra-
ciones significativas en pacientes EPOC estables. En
ocasiones con los antibiéticos no hay una mejoria
clara o ésta es escasa frente a placebo, siendo muy
importante en estos casos el empleo de broncodilata-
dores.

Como recomendaciones para emplear antibidticos,
seria conveniente analizar cada caso de forma indivi-
dualizada. Por ello, creemos que no habria que dar de
entrada antibidticos a “todos” los EPOC reagudizados
a nivel ambulatorio, siendo conveniente descartar la
presencia de alguna otra causa de exacerbacion de
etiologia no infecciosa. La indicacidn parece. clara
cuando se cumplan los tres criterios de exacerbacién
dados por Anthonisen®, cuando haya severa insufi-
ciencia respiratoria®!, asi como cuando haya confir-
macién bacterioldgica por una técnica de alta fiabili-
dad. Pero no debemos olvidar el uso de otras medidas
basicas tales como: los broncodilatadores, la humidifi-
cacion y drenaje de secreciones, y también, en algunos
casos, el uso de corticoterapia.

La antibioterapia que prescribamos para tratar es-
tos pacientes serd empirica, y serd recomendable la
cobertura de los gérmenes mads habitualmente impli-
cados en la exacerbacion infecciosa como Haemophi-
lus influenzae, Streptococcus pneumoniae y Branha-
mella (Moraxella) catarrhalis®®. Si bien Mycoplasma
pneumoniae y Chlamydia pneumoniae®** son otros
de los gérmenes que se pueden asociar con exacer-
bacidn.
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Hay autores® que nos hacen reflexionar que, en
algunos casos en los que creemos estar tratando una
exacerbacion, nos encontramos en realidad delante de
una fase inicial de neumonia.

Pese a todo en nuestros dias, el papel de la infecciéon
sigue sin ser bien conocido, y seria interesante el hacer
un seguimiento clinico, funcional y bacterioldgico
pormenorizado durante un tiempo de estos pacientes.
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