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RESUMEN

Introduccién: La anemia es una de las manifestaciones extrapulmonares de la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC). Su prevalencia, su fisiopatologia y su repercusion clinica son desconocidas.
Los objetivos de nuestro estudio son determinar la prevalencia de la anemia en pacientes con EPOC en fase
estable no atribuible a otras causas y establecer larelacién de la anemia con variables clinicas, pronésticas
y marcadores inflamatorios con un papel relevante en la EPOC.
Meétodos: Se incluyeron pacientes con EPOC en fase estable sin otras causas conocidas de anemia. Se
realizaron pruebas de funcion respiratoria, determinacién de eritropoyetina y marcadores inflamatorios
séricos: PCRultrasensible (PCR), fibrinégeno, interleucina 6 (IL-6), interleucina 8 (IL-8) y factor de necrosis
tumoral alfa (TNF-a). Se registré el indice de masa corporal (IMC), el indice de Charlson y el BODE, el
ndmero de exacerbaciones en el afio previo, la escala de disnea y la calidad de vida.
Resultados: Se incluyeron 130 pacientes. La prevalencia de anemia fue del 6,2%. El valor de hemoglobina
en los pacientes con anemia fue de 11,9 +0,95 g/dl. Los pacientes con anemia tenian un IMC mas bajo
(p=0,03), un indice de Charlson mayor (p=0,002), niveles de eritropoyetina mas elevados (p=0,016),
una tendencia a presentar niveles mas bajos de FEV1% (p=0,08) y valores significativamente mas bajos
de IL-6 (p=0,003) cuando se comparan con los pacientes no anémicos.
Conclusiones: En nuestra serie, la anemia asociada a la EPOC es menos prevalente de lo publicado hasta
la actualidad y guarda relacién con determinados factores clinicos y marcadores inflamatorios.
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ABSTRACT

Background: Anaemia is one of the extrapulmonary manifestations of chronic obstructive pulmonary
disease (COPD). Its real prevalence, physiopathology and clinical repercussion are unknown. The objec-
tives of our study were: to determine the prevalence of anaemia in patients with stable COPD not
attributable to other causes and to establish the relationship of anaemia with clinical, prognostic and
inflammatory markers with an important role in COPD.

Methods: The study included stable COPD patients with no other known causes of anaemia. The follo-
wing tests were carried out: respiratory function tests; serum determination of erythropoietin and
inflammatory markers: high sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), fibrinogen, interleukin 6 (IL-6),
interleukin 8 (IL-8) and tumour necrosis factor a (TNF-a). Body mass index (BMI), Charlson and BODE
indices, the number of exacerbations in the previous year, dyspnoea and quality of life were also
calculated.
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Results: One hundred and thirty patients were included. Anaemia prevalence was 6.2%. Mean haemo-
globin value in anaemic patients was 11.9 +0.95 g/dL. Patients with anaemia had a lower BMI (P=.03),
higher Charlson index (P=.002), more elevated erythropoietin levels (P=.016), a tendency to present a
lower FEV;% value (P=.08) and significantly lower IL-6 values when compared to non-anaemic patients

(P=.003).

Conclusions: In our series, the anaemia associated with COPD was less prevalent than that published in
the literature to date, and was related to certain clinical and inflammatory markers.

© 2013 SEPAR. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) se carac-
teriza fundamentalmente por la presencia de obstruccién al flujo
aéreo no completamente reversible!. En los Gltimos afios se ha dado
gran importancia al papel de la inflamacién en esta enfermedad.
Esta inflamacién podria explicar algunas de las manifestaciones
extrapulmonares de la EPOC descritas en los Gltimos afios2™4, tales
como la pérdida de peso, la atrofia muscular, el incremento de
la morbimortalidad cardiovascular, la alteracién del metabolismo
6seo, la anemia y la depresion.

La prevalencia de anemia en la EPOC es muy variable segin
los estudios, y oscila entre el 4,9 y el 33%>"12. Esta disparidad
en los datos podria deberse a diversos factores, como el carac-
ter retrospectivo de algunos estudios, el empleo de poblaciones
heterogéneas (EPOC en fase estable o exacerbada; pacientes ambu-
latorios u hospitalizados), el uso de diferentes puntos de corte para
definir la anemia y la existencia de factores de confusién como son
la presencia de otras causas conocidas de anemia, como la insufi-
ciencia cardiaca, la insuficiencia renal, las neoplasias, etc.

Por ello, disefiamos un estudio epidemiolégico, observacional y
prospectivo que nos permitiera, por un lado, conocer la prevalencia
de anemia en una muestra de pacientes con EPOC en fase estable no
atribuible a otras causas, y por otro, analizar larelacién de la anemia
con variables clinicas, pronésticas y marcadores inflamatorios con
un papel relevante en la EPOC.

Métodos

Se incluyeron pacientes diagnosticados de EPOC, segin los
criterios de laGOLD!, en seguimiento en la consulta externa de neu-
mologia, que no habian presentado agudizaciones en los 2 Gltimos
meses. El estudio tuvo lugar entre julio de 2008 y junio de 2010.

Para evitar un posible sesgo de seleccién se excluyeron todos
los pacientes con diagndstico de asma bronquial y los que tuvieran
alguna patologia o comorbilidad que pudiera afectar a los niveles
de hemoglobina y/o alos marcadores inflamatorios (patologia tiroi-
dea, historia de cancer en los Gltimos 5 afios, enfermedad hepadtica,
insuficiencia cardiaca crénica, insuficiencia renal crénica, enfer-
medades reumatolégicas inflamatorias crénicas, historia previa de
hemorragia digestiva o pérdidas de sangre, déficit de vitamina B1»
y acido félico).

El estudio fue aprobado por el Comité Etico del Hospital. Todos
los pacientes firmaron un consentimiento informado previo a la
realizacién de cualquier procedimiento del estudio. Se reviso la his-
toria clinica del paciente y se realiz6 una entrevista personal para
comprobar la ausencia de criterios de exclusién.

Se registraron los siguientes datos epidemiolégicos: peso, talla,
indice de masa corporal (IMC), grado de disnea segln la escala
modificada Medical Research Council (mMRC), calidad de vida
medida mediante el EQ-5D13, historia de tabaquismo, tratamiento
farmacolégico habitual, comorbilidad mediante el indice de Charl-
sony nimero de exacerbaciones moderadasy graves en los Gltimos
12 meses. A todos los pacientes se les realizé una espirometria
forzada con test broncodilatador utilizando el equipo Masterlab

Screen Body Jaeger, test de la marcha de 6 min, una gasometria arte-
rial basal y se calcul6 el indice BODE (indice de masa corporal [B],
obstruccién al flujo aéreo medido por el volumen espiratorio for-
zado en un segundo (FEV7) [O], disnea medida por la escala mMRC
[D] y capacidad de ejercicio medida por la prueba de la marcha en
6 min [E])'4.

Se obtuvo una muestra de sangre venosa periférica para
el analisis del hemograma, fibrin6geno, bioquimica sérica y
eritropoyetina (método inmunométrico con deteccién quimiolu-
miniscente: Inmulite 2000, Siemens). Una de las muestras de
sangre periférica se centrifugé y se distribuy6 en alicuotas que se
congelaron a -70°C para el andlisis posterior de los marcadores
inflamatorios (IL-6, IL-8, TNF-c, PCR ultrasensible). El analisis de las
interleucinas y del TNF-« se realizé mediante técnica de enzimoin-
munoanalisis (DRG diagnostic, GmbH, Alemania) con unos limites
de detecciéon de 2 pg/ml para IL-6, 1,1 pg/ml para IL-8 y 0,7 pg/ml
para TNF-a. La PCR ultrasensible se analizé por nefelometria auto-
matizada (BNprospect, Siemens).

Los pacientes que aunque fueron incluidos inicialmente en el
estudio presentaban una alteracién de los valores de las hormonas
tiroideas (tanto elevados como disminuidos), déficit de vitamina
B1, y acido félico, filtrado glomerular por debajo de 60 ml/min!> y
elevacion de las enzimas hepaticas 2 veces por encima del limite
alto de la normalidad se excluyeron del andlisis final.

Se definié anemia, siguiendo los criterios de la OMS, por la
presencia de niveles de hemoglobina <13 g/dl en los hombres y
<12g/dl en las mujeres!6.

Tamaiio muestral

Para el célculo del tamafio muestral se tuvieron en cuenta los
siguientes datos: el 80% de los pacientes con EPOC y anemia tie-
nen marcadores inflamatorios elevados y el 20% de los pacientes
con EPOC sin anemia también los tienen; con un intervalo de con-
fianza del 95%y para un poder estadistico del 90% habria que incluir
en cada grupo 17 pacientes. Teniendo en cuenta las dltimas publi-
caciones que estiman que la prevalencia de anemia en la EPOC
estable es del 13%°, para alcanzar ese ntimero de pacientes en el
grupo de EPOC y anemia habria que incluir en el estudio un total
de 130 pacientes.

Andlisis estadistico

La contrastacion de igualdad de medias en las variables entre
los pacientes con y sin anemia se ha realizado utilizando bootstrap,
dado que las muestras de individuos con anemia tienen una n de
entre 6y 8 individuos y, por tanto, no es correcto contrastar y/o asu-
mir la hipétesis de normalidad. Por ello se seleccioné este método,
que no exige la asuncién de determinados patrones de comporta-
miento. El nimero maximo de muestras regeneradas no repetidas
no es arbitrario sino que depende del tamafio muestral'”-18, En
este estudio ha variado desde 300 a 5.000réplicas, dependiendo
del nimero de pacientes.

Para estudiar la correlacién entre las variables empleamos los
coeficientes Tau-b de Kendall y Rho de Spearman, medidas no
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Tabla 1
Caracteristicas generales de los pacientes incluidos en el estudio. Diferencias entre grupos
Pacientes sin anemia (n=122) Pacientes con anemia(n=_8) p
Afios 63,9+84 66,9+8,4 0,32
Sexo (hombres: ny %) 110(90,1) 6(75) 0,27
IMC (kg/m?) 289+54 25,8+39 0,03
Tabaquismo (paquetes-afio) 57,8 +£33,6 63,1+39,2 0,69
FEV; post BD (% predicho) 50,2+15,6 41,9+13,8 0,08
FEV; /FVC post BD 56,6 +8,9 53,4+11,1 0,40
Pa0, (mmHg) 65,9+8,6 67,3+9,9 0,69
PaCO, (mmHg) 40,445 41,6+2/4 0,18
Disnea (mMRC) 1,3+09 1+1,1 0,43
EQ-5D 0,88+0,19 0,84+0,26 0,72
EQ5VAS 57,87 +19,24 63,75+19,23 0,38
[ndice de Charlson 1,94+0,9 2,8+0,9 0,002
BODE 2,26+1,8 3+1,7 0,19
Distancia recorrida en el test de la marcha (metros) 418,3+97 375,13+112,5 0,25
Exacerbaciones en el afio previo (n) 1,3+1,5 1,75+1,6 0,44
Tratamiento con bloqueantes de los receptores de 14 (11,5) 4 (50) 0,03

angiotensina 11 (nimero de pacientes y %)

Los valores se muestran en media + desviacién estandar (DE), salvo para el género y tratamiento con bloqueadores de los receptores de angiotensina 11, que se expresan en

nimero de pacientes y porcentaje.

paramétricas basadas en rangos, que permite contrastar relaciones
bivariadas!®. Se consideré como significativo el nivel de significa-
cién p<0,05.

Se utilizaron los paquetes estadisticos SPSS versién 19y, para el
bootstrap, el @RISK 4.5.

Resultados

Se incluyeron inicialmente 147 pacientes diagnosticados de
EPOC y en seguimiento en la consulta externa, de los cuales
17 fueron excluidos del andlisis final porque mostraron alguno de
los criterios de exclusién descritos previamente. La causa mas fre-
cuente de exclusion fue la insuficiencia renal en 6casos (35%),
seguida de ausencia de diagnéstico de EPOC (5 casos, 29,4%), altera-
cion en el perfil tiroideo (2 casos), alteracién en los niveles de acido
félico/vitamina By; (2 casos: uno por alteracion en el perfil hepatico
y otro por insuficiencia cardiaca crénica). La prevalencia de anemia
en los pacientes con EPOC que fueron excluidos (12) fue del 16,6%.

De los 130 pacientes incluidos finalmente en el estudio, 8 pre-
sentaron anemia, lo que representa una prevalencia del 6,2%. En
todos los casos se traté de una anemia normocrémica normoci-
tica con un coeficiente de variacién del volumen globular elevado
con ferropenia y niveles de transferrina y ferritina normales. Todos
estos datos son compatibles con una anemia de trastornos crénicos.

La anemia fue leve en la gran mayoria de casos, con un valor
medio de hemoglobina de 11,9 +0,95 g/dl. Las principales carac-
teristicas de los pacientes de nuestra serie y las diferencias de las
caracteristicas epidemiolégicas y datos analiticos entre el grupo de
€asos con anemia y sin anemia se muestran en las tablas 1y 2.

Los pacientes del grupo con anemia presentaron un IMC mas
bajo (p=0,03) y un indice de Charlson mas elevado (p=0,002) y
niveles de eritropoyetina mas elevados (p=0,016). Los pacientes
con anemia tenian una mayor gravedad de su EPOC en términos
de FEV1% post-broncodilatador, aunque sin obtener significaciéon
estadistica (p=0,08). No existieron diferencias en la edad, el sexo,
la historia de tabaquismo, la disnea, la calidad de vida (medida
mediante el EQ-5D), las cifras de PaO, o de PaCO,, arteriales en san-
gre, las exacerbaciones en el afio previo, la puntuacién en el indice
BODE o los metros recorridos en la prueba de la marcha de 6 min
entre los pacientes con y sin anemia.

Los niveles de hemoglobina presentaron una correlacién inversa
con el indice de Charlson (Tau-b de Kendall = —0,13; p=0,046,y Rho
de Spearman=-0,17; p=0,044) y con los niveles de eritropoyetina
(Tau-b de Kendall=-0,15; p=0,020, y Rho de Spearman=-0,21;
p=0,022). Las correlaciones con el resto de parametros analizados,

incluyendo la Pa0O,, la PaCO,, el FEV{%, la distancia recorrida en
la prueba de marcha de 6 min, el tabaquismo acumulado (paque-
tes/afio) o el indice de BODE no fueron significativas.

Se registré el tratamiento habitual de los pacientes de cada
grupo. Cuatro pacientes con anemia estaban en tratamiento con
bloqueadores de los receptores de angiotensina 11 vs. 14 pacien-
tes del grupo sin anemia (50 vs. 11,5%; p=0,03), y un paciente con
anemia estaba en tratamiento con inhibidores de la enzima con-
vertidora de angiotensina frente a 21 del grupo que no presenté
anemia (12,5 vs.17,2%; p=0,61). La prevalencia de anemia en los
pacientes con EPOC no tratados con estos farmacos fue del 3,3%.
Solo 6 de los 130 pacientes estaban en tratamiento con teofilinas y
ninguno de ellos present6 anemia.

En la tabla 3 se puede ver la distribucién de los pacientes segtin
el grado de obstruccién: el 8,8% de los pacientes con EPOC muy
grave vs 0% en los pacientes con EPOC leve tuvieron anemia. En
la tabla 4 se muestran los marcadores inflamatorios analizados. El
grupo de pacientes con anemia present6 valores de IL-6 significati-
vamente inferiores, pero no se encontraron diferencias en el resto
de pardmetros. Se observé una correlacién directa entre los nive-
les de hemoglobina y los de IL-6 en suero (Tau-b de Kendall =0,16;
p=0,018, y Rho de Spearman=-0,20; p=0,021). Las correlaciones
con el resto de parametros inflamatorios analizados no fueron sig-
nificativas.

Discusion

En nuestro estudio la prevalencia de la anemia fue del 6,2%,
que es inferior a la mayoria de las cifras publicadas hasta el
momento”~'!, Todos los estudios publicados muestran una pre-
valencia por encima del 10%, excepto los trabajos de Watz
etal.® y Nowinski et al.!2. Estas diferencias de prevalencia se deben
muy probablemente a diferencias metodolégicas entre los trabajos:
la mayoria son trabajos retrospectivos®’; analisis de diferen-
tes poblaciones: estables®3? o exacerbados!?-12, ambulantes®-2 u
hospitalizados!%!1; diferentes definiciones de anemia®#; diferen-
tes grados de obstruccién con FEV; entre el 37° al 56%8; factores de
confusién incluidos en el analisis, como la insuficiencia cardiaca, la
insuficiencia renal o las neoplasias asociadas.

Existen articulos que demuestran que la prevalencia y la gra-
vedad de la anemia en la poblacién general se incrementan con la
edad y se correlacionan con el estado subyacente del paciente. Asi,
en el grupo de Guralnik et al.20 la prevalencia de anemia de causa
desconocida en el grupo de edad entre 50 y 64 afios era del 4,4% en
hombres y del 6,8% en mujeres, mientras que en el grupo de edad
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Tabla 2
Caracteristicas de parametros analiticos. Diferencias entre grupos

Pacientes sin anemia (n=122) Pacientes con anemia (n=8) p
Hemoglobina (g/dl) 151+ 1,0 11,9 +£ 0,95 0,00
Hematocrito (%) 446 + 3,3 358 +2,13 0,00
VCM (fl) 88,76 +£ 5,2 84,9 + 8,1 0,14
CMHC (g/dl) 339+1,0 332+15 0,12
Hierro (pg/dl) 90,4 + 29,2 56,6 + 42,2 0,03
Ferritina (ng/ml) 154,6 + 123,7 115,3 + 148,7 0,42
Transferrina (mg/dl) 256,4 + 35,5 273,1 £ 62,2 0,44
Eritropoyetina (mU/ml) 15,1 £ 13,2 31,1 £ 17,2 0,0016

CMHC: concentracién media de hemoglobina corpuscular; VCM: volumen corpuscular medio.
Los valores se muestran en media & desviacién estandar (DE).

Tabla 3
Distribucién de pacientes segtin grado de obstruccién

Grado de obstruccién

Leve (n=4) Moderado (n=54) Grave (n=38) Muy grave (n=34)

Pacientes sin anemia 4(100%) 51(94,4%) 36(94,7%) 31(91,2%)
Pacientes con anemia 0 3(5,6%) 2(5,3%) 3(8,8%)

Los porcentajes en cada celda corresponden al porcentaje de pacientes para cada grado de obstruccién.

Tabla 4

Valores en sangre de PCR ultrasensible, IL-6, IL-8, TNF-a y fibrinégeno. Diferencias entre grupos

Pacientes sin anemia (n=122) Pacientes con anemia (n=38) p

PCR ultrasensible (mg/1) 71+£17,1(n=117) 16,8+26,9 (n=8) 0,28
IL-6 (pg/ml) 23,7+91,4(n=119) 53+5(n=8) 0,003
IL-8 (pg/ml) 32,8+72,8 (n=120) 28,8+21,7 (n=8) 0,72
TNF-« (pg/ml) 55+2(n=121) 6,1+2,1(n=8) 0,41
Fibrinégeno (mg/dl) 371,4+97,9 (n=117) 4245+132,5(n=6) 0,18

Los valores se muestran como media + DE.

entre 65 y 74 anos fue del 7,8% en hombres y del 8,5% en mujeres.
Estos valores son similares a los encontrados en nuestro estudio,
donde la media de edad es de 64,2 afios (DE =8,4).

El objetivo principal de nuestro estudio era determinar la preva-
lencia de anemia en pacientes con EPOC no atribuible a otras causas,
y por esta razén se excluyeron los casos con otras causas de anemia
conocidas que se describen en los métodos del estudio. El indice de
Charlson de la poblacién incluida en nuestro estudio se sitta alre-
dedor de 2. De estos, el 43% de los pacientes tenian hipertensién, el
33% hipercolesterolemia y el 16% diabetes mellitus. Estos datos son
muy similares a los de otros estudios que evaldan la presencia de
comorbilidades en los pacientes con EPOC21-22, Esto reafirma que
nuestra muestra se trata de una poblacién representativa de pacien-
tes con EPOCy su espectro de comorbilidades mas habituales, dado
que solo se excluyeron las que pueden cursar con anemia.

La anemia fue generalmente leve (valores medios de hemoglo-
bina de 11,9 40,95 g/dl) y sus caracteristicas eran compatibles con
anemia asociada a enfermedad crénica, de forma similar a otros
estudios previos>79. Aplicando criterios de exclusién muy estric-
tos, nuestro estudio sugiere que la prevalencia de la anemia no
atribuible a otras causas en pacientes con EPOC en fase estable es
mas baja que lo que se reflejaba hasta ahora en la literatura y podria
aproximarse a la prevalencia de anemia en la poblacién general en
el mismo rango de edad.

Aunque no se alcanzé la significacién estadistica, los pacientes
con anemia presentaron una tendencia a tener una mayor gra-
vedad de su EPOC en términos de FEVq, con una prevalencia de
anemia en los pacientes con EPOC muy grave cercana al 9%. La
mayoria de trabajos previos no describen una relacién entre la pre-
valencia de anemia y la gravedad de la EPOC, a excepcioén del de

Watz et at.8, en el que la prevalencia de anemia era mayor en los
pacientes con EPOC muy grave (14%), y del de Boutou et al.?, en el
que el grupo con anemia tenia un FEV; mas bajo que el grupo sin
anemia.

Son pocos los estudios que analizan la repercusién de la ane-
mia en los pacientes con EPOC. La eficiencia del intercambio de
gases depende de los niveles de hemoglobina; si se disminuyen
estos, ese intercambio deberia empeorar y, por tanto, la capacidad
de ejercicio?3. En nuestro estudio no se objetivaron diferencias en
cuanto a la escala de disnea, ni en metros recorridos en la prueba
de la marcha de 6 min, a diferencia de 2 estudios previos que lo
analizaron’?, en los que los pacientes con anemia presentaron
mayor grado de disnea y recorrieron menor distancia en el test de
la marcha de 6 min.

Aunque cada vez hay mas datos en relacién con el papel de la
inflamacién sistémica en la EPOC, hay pocos estudios que hagan
mencion a la fisiopatologia de la anemia asociada a la EPOC. En teo-
ria esta podria ser similar a la de otras enfermedades inflamatorias
crénicas, donde se ha postulado que su origen estaria en una res-
puesta inmunolégica e inflamatoria, mediada por el TNF-c, la IL-1,
la IL-6 y el interfer6n gamma, que generaria cambios en el meta-
bolismo del hierro, disminuyendo su absorcién a nivel intestinal y
alterando la hematopoyesis®24. En los pacientes con EPOC se pro-
duce una elevacién de estos mediadores, que podrian considerarse
como factores relacionados con la aparicién de anemia asociada a
esta enfermedad?°. En nuestro estudio la anemia presenté hallaz-
gos compatibles con una anemia de enfermedad crénica, y al igual
que en otros 2 estudios previos>2°, cursé con ferropenia y con
niveles de eritropoyetina significativamente mas elevados, lo que
iria a favor de la teoria de resistencia periférica a la accién de la
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eritropoyetina mediada por un componente inflamatorio. Estos
hallazgos, que son comunes a los de otras enfermedades crénicas
que cursan con anemia, son importantes, ya que recientemente se
han llevado a cabo estudios que sugieren que la correccién del défi-
cit de hierro en pacientes con insuficiencia cardiaca podria mejorar
el prondstico de estos pacientes, lo que abre nuevas dianas tera-
péuticas a estudiar en un futuro26.

Solo en un trabajo previo® se comparan los valores de interleu-
cinas y PCR en pacientes con EPOC con y sin anemia en relacién
con controles sanos. En este estudio, la IL-6 y la PCR fueron signi-
ficativamente mas elevadas en los pacientes con EPOC que en los
controles, sin que se encontraran diferencias en el resto de interleu-
cinas (IL-8 e IL-10). En el grupo de EPOC, los pacientes con anemia
presentaron valores significativamente mas elevados de PCR que
los no anémicos, pero no encontraron diferencias en los valores
de IL-6, IL-8 e IL-10. En nuestro estudio encontramos una eleva-
ciéon no significativa de los niveles de PCR, y los pacientes con
anemia presentaron valores de IL-6 significativamente mas bajos
y una correlacién directa entre los niveles de hemoglobina y de IL-
6. No hemos encontrado una explicacién fisiopatolégica para estos
hallazgos, que deberian ser confirmados en futuros estudios.

Por otra parte, existen otros factores afiadidos que influyen en la
respuesta eritropoyética y que también pueden estar presentes en
los pacientes con EPOC?7. Asi, es conocido que determinados far-
macos pueden influir en los niveles de hemoglobina, tales como
los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina y los
inhibidores de los receptores de angiotensina 11 que provocan una
disminucién de los niveles de hemoglobina y de eritropoyetina.
Estos farmacos son utilizados frecuentemente para el tratamiento
de la hipertensién arterial y, seglin algunos trabajos, la preva-
lencia de hipertensién arterial en los pacientes con EPOC puede
estar alrededor del 50%28. Otros tratamientos, como la teofilina,
también pueden influir en la eritropoyesis, por un mecanismo com-
plejo de apoptosis que esta inducida por el propio firmaco?®. En
nuestro trabajo, el 50% de los pacientes con anemia estaba en tra-
tamiento con bloqueadores de los receptores de angiotensina 11
frente al 11,5% del grupo sin anemia (p=0,03), sin que se encontra-
ran diferencias en relacién con el empleo de otros farmacos como
los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina y las
teofilinas.

Nuestro estudio no esta exento de limitaciones, en especial de
las que podrian derivarse del tamafio muestral o del empleo
de algunos criterios de exclusién no incluidos en estudios previos,
lo que podria limitar la comparacién de nuestros datos con los
publicados previamente. A pesar de ello nuestros datos nos parecen
de interés, pues reflejan una prevalencia de anemia asociada a la
EPOC inferior a lo descrito y abren la puerta a teorias fisiopatologi-
cas que explicarian la aparicién de anemia en estos pacientes. Son
necesarios estudios con poblaciones de pacientes con EPOC mads
amplias y criterios de inclusién mas estrictos con el fin de eliminar
factores de confusién y que permitan un mejor conocimiento de
la aparicién de anemia en estos pacientes desde el punto de vista
fisiopatolégico y de las implicaciones clinicas y prondsticas.
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