Arch Bronconeumol. 2017;53(3):93-94

Sociedad Espafiola
de Neumologia

y Cirugia Toracica
SEPAR

ARCHIVOS DE i
Bronconeumologia -

www.archbronconeumol.org

==

ARCHIVOS DE ,
Bronconeumologia

Editorial

Viejos biomarcadores, ;nuevas utilidades en enfermedad pulmonar
obstructiva crénica y apnea obstructiva del suefio?
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New Uses for Old Biomarkers in chronic obstructive pulmonar disease and Obstructive
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Como un elemento clave para una medicina mas personalizada
en enfermedades respiratorias crénicas como sonlaEPOColaapnea
obstructiva del suefio (AOS), en los Gltimos afios se han buscado
nuevos biomarcadores faciles de obtener y medir, reproducibles,
precisosy de bajo coste, relacionados con los procesos fisiopatologi-
cos claves en la progresién de la enfermedad, que permitan mejorar
la estratificacién de riesgo de los pacientes y puedan tener poten-
ciales implicaciones terapéuticas'2. Una buena muestra de ello han
sido los estudios que en pacientes con EPOC han relacionado los
parametros analiticos disponibles en una prueba tan basica como
es el hemograma rutinario, tales como las cifras totales de eosin6fi-
los o leucocitos o la concentracién de hemoglobina, con la respuesta
a diversos farmacos o la prediccién de complicaciones o la evolu-
cién de la enfermedad'2. Viejos biomarcadores, que creiamos de
una escasa utilidad en estas enfermedades, pasan nuevamente a
un primer plano. Algo similar, tal y como se demuestra en dos estu-
dios originales publicados en el presente nlimero de ARCHIVOS DE
BRONCONEUMOLOGIA?>#, podria ocurrir con el ancho de distribucién
eritrocitaria (ADE o RDW en sus siglas en inglés), parametro pre-
sente en el hemograma rutinario y que mide la variabilidad en el
tamaiio de los eritrocitos circulantes. Su valor se obtiene mediante
calculo matematico, por lo que no supone un coste econémico
afiadido. Aunque sus valores pueden variar ligeramente segin los
laboratorios, normalmente siguen una distribucién normal y osci-
lan entre el 11 y el 16%.

Ademas de formar parte del hemograma aportando informacién
valiosa para el estudio de anemias, algunos trabajos recientes han
mostrado que valores elevados de ADE podrian ser reflejo de un pro-
ceso inflamatorio crénico subyacente y asi estar asociado con riesgo
de enfermedad cardiovascular y mortalidad®. En un metaanalisis en
el que se analizan los estudios que relacionan ADE y mortalidad en
adultos mayores encuentran que por cada incremento de 1% en el
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ADE el riesgo de mortalidad total aumenta en un 14%, asociandose
de forma consistente con el riesgo de muerte por enfermedades
cardiovasculares (15%) o cancer (13%)°. Incluso en adultos de edad
avanzada sin enfermedades de base, el ADE es un potente predictor
de mortalidad, sin que sean bien conocidos todavia los mecanismos
biolégicos que lo explicarian®.

Cada vez son mas los estudios que estan relacionando el ADE
con diferentes patologias. Se ha demostrado su utilidad por ejem-
plo en la prediccion de sepsis, relacionandose valores elevados de
ADE con la presencia de hemocultivos positivos, o de mortalidad
en pacientes con neumonia adquirida en la comunidad o de suje-
tos hemodializados’”. En pacientes con trastornos de panico se
han encontrado unos valores mas elevados de ADE que en suje-
tos sanos, proponiendo los autores que se podria utilizar como un
nuevo marcador de esta alteracion psiquidtrica'®. En otro estudio
también se ha encontrado asociacion entre el ADE y el tabaquismo,
de forma que los valores de ADE fueron mas elevados en fumado-
res sanos que en no fumadores, existiendo una correlacién positiva
entre ADE y ndmero de cigarrillos al dia y la duraciéon del habito
tabaquico!'. Por tanto, parece que un ADE elevado es también un
buen marcador de actividad inflamatoria en fumadores, por lo que
podria tener un papel importante en enfermedades como la EPOC
y también en la AOS.

En este nimero de la revista, Ozgul et al.> publican un tra-
bajo en el que analizaron el valor de ADE en una amplia cohorte
de pacientes con EPOC estable y sujetos sanos, recogiendo entre
otras variables la presencia de enfermedad cardiovascular, deter-
minada por un cardiélogo experto basandose en evaluacién clinica,
electrocardiograma y ecocardiograma. Los valores de ADE en estos
pacientes con EPOC fueron significativamente mas altos que en el
grupo de controles sanos y mostraron una correlacién positiva sig-
nificativa, aunque débil, con la concentracién de PCR, la disfuncién
ventricular derecha, la presencia de hipertension arterial pulmonar
y de enfermedad cardiovascular y la concentracién de hemoglobina,
y negativa con la albiimina sérica. En la poblacién sana se mostré
una correlacién positiva moderada significativa entre el ADE y el
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indice de consumo de cigarrillos, en la linea de los datos publi-
cados previamente!!. En cuanto al mecanismo fisiopatolégico de
esta asociacion, en el caso de la EPOC, se cree que la liberacién de
citoquinas inflamatorias podria afectar a la funcién medular 6sea,
lo que inhibiria la maduracién eritrocitaria inducida por la eritro-
poyetina, y, como consecuencia, se produciria un incremento del
ADE'2. En los pacientes con EPOC, el ADE es un factor de prediccién
independiente de enfermedad cardiovascular. Utilizando un punto
de corte de ADE de 16,9, la sensibilidad y especificidad para diag-
néstico de disfuncién ventricular derecha en este estudio fueron de
78 y 89%3.

En el segundo trabajo comentado, Leén Subias et al.* analizan
el papel del ADE como biomarcador que pueda identificar la pre-
sencia y gravedad de la AOS en sujetos con sospecha de trastornos
respiratorios del suefio, para lo que ademas de una poligrafia car-
diorrespiratoria domiciliaria realizaban un hemograma con ADE
de forma basal y tras un afio de seguimiento. Entre los resulta-
dos mas significativos destacan que el ADE fue mayor en pacientes
con AOS que en sujetos sanos y que su valor se asocié de forma
independiente con el nivel de gravedad, medido por el indice de
apnea-hipopnea o por el tiempo de registro en hipoxemia, aunque
estas correlaciones fueron débiles®. Sin embargo, curiosamente, los
niveles de ADE no se modificaron con el tratamiento efectivo con
CPAP, lo que apoyaria los hallazgos previos sobre la limitada eficacia
de la CPAP para reducir el estado inflamatorio sistémico asociado a
la AOS'3.

La ventaja que ofrece el ADE respecto a otros marcadores de
inflamacién, como las interleucinas o el TNF, es que es una deter-
minacién que va incluida en el hemograma que se realiza de forma
rutinaria a cualquier paciente, es barata, e incluso parece mas sensi-
ble que la PCR para predecir la existencia de disfuncién ventricular
derecha y enfermedad cardiovascular en los pacientes con EPOC.
Parece un biomarcador que, aunque viejo, puede ser prometedor,
pero requerira la realizaciéon de mas estudios, con cohortes mas
amplias de pacientes, para conocer su verdadero valor predictivo, y
asipoder llegar a incluirlo dentro de scores pronésticos de la EPOC o
como parametro de ayuda en la toma de decisiones ante pacientes
con sospecha de AOS!415,
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