Trabajo Original

Nutr Hosp. 2017; 34(1):180-185 ISSN 0212-1611 - CODEN NUHOEQ SVIR. 318
- LY &
Nutricion
- -
Hospitalaria

Estimacion de la prevalencia de los fenotipos en pacientes con enfermedad pulmonar

obstructiva cronica. Estudio ADEPOCLE
Estimating the prevalence of phenotypes in patients with pulmonary obstructive disease.
ADEPOCLE study

Ana Beatriz de Abajo Larriba’, Enrique Méndez Rodriguez?, Javier Gonzélez-Gallego®, Jessica Cap6n Alvarez?,
Angel Diaz Rodriguez?, Beatriz Peleteiro Cobo?, Omar Mahmoud Atoui?, Serafin de Abajo Olea®, Victor Lumbreras Gonzalez?
y Juan Martinez de Mandojana Hernandez?

1Servicio de Anestesia. Complejo Asistencial Universitario de Ledn. Ledn. ?Centro de Salud de Bembibre. Bembibre, Ledn. Universidad de Ledn. Ledn. *Centro de Salud de
San Andrés de Rabanedo. San Andrés de Rabanedo, Ledn. Instituto de Biomedicina (IBIOMED). Universidad de Ledn. Ledn

Palabras clave:

EPOC. Fenotipo.
Exacerbaciones.
Bronquitis cronica.
Enfisema. Fenotipo
mixto.

Key words:

COPD. Phenotype.
Exacerbations.
Chronic bronchitis.
Emphysema. Mixed
phenotype.

Recibido: 14/11/2015
Aceptado: 16/11/2015

Resumen

Objetivo: estimar la prevalencia de los fenotipos de enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) en la provincia de Ledn.

Métodos: estudio epidemioldgico, transversal, multicéntrico (30 centros de salud de la provincia de Ledn). Incluyé pacientes mayores de 35 afios
diagnosticados y tratados de EPOC. Variables a estudio: edad, sexo, habitat, datos antropométricos, tabaquismo, espirometria posbroncodilatadora,
disnea (mMRC), reagudizaciones, gravedad (indice Bodex), hospitalizaciones, tratamiento, seguimiento y caracterizacion del fenotipo (GesEOPC
2014). Los resultados se expresan con sus IC al 95,5%.

Resultados: se incluyeron 833 pacientes, el 85,8% varones, edad media: 64,69 (53,66-75,61) afios y 20,65 (4,47-36,8) afios de evolucion
de la EPOC. El 86,67 % (80,30-93,30) habian fumado. Prevalencia de fenotipos: 58,8% (55,2-61,9) no agudizador, 13,6% (11,3-16,3) FMEA,
10,8% (8,8-13,3) agudizador con enfisema y 16,7% (14,2-19,3) agudizador con bronquitis cronica, p < 0,05. En el fenotipo no reagudizador
predominan las formas leves y son controlados por médicos de familia. En los agudizadores predominan las formas graves y el seguimiento es
compartido por médicos de familia y neumalogos. Las reagudizaciones son mas frecuentes en los fenotipos agudizadores con bronquitis cronica
(40%), con enfisema (27%) y FMEA (23%), p = 0,004. Los fenotipos agudizadores con bronquitis crénica tienen una media de 6 reagudizaciones,
4 ingresos y 4 farmacos prescritos/afo. Los fenotipos agudizadores con enfisema 5,7 reagudizaciones, 2,8 ingresos y 3,1 farmacos prescritos/
afio. Los FMEA 5 reagudizaciones, 1 ingreso y 2,6 farmacos prescritos/afio, p < 0,001.

Conclusiones: los fenotipos clinicos se postulan como dianas terapéuticas y pronosticas. Conocer su prevalencia permitird una planificacion
terapéutica personalizada y mejor reasignacion de recursos para el control y seguimiento de la EPOC.

Abstract

Objective: To estimate the prevalence of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) phenotypes in the province of Leon.

Methods: Multicenter epidemiological cross-sectional study (30 health centers in the province of Leon). It included patients older than 35 years
diagnosed and treated for COPD. Study variables: age, sex, habitat, anthropometric data, smoking, postbronchodilator spirometry, dyspnea
(mMRC), exacerbations, severity (Bodex Index), hospitalization, treatment, monitoring and characterization of the phenotype (GesEOPC 2014).
Results are expressed with Cl 95.5%.

Results: 833 patients were included. 85.8% male with an average age of 64.69 (53.66 to 75.61) and 20.65 years (4.47 to 36.8) years course
of COPD. 86.67% (80.30 to 93.30) had smoked. Prevalence of phenotypes: 58.8% (55.2 to 61.9) not exacerbator, 13.6% (11.3 to 16.3) FMEA,
10.8% (8.8 to 13.3) exacerbator with emphysema and 16.7% (14.2 to 19.3) exacerbator with chronic bronchitis, p < 0.05. In the not exacerbator
phenotype mild forms predominate and are controlled by general practitioner doctors. In the exacerbator phenotypes severe forms predominate
and monitoring is shared by GP doctors and pulmonologists. Exacerbations are more common in exacerbator phenotypes with chronic bronchitis
(40%), emphysema (27%) and FMEA (23%), p = 0.004. The exacerbator phenotype with chronic bronchitis have exacerbations an average of
6.4, 4 hospitalitations and 4 drugs prescribed/year. The exacerbator phenotype with emphysema have 5.7 exacerbations, 2.8 hospitalitations
and 3.1 drugs prescribed/year. The FMEA have an average of 5 exacerbations, 1 hospitalitation and 2.6 prescribed drugs/year, p < 0.001.

Conclusions: The clinical phenotypes are postulated as prognostic and therapeutic targets. Knowing its prevalence enables personalized treatment
planning and better reallocation of resources for control and monitoring of COPD.
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INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) se carac-
teriza esencialmente por una limitacion cronica al flujo aéreo
poco reversible y asociada principalmente al humo de tabaco (1).
Es una patologia de alta prevalencia. En el estudio IBERPOC la
prevalencia de la EPOC era del 9,1%, en individuos de 40 a 70
afos (2). Posteriormente, el estudio EPI-SCAN (3) concluy6 que la
prevalencia de la EPOC en Espafia segun los criterios espiromé-
tricos GOLD era de 10,2% (IC 95% 9,2-11,1) en la poblacion de
40 a 80 afios. Ademas, se preve que su prevalencia siga aumen-
tando (4). La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima que
actualmente hay 210 millones de personas que presentan EPOC
en el mundo (5).

Se trata de una enfermedad infradiagnosticada, infratratada y
con una elevada morbimortalidad, y supone un problema de salud
publica de gran magnitud. Representa un elevado coste sanitario
y constituye la cuarta causa de muerte en los paises de nuestro
entorno y, segun estimaciones de la OMS, sera la tercera en el
afo 2030 (6). En Esparia la EPOC fue responsable del 8,4% del
total de defunciones en 2011 (7).

La EPOC es una enfermedad heterogénea, con una gran
variabilidad en su presentacion clinica, evolucion y prondstico.
El estudio ECLIPSE (8) puso de manifiesto que la clasificacion
por gravedad siguiendo los criterios de la GOLD v, en funcion del
porcentaje de caida del FEV1, no se correspondia con perfiles de
pacientes homogéneos. Por el contrario, en cada grupo existia
una gran variabilidad en la sintomatologia, tolerancia al ejercicio,
numero de exacerbaciones y en la calidad de vida. El término
fenotipo aplicado a la EPOC se define como «aquellos atributos
de la enfermedad que solos o0 combinados describen las dife-
rencias entre individuos con EPOC en relacidn a parametros que
tienen significado clinico» (9). La busqueda y la caracterizacion
del fenotipo en cada paciente sera clave para individualizar el
enfoque terapéutico y mejorar el prondstico de la enfermedad,
por o que sera un paso imprescindible en la clinica, una vez se
haya establecido el diagndstico.

Desde hace afios han proliferado diferentes guias de practica
clinica y documentos de consenso para el diagnostico y trata-
miento de la EPOC, se han publicado muchos trabajos para carac-
terizar los fenotipos de la EPOC y son variadas las propuestas (10).
Aunque algunos autores consideran subgrupos a los denomina-
dos declinadores rapidos, los pacientes con bronquiectasias o los
sistémicos (11-14), la clasificacion de la GesEPOC 2011 propone
cuatro grupos con clinica, prondstico y tratamiento diferenciados
y ha supuesto un nuevo paradigma en el manejo de la EPOC, por
cuanto permite identificar y caracterizar diferentes fenotipos (15)
en virtud de determinados atributos con significado clinico, como
sintomas, agudizaciones, respuesta al tratamiento, velocidad de
progresion de la enfermedad o muerte, pasando de las estrategias
clasicas basadas Unicamente en el grado de obstruccion pulmo-
nar a un tratamiento mas personalizado e individualizado basado
en fenotipos clinicos y escalas de valoracion multicomponente de
la gravedad, niimero de reagudizaciones y calidad de vida (16,17).
La guia GesEPOC en su actualizacion de 2014 (18) establece cua-
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tro fenotipos clinicos con los que se deben caracterizar y clasificar
a los pacientes con EPOC:

— Fenotipo no agudizador.

— Fenotipo mixto EPOC-asma (FMEA).

— Fenotipo agudizador con enfisema.

— Fenotipo agudizador con bronquitis cronica.

Para conocer cual es la situacion de esta realidad nos plantea-
mos responder a la siguiente pregunta: scudl es la prevalencia
de los distintos fenotipos de la EPOC en la provincia de Ledn?

MATERIAL Y METODOS

El estudio ADEPOCLE es un estudio epidemioldgico, transversal,
multicéntrico, no controlado en el ambito de la Atencion Primaria,
en el que han participado 30 centros de salud de la provincia de
Ledn.

SUJETOS A ESTUDIO

Se incluyeron pacientes ambulatorios mayores de 35 afios
diagnosticados y tratados de EPOC siguiendo la practica clinica
habitual. La recogida de datos se realizo en un afio, de noviembre
de 2013 a noviembre de 2014. El andlisis estadistico se realizd
durante el primer semestre de 2015. En el estudio se incluyeron
un total de 833 pacientes de ambos sexos, mayores de 35 afios,
que aceptaron participar en el estudio y firmaron el consenti-
miento informado. Se seleccionaron mediante un muestreo sis-
tematico con arranque aleatorio a los pacientes con nimero par
que acudieron a la consulta de modo consecutivo y que cumplian
los criterios de inclusion: pacientes de ambos sexos, mayores de
35 afios, con EPOC que tengan realizada espirometria con un
indice FEV1/FVC posbroncodilatador < 0,7%, diagnosticados y
tratados de EPOC y que firmen el consentimiento informado. Se
excluyeron del estudio a los pacientes diagnosticados de EPOC
que no tenian realizada una espirometria posbroncodilatadora, a
los no tratados y a los pacientes con EPOC correctamente diag-
nosticados y tratados que no quisieron participar en el estudio.

OBJETIVOS

El objetivo de este estudio fue estimar la prevalencia de los
fenotipos de la EPOC en la provincia de Ledn.

VARIABLES A ESTUDIO E INSTRUMENTOS
DE MEDIDA

Se realiz6 una Unica visita. Las variables recogidas y analizadas
fueron: edad, sexo, habitat (rural, urbano), datos antropométricos
(peso, talla e indice de masa corporal), antecedentes personales
de tabaquismo, abandono del tabaco, estado nutricional, ejer-
cicio fisico, vacunacion antigripal, vacunacion antineumocacica,
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espirometria posboroncodilatadora (FEV1/FVC, FEV1 y CVF),
grado de disnea (mMRC), nimero de reagudizaciones, grave-
dad de forma multidimensional mediante el indice de BODEX,
hospitalizaciones, farmacos prescritos, seguimiento (médico
de Atencion Primaria, neumologo o ambos), adiestramiento en
el uso de inhaladores y caracterizacion del fenotipo segun las
recomendaciones de la GesEOPC 2014 en base a la informacion
clinica disponible (no agudizador, FMEA, agudizador con enfise-
ma y agudizador con bronquitis cronica), a los que no tengan
caracterizado el fenotipo se debe realizar la caracterizacion en
el momento de la visita en base a los datos clinicos disponibles
en la historia clinica, siguiendo las siguientes recomendacio-
nes: primero identificar el nimero de reagudizaciones graves
por afo, se clasificaran como no reagudizadores a todos los
pacientes que presenten una o ninguna reagudizacion por afo. Si
el paciente no es reagudizador, debemos plantearnos si presenta
un FMEA. Si cumple criterios del fenotipo mixto se clasificara
como FMEA con o sin reagudizacion (19,20). Si presentan 2 0
mas reagudizadores por afio y cumplen criterios de enfisema se
les clasificara como reagudizadores con enfisema (pacientes con
EPOC con diagnostico clinico/radiologico/funcional de enfisema,
que presentan disnea e intolerancia al ejercicio como sintomas
predominantes). Si presentan 2 o0 mas reagudizadores por afio y
cumplen criterios de bronquitis cronica se clasificaran como rea-
gudizadores con bronquitis cronica (presencia de tos productiva
0 expectoracion durante mas de 3 meses al afio y durante mas
de 2 afios consecutivos).

ANALISIS ESTADISTICO

Para el conjunto del total de la muestra en estudio, tras depurar
la base de datos de posibles errores, se realizaran las pruebas de
estadistica descriptiva. Las variables con distribucion continua se
resumiran mediante medidas de tendencia central y dispersion
(media, mediana, desviacion estandar y amplitud). Las distribu-
ciones de variables discretas se resumiran mediante tablas de
frecuencias.

Las proporciones se estimaran por intervalo de confianza del
95%, utilizando la aproximacion normal, o el método exacto de
Wilson cuando las prevalencias sean muy extremas y los efectivos
disponibles escasos. Para la comparacion entre grupos se realiza-
ran de la siguiente manera: las variables categdricas se analizaran
mediante tablas de contingencias y aplicacion de pruebas de
Chi-cuadrado para diferencia entre proporciones. Para las varia-
bles cuantitativas se utilizaran pruebas paramétricas o pruebas no
paramétricas segun la naturaleza de las variables. Para la compa-
racion de medias tras la comprobacion de normalidad con el test
de Kolgomorov-Smirnov, se utilizd la t de Student si la distribucion
es normal o el test de Mann-Whitney cuando la distribucion no es
normal o el tamafio de la muestra es muy pequefio. La compa-
racion multiple de medias se realizd por medio de ANOVA o el
test de Kruskal-Wallis como prueba no paramétrica. El nivel de
significacion estadistica minimo se fijo en todos los casos como
p < 0,05. Los resultados se expresan con sus IC al 95,5%.
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RESULTADOS

En total se incluyeron en el estudio un total de 833 pacientes
con EPOC que firmaron el consentimiento informado y cumplie-
ron los criterios de inclusion. Las caracteristicas de distribucion
de sexo, edad, habitat y antecedentes personales se describen
en la tabla I, existiendo un predominio de varones con edades
comprendidas entre los 55-64 afios y del medio rural, con una
edad media de 64,69 afios (53,66-75,61) y 20,65 (4,47-36,08)
afios de evolucion de la EPOC, p < 0,001. El factor etioldgico
mas frecuentemente encontrado fue el tabaquismo, el menos
frecuente fue el déficit de alfa 1 antritripsina.

Del total de los pacientes con EPOC incluidos en el estudio, el
58,8% (55,2-61,9) presentan fenotipo no agudizador. El fenotipo
menos frecuentemente diagnosticado es el fenotipo reagudizador
con enfisema, tan solo en el 10,8% casos (8,8-13,3), p < 0,05
(Tabla II).

Una vez estimada la prevalencia de los fenotipos, estos se
clasificaron en funcion de la gravedad, de los profesionales que

Tabla I. Caracteristicas
sociodemograficas y antecedentes
personales

Frecuencias | Porcentajes

Sexo

Varones 715 85,8

Mujeres 118 14,2
Total 833 100,00
Edad

35-54 anos 147 17,6

55-64 afios 371 44,5

65-74 afios 152 18,3

> 75 afos 163 19,6
Total 833 100,00
Habitat

Rural 488 58,6

Urbano 354 41,4
Total 833 100,00
Tabaco 722 86,67
No tabaco 111 13,33
Total 833 100,00
Polucién ambiental 654 78,5
EPOC 127 15,2
e v s
Asma 48 58
Total 833 100,00
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Tabla Il. Prevalencia de fenotipos en la EPOC
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Fenotipos Frecuencia Porcentaje IC 95% o}
Fenotipo no reagudizador 488 58,8 55,2-61,9 0,05
Fenotipo mixto EPOC-asma 113 13,6 11,3-16,3 0,05
Fenotipo reagudizador con enfisema 93 10,8 8,8-13,3 0,05
Fenotipo reagudizador con B cronica 139 16,7 14,2-19,3 0,05
Total 833 100,0

realizan el seguimiento, del nimero de reagudizaciones, ingresos
hospitalarios y nimero medio de farmacos prescritos.

Al clasificar los fenotipos en funcién de su gravedad, en el
fenotipo no agudizador predominan los EPOC moderados, en el
resto de fenotipos predominan las formas graves, p < 0,001
(Fig. 1), siendo llamativo el escaso ndmero de pacientes leves
y moderados en los fenotipos reagudizadores con enfisema y/o
bronquitis crénica.

El seguimiento de los pacientes con EPOC es muy variable
en funcion de los fenotipos (Fig. 2). Los médicos de atencion
primaria siguen mayoritariamente a los pacientes con feno-
tipo no reagudizador, fenotipo mixto y fenotipo reagudizador

“Leve

“Moderado

Grave

i

con BC

No [
agudizador mixto conE

Figura 1.

Clasificacion de los fenotipos en funcién de la gravedad de EPOC (p < 0,001.
E: enfisema; BC: bronquitis crénica).

con enfisema, mientras que el seguimiento de los pacientes
con fenotipo reagudizador con bronquitis crénica se hace
mayoritariamente de forma conjunta por MAP y neumdlogo,
p < 0,0001.

Los reagudizaciones varian en funcion del fenotipo, siendo mas
frecuentes en el fenotipo reagudizador con bronquitis cronica en
el 40% (38-13-41,87), el fenotipo reagudizador con enfisema
(27%) y el fenotipo mixto (23%), p = 0,004. Al realizar el analisis
de modelacion lineal de medias (Fig. 3) se observa como aumenta
el nimero de reagudizaciones en funcion del fenotipo, pasando
de una media de 1 reagudizacion en los fenotipos no reagudi-
zadores a una media de 4,5; 5,8 y 6,26 en los fenotipos mixtos,
reagudizador con enfisema y reagudizador con bronquitis cronica
respectivamente, p < 0,001.

La media de ingresos en cada fenotipo pasa de 0,3 (0,12-0,42)
en el fenotipo no reagudizador a 4 (3,86-3,14) en el fenotipo
reagudizador con bronquitis cronica, p < 0,001 (Fig. 4).

La media de farmacos prescritos a los pacientes con EPOC fue
de 3,42 (2,19-4,65), p < 0,001, con importantes variaciones en
cuanto a la edad, sexo, habitat, medidas preventivas, fenotipo,
gravedad, profesional que realizara la prescripcion y el seguimien-
to, nimero de reagudizaciones y nimero de hospitalizaciones. La
media de farmacos prescritos por fenotipos aumenta de 1,8 vs.
4 farmacos de media del fenotipo no reagudizador al fenotipo
reagudizador con bronquitis crénica, que es el fenotipo que mas
farmacos consume de media, seguido del fenotipo reagudizador
con enfisema, p < 0,0001 (Fig. 5).

Media de Reagudizaciones por Fenotipo
45,00%
/- 7
40,00% 1~ | 1 . e
35,00% 1 /
3000% | MAF § /
25,00% “Neumélogo 4
20,00% g Ambos . /
15,00% /
10,00% 2 /
5,00% 1 +
0,00% g o
Fenotipo NO  F ipomixto F. F. . Fenotipo NO Fenotipo mixto: EPOC-  F.R con - con
reagudizador con enfisema  con B crénica reagudizador enfisema bronquitis crénica
Figura 2. Figura 3.

Seguimiento de los pacientes con EPOC segun su fenotipo (p < 0,001.
MAP: médico de atencion primaria).
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Reagudizaciones medias estimadas en funcion de los fenotipos de la EPOC
(p < 0,001).
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Media de Ingresos en funcién del fenotipo
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Media de ingresos hospitalarios en funcion del fenotipo (p < 0,01).
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Figura 5.

Media de farmacos prescritos por fenotipo (p < 0,0001).

DISCUSION

La clasificacion del paciente en diferentes formas clinicas
basadas en los fenotipos supone un avance muy importante en
el manejo del paciente con EPOC. El estudio publicado es el pri-
mero que evalla los fenotipos de pacientes con EPOC segun
la guia GesEPOC 2014 en el ambito de la atencion primaria.
Los enfermos incluidos en este estudio son pacientes con edad
media de 70 afios, con una duracion media de la enfermedad
de 20 anos, antecedentes de tabaquismo y frecuentemente no
agudizadores. Las prevalencias en la provincia de Leon: 58,8%
(55,2-61,9) fenotipo no agudizador, 13,6% (11,3-16,3) fenoti-
po mixto EPOC-asma, 10,8% (8,8-13,3) fenotipo reagudizador
con enfisema y 16,7% (14,2-19,3) fenotipo reagudizador con
bronquitis crénica, p < 0,05. No disponemos en la actualidad de
datos de prevalencia de los distintos fenotipos propuestos por
GesEPOC a nivel nacional, pero estos datos son concordantes con
la distribucion de fenotipos propuesta en la Guia GesEPOC 2014,
segun la cual, el 61% son pacientes no reagudizadores, el 23%
reagudizadores y el 16% presentan FMEA (18). Mas reciente-
mente, en un estudio observacional, multicéntrico realizado entre
3.125 EPOC pacientes reclutados en clinicas ambulatorias en
Barcelona, la distribucion de fenotipos fue la siguiente: 60,6%
de no agudizadores, 15,9% agudizadores con FMEA, 19,3%
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agudizadores con bronquitis cronica y 4,3% sin exacerbacio-
nes bronquitis cronica (21), estos datos son concordantes con
los de nuestro estudio, de tal manera que podemos afirmar que
casi dos tercios de los pacientes con EPOC presenta fenotipo no
agudizador, el 16% presenta FMEA y entre el 18-19% presenta un
fenotipo agudizador con bronquitis crénica en atencion primaria.

El estudio FENEPOC que analizé la prevalencia de los fenotipos
de la EPOC en los servicios de Medicina Interna en 8 hospitales de
la provincia de Alicante obtuvo una prevalencia de 44%, 4%,
15,2% y 36,4% de los fenotipos no reagudizador, FMEA, fenotipo
reagudizador con enfisema y fenotipo reagudizador con bronquitis
cronica, respectivamente (22). En los servicios de neumologia
el 43,2% presentd fenotipo enfisematoso, el 44,7% bronquitis
cronicay el 12,1% FMEA (23). En nuestra opinion estos estudios,
con una muestra pequefa y de pacientes mas graves seguidos o
ingresados en el medio hospitalario, sobreestiman la verdadera
prevalencia de los diferentes fenotipos clinicos.

En un estudio retrospectivo llevado a cabo en el Hospital de
Lugo para conocer la distribucion de fenotipos en funcion de la
exposicion al humo de biomasa en comparacion con los expues-
tos al humo del tabaco, el porcentaje de pacientes con fenotipo
bronquitis crénica fue similar entre ambos grupos, sin embargo,
el fenotipo enfisema era mas frecuente en los expuestos al humo
del tabaco (31,9%, 45,9%, p = 0,009), mientras que el fenotipo
mixto era cuatro veces mas frecuente en expuestos al humo de
la biomasa (21,3% vs. 5%, p < 0,001) aunque esto se redujo al
ajustar por sexo. El porcentaje de pacientes con agudizaciones
frecuentes fue similar entre ambos grupos, concluyendo que 10s
pacientes con EPOC secundario al humo de biomasa o al humo
del tabaco presentan caracteristicas distintas, aunque estas dife-
rencias podrian ser debidas a la diferente distribucion por sexos
en ambos grupos (24).

Disponemos de mas datos de prevalencia del FMEA. La preva-
lencia obtenida en Ledn del 13,3% es muy similar a la reportada
por otros estudios. Miravilles y cols. (25), en un estudio descriptivo
realizado en atencion primaria, encontraron que alrededor de un
11% de los pacientes tenian este fenotipo. En el mismo sentido,
Jamieson y cols. (26) identifican un grupo de pacientes con FMEA,
al que definen como fenotipo alérgico. En el estudio EPISCAN el
17% de los sujetos se clasifica como fenotipo mixto EPOC-asma,
utilizando como criterio presentar mas disnea, sibilancias, peor
calidad de vida, menor actividad fisica y agudizaciones frecuentes.
Es importante sefialar que en estos 3 estudios el criterio utiliza-
do para identificar al fenotipo mixto EPOC-asma fue solamente
tener un diagnastico previo de asma. En el estudio COPD-Gene
se estimaba que un 13% los pacientes con EPOC comparte un
diagndstico de asma (27). En un trabajo similar Soriano y cols.
comunicaron que aproximadamente un 23% de pacientes con
EPOC entre 50 y 59 afios podian tener un fenotipo mixto, cifra
que aumentaba con la edad hasta el 52% de los casos de EPOC
entre los 70 y los 79 afos (28).

En nuestros pacientes con fenotipo no reagudizador predomi-
nan las formas leves de la enfermedad y el seguimiento es rea-
lizado mayoritariamente por médicos de familia. En los fenotipos
agudizadores predominan las formas graves y el seguimiento es
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compartido por el médico de familia y el neumélogo. Las reagu-
dizaciones son mas frecuentes en los fenotipos agudizadores con
bronquitis crénica (40%), fenotipo agudizador con enfisema (27%)
y FMEA (23%), p = 0,004. Los que tienen un fenotipo agudizador
con bronquitis cronica ademas de ser los mas graves tienen una
media de 6 reagudizaciones, 4 ingresos y 4 farmacos prescritos
por afio, p < 0,001. En el reciente trabajo de Miravitlles y cols.,
las formas leves de los fenotipos no tenian exacerbaciones de la
EPOC, mientras que las exacerbaciones eran mas frecuentes en
las formas mas graves de la enfermedad, con poca diferencia
entre los que presentan y no presentan bronquitis crénica (21),
a diferencia de lo que sucede en nuestros pacientes reagudiza-
dores con bronquitis cronica que son mucho mas graves, tienen
mas reagudizaciones y mas ingreso que el resto de fenotipos
agudizadores. Otro estudio reciente ha informado de que el feno-
tipo reagudizador con enfisema grave, hiperinsuflacion pulmonar
severa y niveles disminuidos de proteina en suero es un predictor
independiente de las exacerbaciones frecuentes de la EPOC (29).

CONCLUSIONES

La caracterizacion del fenotipo después de realizar el diagnos-
tico de la EPOC es un paso fundamental en el manejo de estos
pacientes. Los fenotipos clinicos nos van a permitir personalizar
el tratamiento en funcion de la gravedad medida en escalas mul-
tidimensionales, nimero de reagudizaciones y calidad de vida
del paciente. En consecuencia, los fenotipos clinicos se postulan
como dianas terapéuticas de una importancia capital. Conocer su
prevalencia nos va a permitir una mejor planificacion terapéutica
y una mejor reasignacion de los recursos dirigidos al control y
seguimiento de la EPOC.
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