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C-1 STATUS EPILEPTICO EN PACIENTE EPOC CON INFECCION POR
PSEUDOMONA AERUGINOSA EN TRATAMIENTO CON CEFEPIME
R. Carrasquer’, E. Giell', V. Anton', E. Franz', F. Cérdoba?
'Servicio de Medicina Interna. Consorsi Sanitari Integral,
2Servicio de Urgencias. Consorsi Sanitari Integral, Hospital de Sant Joan
Despi. Barcelona.

Resumen

La descompensacion de la enfermedad obstructiva crénica (EPOC) secundaria
a gérmenes cada vez mas multirresistentes requieren pautas combinadas de
antibidticos de amplio espectro. Describimos a continuacion el caso clinico de
un paciente con antecedente de EPOC GOLD Il (FEV1: 36%) que ingresa por
reagudizacion de su EPOC en el contexto de neumonia por Pseudomona aeruginosa
multirresistente, que tras recibir tratamiento antibiotico con cefepime, asociado a
aminoglicésidos, y presentar empeoramiento de su insuficiencia renal crénica de
base, desarroll6 encefalopatia con status epiléptico que precisé depuracion con
hemodialisis (HD). A pesar de ser un evento poco frecuente, es una complicacion
potencialmente grave, por lo que se aconseja la monitorizacion de niveles de
cefepime en circunstancias susceptibles de intoxicacion, tales como la insuficiencia
renal o realizar controles seriados del filtrado glomerular renal para el ajuste de
dosis de dicho farmaco.

Introduccion

El desarrollo de encefalopatia con status epiléptico secundario a una cefalosporina,
en nuestro caso, cefepime, es una situacion de baja prevalencia, el mecanismo por
el que disminuye el umbral epiléptico, es secundario al bloqueo de receptores acido
y-aminobutirico (GABA), principal neurotransmisor del sistema nervioso central de
mamiferos. El cefepime, es una cefalosporina cuarta generacion que se administra
por via intravenosa, su excrecion principalmente es por via renal presentando
una semi-vida media de 2-2.3 horas en pacientes con funcion renal preservada,
aumentando la concentracion sérica a medida que disminuye el filtrado glomerular,
por lo que son necesarios ajustes de dosis segun éste. Revisando la bibliografia,
se referencian algunos casos clinicos en los que se relaciona el uso de cefepime
con la afectacidon neuroldgica. Las mioclonias son conocidas como complicacion
neurolégica infrecuente del tratamiento con cefepime, sin embargo, la mayor parte
de los estudios no mencionan el origen de dichas mioclonias. (1) En un reciente
estudio se objetivd que la existencia de descargas epileptoides continuas fueron
cinco veces mas frecuentes en pacientes en tratamiento con cefepime que en
sujetos en tratamiento con Meropenem, estos resultados sugieren que el cefepime
puede ser un factor de riesgo independiente para dichas descargas epileptiformes.
El potencial epileptiforme de los beta-lactamicos es ya conocido y es secundario al
mecanismo mediado a través de los receptores GABA. Las cefalosporinas se unen
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competitivamente a los receptores GABA y esto es lo que podria explicar el mayor
potencial de neurotoxicidad en comparacion con otros medicamentos. (1). En otra
referencia destaca que entre las manifestaciones producidas por la encefalopatia
estan: alteracion del estado mental, confusion, alucinaciones, mioclonias y estatus
epiléptico convulsivo y no convulsivo. (3). Una revisién de 42 casos de encefalopatia
inducida por cefepime puso de manifiesto que las manifestaciones neuroldgicas
por orden de frecuencia son: desorientacion temporoespacial (96 % de los casos),
Mioclonias (33% de los casos) y convulsiones (13% de los casos). (4). Asi mismo
la latencia del inicio de los sintomas de encefalopatia con respecto al inicio del
tratamiento con Cefepime es de entre 1-10 dias y la regresion desde la retirada es
entre 2 y 7 dias. (5)

Caso clinico

Paciente de 77 afios, con alergia a la penicilina en forma de rash cutaneo,
independiente para las actividades basicas de la vida diaria, sin deterioro cognitivo,
exfumador de 20 paquetes al afio, con antecedentes de Hipertension arterial en
tratamiento con IECAS, Insuficiencia cardiaca clase funcional NYHA Il secundaria
a cardiopatia isquémica con fraccion de eyeccién del 40%, EPOC Gold Ill FEV1:
36% tipo enfisematoso con bronquiectasias, Carcinoma escamoso de laringe
que preciso laringuectomia total, vaciado cervical, traqueostomia y colocacién de
protesis fonatoria, Adenocarcinoma infiltrante del tercio inferior del recto que precisé
quimioterapia, radioterapia e intervencion quirdrgica de Miles, Insuficiencia renal
cronica estadio IlIA no estudiada con filtrados glomerulares (FG) en torno a los 40
mL/min/1.73 m? y creatininas de 126 mmol/l. Acude a urgencias derivado desde
consultas externas de otorrinolaringologia por disnea con ortopnea y edemas en
extremidades inferiores. En la exploracién fisica destaca: Saturaciones basales
del 93%, secreciones mucopurulentas a través de la traqueostomia, crepitantes
bibasales, estertores dispersos, de predominio en base D, y edemas en extremidades
inferiores. En cuanto a las pruebas complementarias: En la analitica general se
objetivaba Leucocitos 12.240 10e9/L, N: 85%, FG 31 mL/min/1.73 m?, Creatinina
de 158 mmol/l, PCR 166 mg/L, Antigenos en orina; negativos para neumococo
y Legionella. ECG: Ritmo sinusal a 90 latidos por minuto, PR < 0.20, QRS 0.12
(Hemiblogueo anterosuperior), Q de necrosis en la cara anteroseptal y Radiografia
de térax en la que se objetivaba aumento de densidad en base D. En planta de
medicina interna bajo el diagnéstico de neumonia basal derecha e insuficiencia renal
cronica reagudizada, se inicia tratamiento antibiético empirico con Levofloxacino
que se modificé cuando se obtuvo el resultado del cultivo de esputo: positivo para
Pseudomona Aureginosa sensible a Cefepime, Aztreonam, Amikacina y Colistina
por lo que se inicié cobertura antibidtica con cefepime y Amikacina. Alos diez dias del
ingreso, el paciente presenta disminucion del nivel de conciencia con disminucion
de la ingesta, objetivandose fracaso renal con FG de 9 ml/min/1.73m2, presentado
mioclonias y posteriormente cuadro clinico compatible con estatus epiléptico. En
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este contexto y bajo la sospecha de intoxicacién por Cefepime se consulta con
nefrologia y con neurologia que realiza electroencefalograma siendo compatible
con estatus epiléptico. Se orienta como encefalopatia multifactorial secundaria a
cefepime e hipercapnia. Ante dicha situacién de gravedad se inicia hemodialisis,
con la intencién de eliminar cefepime, presentando durante la sesidon mioclonias
seguidas de paro respiratorio, por lo que se inicia tratamiento anticonvulsionante
con Levetiracetam e intubacioén traqueal, se traslada a la UCI donde contindia con
las sesiones de hemodialisis. Durante su estancia en la UCI presentd una evolucion
lenta pero favorable de la funcién respiratoria, manteniendo saturaciones basales
del 97%, quedando afebril y con un cultivo de esputo de control sin crecimiento de
germen y EEG de control sin alteraciones. Ante la estabilidad hemodinamica es alta
primero a planta y posteriormente a domicilio.

Conclusiones

- Las mioclonias/status epiléptico se ha descrito como complicacion neurolégica
infrecuente del tratamiento con cefepime.

- El riesgo de encefalopatia por cefepime aumenta en los casos de insuficiencia
renal, comorbilidades y edad mayor de 65 afios, siendo aconsejable en dichas
situaciones la monitorizacién de los niveles de dicho antibiético. (6)

- Ante la sospecha de encefalopatia por cefepime debemos retirar el antibidtico y
en el caso de que exista insuficiencia renal aguda se ha de plantear hemodialisis,
aunque la desaparicién de la sintomatologia puede persistir pese haber depurado
el farmaco

- En nuestro caso se evidencia correccion de las alteraciones del trazado del EEG
una vez depurado el farmaco (cefepime), lo cual apoya la sospecha que el status
epiléptico fue inducido por toxicidad neurolégica de dicho farmaco.
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C-2 ASPERGILOSIS PULMONAR INVASIVA EN PACIENTE CON EPOC
M. Quifiones Pérez', M. J. Mora Simén?, R. Cabo Magadan',
L. Sanchez Gémez', A. Aleman Aleman’, M. Del Alamo Martinez’,
E. Salazar Thieroldt', C. J. Duefias Gutiérrez'
'Servicio de Medicina Interna, 2Servicio de Neumologia. Hospital
Universitario de Burgos.

Resumen

La Aspergilosis Pulmonar Invasiva (API) se ve frecuentemente en pacientes con
procesos oncohematoldgicos, receptores de trasplante alogénico de progenitores
hematopoyéticos, estadios finales de infeccion por VIH, trasplantados de érganos
soélidos y granulomatosis cronicas. Pero en las ultimas dos décadas son cada vez
mas frecuentes las descripciones de casos de API en pacientes con enfermedad
pulmonar estructural que han estado o estan recibiendo corticoides. En Espana, la
API afecta a 10-20% de los pacientes con EPOC en tratamiento con corticoides y el
numero de casos ha aumentado en los ultimos afos* 2. El deterioro de la actividad
mucociliar, la disminucion de la funcion de los macréfagos y neutréfilos por la accion
de los esteroides (sistémicos o inhalados) y el uso de antibidticos de amplio espectro
intervienen en el desarrollo de la API en los pacientes con EPOC. Las enfermedades
subyacentes pueden enmascarar el diagndstico de APl y, ademas, los sintomas y
los hallazgos radiolégicos son inespecificos en pacientes con EPOC. La API en
estos pacientes suele cursar con tos productiva, hemoptisis, afectacion del estado
general, pérdida de peso y disnea. La razén de la elevada mortalidad en estos
pacientes es el retraso en el diagndstico y en la instauracion del tratamiento®. La
Organizacién Europea para la Investigacion y Tratamiento del Cancer (EORTC) y el
Grupo de Estudio de Micosis Americano (MSG) elaboraron unas recomendaciones
diagnosticas para la infeccion fungica invasiva®. Estas recomendaciones
establecen tres criterios diagndsticos: infeccion probada, probable y posible. Estas
categorias se obtienen tras analizar tres caracteristicas de los pacientes: afeccion
de base, presentacion clinica (incluyendo imagen radiolégica) y la documentacion
microbiolégica o histologica.
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*Bulpa P, Dive A, Sibille Y. Invasive pulmonary aspergillosis in patients with chronic
obstructive pulmonary disease. Eur Respir J 2007; 30: 782-800

Introducciéon

A continuacién exponemos un caso de infeccion por Aspergillus en un paciente con
EPOC grave y reingresos frecuentes por agudizaciones, en el que no se llego al
diagndstico de infeccion probada por Aspergillus, pero si al de posible.

Caso clinico

Varén de 79 afos. Alérgico a penicilinas. Exfumador desde hace 20 afios (consumo
acumulado de 40 paquetes-ano). Antecedentes personales: Hipercolesterolemia.
Hipotiroidismo. Colecistitis, pancreatitis y fistula biliar (colecistectomia
laparoscopica y colocacion de proétesis biliar de silicona por CPRE). EPOC grave
con oxigenoterapia crénica domiciliaria. PFR de enero de 2013: FVC 1460 (51.7%),
FEV1 840 (39.8%), cociente 0,57. TEP en 2008. Hidatidosis hepatica y pulmonar con
afectacion bilateral con multiples quistes de gran tamafio (cirugia pulmonar hace 30
afos). Varios intentos de tratamiento con albendazol y mebendazol, suspendidos
por hepatotoxicidad. En febrero de 2013 ingresa por aumento progresivo de disnea
y aparicion de un infiltrado en base pulmonar derecha, con Aspergillus aislado
en el cultivo de esputo, IgE muy elevada (11400 Ul/ml), IgE especifica frente a
Aspergillus negativa y serologia de hidatidosis negativa. El juicio diagnéstico final
fue de probable Aspergilosis Pulmonar Semiinvasiva, como complicaciéon de los
quistes hidatidicos que presentaba. Se inici6 por tanto tratamiento con voriconazol.
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Fue reevaluado en un ingreso 5 meses después con la misma sospecha diagnéstica
y se decidié mantener tratamiento antifingico hasta completar 6 meses, por mejoria
de los infiltrados pulmonares en las pruebas de imagen, descenso de los niveles
de IgE y negativizacion de los cultivos de esputo, suspendiéndose el tratamiento en
septiembre de 2013. Tratamiento habitual: oxigenoterapia crénica domiciliaria con
gafas a 1.5 I/min minimo (16-18 horas incluyendo la noche). Salmeterol/propionato
de fluticasona 25/250 2 inhalaciones cada 12 horas con camara. Bromuro de
tiotropio 1 inhalacién al dia. Salbutamol 2 inhalaciones a demanda. Omeprazol 20
mg al dia. Eutirox 25 mcg al dia. Simvastatina 10 mg al dia. Sintrom segun pauta.
Enfermedad actual: Ingreso en octubre de 2014 por aumento de disnea hasta
hacerse de minimos esfuerzos, tos y dificultad para la expectoracién, con esputos
marronaceos, y desaturacién de oxigeno hasta 74% a su llegada a Urgencias, a
pesar de oxigenoterapia habitual. A la exploracion presenta hipoventilacion global
con algun crepitante disperso y edemas en extremidades inferiores leves. En la
analitica destaca leucocitosis de 15100/mmc con neutrofilia, PCR 208 mg/L y
proBNP 13212 pg/ml. Resto de la analitica anodina. En la radiografia de torax se
aprecia un deterioro respecto a previas, con aumento de masas parenquimatosas y
cavitacion en varias de ellas.

Imagen 1
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Imagen 2

Se solicitd TC de térax y abdomen para obtenerimagenes de control de la hidatidosis
hepatica y pulmonar durante el ingreso, informandose de crecimiento de algunas
lesiones pulmonares con mayores areas de cavitacion, sugestivo de comunicacion
con el arbol bronquial.
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Imagen 3

Imagen 4
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Se inici6 tratamiento con aerosoles, corticoides y antibioterapia empirica con
levofloxacino y clindamicina, que posteriormente se suspendio tras la llegada del
resultado de los cultivos de esputo. Los cultivos de esputo detectaron la aparicion de
Aspergillus fumigatus, de forma repetida (junto con S. maltophilia multirresistente,
sensible a cotrimoxazol y minociclina). No se detecto el antigeno galactomanano en
suero. Con estos datos, el diagnéstico final fue de agudizacién de EPOC por infeccion
por Aspergillus fumigatus, con quistes hidatidicos en crecimiento y fistulizacion. Se
indico tratamiento con voriconazol, se asocio furosemida y se cambio al alta el
inhalador de bromuro de tiotropio por bromuro de aclidinio. Evolucion tras el alta:
En la consulta dos meses después del alta presenta cianosis y refiere dolor costal
que mejora con paracetamol. Analiticamente la PCR ha descendido. En la placa
de toérax de control se aprecia cavitacion de masa parahiliar izquierda localizada
en lingula y probable micetoma en masa cavitada de Iébulo superior izquierdo.
Continua tratamiento con voriconazol.

Imagen 5
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Imagen 6

En enero de 2015 reingresé por infeccion respiratoria cronica por S. maltophilia,
no aislandose Aspergillus en el cultivo de esputo pero decidiendo mantener el
tratamiento antifungico hasta ser valorado en Consultas Externas.

Conclusiones

- Uno de los mayores problemas de la API en los pacientes con EPOC es su diag-
nostico. Los principales signos clinicos y radiolégicos de APl son inespecificos
en la EPOC y las muestras tisulares que confirman el diagnéstico son a menudo
dificiles de obtener. (Imagen 7).

- Hay que tener presente esta entidad en el diagndstico diferencial de pacientes con
EPOC grave o muy grave con exacerbacion de disnea, con mal estado general y
un nuevo infiltrado pulmonar en la radiografia de térax a pesar de tratamiento con
antibiéticos de amplio espectro y esteroides.

- Los cultivos, el test de galactomanano en suero y las pruebas de imagen como la
radiografia de térax y el TC ayudaran a este diagndstico.

- Respecto al tratamiento, existe un amplio consenso para considerar voriconazol
el tratamiento de eleccién. En un estudio®, se mostrd su superioridad sobre anfo-
tericina B convencional, consiguiendo una respuesta del 53 vs 32% y un aumento
de supervivencia a las 12 semanas (71 vs 58%). Voriconazol puede presentar
limitaciones en cuanto a su uso en presencia de dafno hepatico o interacciones con
otros farmacos. Lo mas preocupante es la aparicion en los ultimos anos de cepas
de A.fumigatus resistentes a voriconazol e itraconazol.
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Imagen 7

J. Barberan, J. Mensa/ Rev Iberoam Micol. 2014;31(4):237-241

Identificacion/asislamiento de un hongo filamentoso o de
Aspergilus spp.en una muestra de secrecion respiratoria
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C-3 DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA EPOC. ;LO ESTAMOS
HACIENDO BIEN?
Seleccionado para su exposiciéon en la XI Reunién de EPOC
P. Segovia-Alonso’, I. Cuesta?, Sonia Pefa’, V. Temprado', C. Lorenzo’,
S. Ragozzino', J. |. Madruga’
'Servicio de Medicina Interna. Hospital Clinico Universitario de Salamanca.
2Medicina Familiar y Comunitaria. Complejo Asistencial Universitario de
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Resumen

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es una patologia respiratoria
caracterizada por una limitacién crénica al flujo aéreo asociada, entre otros
factores de riesgo, al humo del tabaco. Dentro de lo que hoy denominamos EPOC,
se pueden definir diversas formas clinicas o fenotipos con repercusion clinica,
pronéstica y terapéutica diferentes'. En Espafa, el estudio EPI-SCAN? resalta que,
en la poblacién de adultos entre los 40 y 80 anos, cerca del 10% padecen EPOC. Es
una enfermedad que pese a soportar una elevada morbimortalidad, se encuentra
infradiagnosticada, estimandose que hasta un 73% de los pacientes que padecen
esta enfermedad, aun no estan diagnosticados. Por otro lado, en nuestra practica
clinica habitual, encontramos un numero cada vez mayor de pacientes etiquetados
de “EPOC” con tratamiento broncodilatador, que, una vez revisados de manera
adecuada, no muestran parametros espirométricos (ni en ocasiones clinicos)
compatibles con esta patologia. Asimismo, pacientes verdaderamente EPOC,
dentro de un fenotipo establecido, no realizan el tratamiento mas adecuado acorde
a dicha clasificacion. Presentamos los primeros resultados de nuestro estudio
realizado en un hospital de tercer nivel, en el que tratamos de dilucidar hasta qué
punto nuestros pacientes atendidos en planta de hospitalizacién y catalogados
previamente de EPOC, cumplen este tipo de criterios. Por otro lado, ofrecemos una
vision general del perfil del paciente aquejado de esta enfermedad asi como una
revision de su tratamiento broncodilatador y su ajuste al fenotipo que presentan.
Introduccién

El diagndstico de la EPOC se basa en la disminucién del flujo espiratorio, medido
a través del FEV1 y su cociente con la capacidad vital forzada (FEV1/FVC). Se
considera que hay obstruccion al flujo aéreo si al dividir el FEV1 entre el FVC
post-broncodilatacion el resultado es inferior a 0,7. Durante la practica médica
habitual, atendemos a muchos pacientes catalogados como “EPOC”, pero, en
ocasiones, al revisar el historial, comprobamos que dicho diagnéstico no se basa
en los parametros espirométricos arriba expuestos, sino que parte de ellos, fueron
erréneamente etiquetados de EPOC, y han ido arrastrando ese diagnéstico durante
su paso por los diferentes estratos sanitarios. Segun las series, el diagndstico
erroneo del paciente EPOC, puede alcanzar tasas de hasta el 60%?2, resultando en
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un alto consumo de recursos sanitarios, muchas veces, innecesario. Por otro lado,
la triple terapia con antimuscarinicos de accién larga (LAMA), agonistas beta-2
adrenérgicos de accion prolongada (LABA) y corticoides inhalados (Cl), esta en
ocasiones entendida como el tratamiento basico del paciente EPOC. Sin embargo,
muchas veces se constata que no es la terapia 6ptima, al ser tratados muchos
pacientes de manera errénea dado que no han sido correctamente clasificados
dentro de un fenotipo concreto*. Este tipo de pacientes puede beneficiarse de una
terapia mas sencilla, sin corticoesteroides inhalados, evitandose asi tanto efectos
secundarios como un consumo de recursos sanitarios excesivo.

Objetivos

El objetivo principal de nuestro estudio es evaluar la exactitud del diagnostico y
tratamiento entre los pacientes EPOC que asistimos en la planta de hospitalizacion.
Concretamente, queremos comprobar el porcentaje de pacientes que estan co-
rrectamente diagnosticados de EPOC, segun los parametros espirométricos arriba
expuestos, asi como, dentro de los pacientes verdaderamente EPOC, determinar
cuantos de ellos estan correctamente tratados, en funcién de los diferentes feno-
tipos y pautas de tratamiento recomendados por la Guia Espafiola de la EPOC
(GesePOC).

Material y métodos

Nuestro trabajo consiste en un estudio prospectivo observacional entre los pacien-
tes ingresados en la planta de Medicina Interna de un hospital de tercer nivel. A
partir de enero de 2016, hemos incluido a todos los pacientes con antecedente de
EPOC, independientemente del motivo de ingreso. Hemos revisado el historial mé-
dico del paciente y registrado variables como la presencia en alguna espirometria
de un valor FEV1/FVC <0,7, asi como el tratamiento broncodilatador al ingreso y su
idoneidad. Otras variables analizadas han sido de tipo epidemioldgico, la comorbi-
lidad asociada del paciente segun el indice de Charlson y otras relacionadas con
el problema de la EPOC (grado de obstruccion en la espirometria, fenotipo, indices
BODE y BODEX, nivel de gravedad de la EPOC, valor del COPD assessment test...
entre otras). El estudio estadistico se ha realizado a través de la herramienta de
analisis SPPS 19.0. Presentamos los datos relativos al primer mes de inclusion,
utilizando la media (desviacion estandar) para las variables cuantitativas y la fre-
cuencia (%) para las categodricas.

Resultados

De un total de 246 pacientes ingresados en el periodo de estudio, 43 presentaban
en el informe de ingreso el antecedente de EPOC, arrojando una prevalencia del
17,5%. La media de edad fue de 80 afios (9,5), con una distribucién de un 76,7%
varones y 23,3% de mujeres. El indice de comorbilidad de Charlson arroja una
media de 4,5 (2,7), siendo las patologias mas prevalentes, tras la enfermedad res-
piratoria cronica, la insuficiencia cardiaca (60,5%), la diabetes mellitus (DM) sin
complicaciones tardias (37,2%), pacientes con tumor o neoplasia sélida (27,9%) asi
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como el antecedentes de infarto agudo de miocardio (IAM), en quinto lugar junto
con la DM con complicaciones tardias (20,9%). El fenotipo mas frecuente que en-
contramos en nuestra muestra segin GesEPOC es el EPOC agudizador tipo bron-
quitis crénica (53,5%), seguido de lejos por el fenotipo no agudizador con enfisema
o bronquitis cronica (20,9%) y el agudizador tipo enfisema (14%). Tres pacientes
no cumplian criterios especificos para ser incluidos en ninguno de estos grupos. En
nuestro estudio, no encontramos a ningun paciente con el fenotipo mixto EPOC-
asma. Siguiendo en la muestra general, encontramos que del total de los pacientes
clasificados como EPOC, tan sélo 24 pacientes tenian realizada una espirometria
(55,8%) vy, en dos de ellos, los parametros espirométricos no arrojaban un diagnés-
tico de EPOC. Entre los pacientes con espirometria, 7 (24%) tenian realizada una
prueba broncodilatadora, siendo positiva en una ocasion. La FEV, media de estos
pacientes fue del 49,1% (16,6). La capacidad de difusion de mondxido de carbono
(DLCO), sélo fue medida en 6 pacientes, siendo su valor medio corregido con el
volumen alveolar de 61,8% (disminucién leve). Ningun paciente tenia realizado un
test de la marcha, por lo que el calculo del BODE no ha sido posible; respecto al
BODEX, la media calculada fue de 4,4 (2,1) (cuartil 2). La aproximacion orientativa
a la gravedad del paciente con EPOC, de acuerdo con los parametros de FEV,,
disnea medida por la escala modificada de la MRC, actividad fisica y hospitaliza-
ciones al afio, muestran que hasta un 42% de los pacientes, entrarian dentro de
la clasificacion de “grave”, dividiéndose el resto a partes iguales entre afectacion
“moderada” y “muy grave”. La realizacién del COPD assessment test (CAT) ha sido
completada tan so6lo en 5 pacientes, con una afectacion leve en 4 de ellos y mode-
rada solo en 1 paciente. Del total de la muestra, 15 pacientes (35%) realizaban en
el momento del ingreso triple terapia inhalada (combinacion de LAMA+LABA+CI).
El fenotipo mas frecuente de estos pacientes era el EPOC agudizador tipo bronqui-
tis crénica (BC) asi como el agudizador tipo enfisema. Sin embargo, encontramos
2 pacientes (13%) con fenotipo no agudizador con toma de ClI, lo que supone un
tratamiento incorrecto dentro de esta clasificacion. El valor del indice de comorbili-
dad de Charlson en este extracto de la muestra general era alto (4,2), pero similar
a la media de la muestra global (4,5). Dentro de la muestra general, un total de 22
pacientes (51,2%) se encontraban en el momento del ingreso en tratamiento con
Cl. Sin embargo, comprobamos que el uso incorrecto de los mismos supone hasta
el 39% de los casos de la muestra estudiada. Una vez clasificado el paciente dentro
de un fenotipo concreto y segun su estadio de gravedad, el tratamiento broncodi-
latador (incluyendo el uso del corticoide inhalado) fue catalogado como incorrecto
en 19 pacientes, lo que supone un 44% del total. Por ultimo, un 60% de nuestros
pacientes, habian sido portadores de oxigenoterapia domiciliaria en alguin momento
de su patologia.
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Conclusiones
La EPOC es una enfermedad compleja y heterogénea y por ello no es posible
categorizarla utilizando solo el FEV1. Para ello, un grupo de expertos internacional
trabaja para definir diferentes fenotipos que deberian ser capaces de clasificar a los
pacientes en subgrupos con valor pronéstico y que permitan determinar la terapia
mas adecuada para lograr los mejores resultados clinicos. La denominaciéon de
fenotipo se utiliza para ser capaz de clasificar a los pacientes en subgrupos ya no
s6lo con valor prondstico sino que permitan determinar la terapia mas adecuada
para cada tipo de paciente. Entre los farmacos mas utilizados encontramos los
broncodilatadores (beta-2 agonistas y anticolinérgicos de larga o corta duracion),
corticoides inhalados, inhibidores de la PDE-4 como el roflumilast y, en ultimos
estadios, la teofilina. Como hemos podido comprobar, muchas veces vemos que
el uso de los corticoides inhalados no supone quizas el tratamiento mas adecuado
para algunos de nuestros pacientes EPOC; bien debido a una mala clasificacion
inicial o a una mala revision del tratamiento del paciente una vez establecido. El
indice de comorbilidad de Charlson en estos pacientes era alto, por lo que quizas
esta triple terapia se explique en un intento de dar el “maximo” tratamiento posible a
un paciente complejo, pero que sin embargo, en el ambito de la EPOC, se supone
incorrecto. Debido a ello, con nuestro estudio, podemos resolver, no sélo cuando
existe un diagnostico inapropiado del paciente EPOC, sino estudiar si el tratamiento
farmacologico de estos pacientes es el mas indicado. Hemos encontrado pacientes
etiquetados de “EPOC” con tratamiento broncodilatador, que, una vez revisados
de manera adecuada, no muestran parametros compatibles con esta patologia.
Por otro lado, dado que nuestra poblacion es de edad avanzada y pluripatoldgica,
en ocasiones, la realizacion de la espirometria por parte del paciente no es
posible dada la complejidad de la misma, lo que podria explicar el alto porcentaje
de pacientes sin esta prueba. Sin embargo, hemos podido comprobar que hay
pacientes diagnosticados supuestamente de EPOC, sin espirometria durante mas
de 10 afios de evolucion, lo que nos debe alertar sobre la necesidad de una revision
integral del paciente EPOC al ingreso en nuestras unidades.
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C-4 COLONIZACION POR ASPERGILLUS EN PACIENTE EPOC Y CON
LINFOMA HODGKIN
V. Anton Vazquez, E. Franz la Comba, E. Guell Farré, R. Carrasquer
Servicio de Medicina Interna, Hospital Moisés Broggi, Sant Joan Despi.
Barcelona

Resumen

Las definiciones de enfermedad Aspergilar invasiva (API) en pacientes EPOC no
estan bien definidas y son muy variables a lo largo de la literatura. La sospecha de API
en un paciente EPOC debemos establecerla, ante un cuadro de exacerbacion de su
enfermedad de base, que no responde a tratamiento antibiético de amplio espectro
y a altas dosis de corticoides, acompafiado de un nuevo infiltrado radioldgico y
aislamiento de alguna especie de Aspergillus en el esputo (2). Aunque el aislamiento
en esputo de Aspergillus no es diagndstico de API, cultivos repetidamente
positivos, si que deben alertar de una mayor sospecha de infeccion. El papel que
juegan los corticoides como factor de riesgo asociado en el paciente bronquitico
cronico, consiste en una alteracion de la funcion inmunitaria de macréfagos y
granulocitos (3). Los pacientes EPOC con infecciones pulmonares y tratamiento
corticoideo prolongado presentan una disminucion de la respuesta local y sistémica
inflamatoria, en comparaciéon con pacientes EPOC sin tratamiento corticoideo o
con ciclos cortos. Sin olvidar, que también se han descrito casos en pacientes
so6lo con tratamiento corticoideo via inhalatoria (4). A continuacion presentamos un
caso clinico, de un paciente colonizado por Aspergillus, con tres cultivos de muestra
respiratoria positivos para Aspergillus terreus, sin radiologia compatible con API,
ni clinica concordante (dada la correcta, aunque lenta, resolucién del cuadro
respiratorio, con respuesta al tratamiento prescrito). Con la especial particularidad,
que se trata de un caso de inmunodepresion por enfermedad hematoldgica, con un
elevado riesgo de desarrollar API, que a su vez supondria una complicacion grave
en el contexto del paciente. Se ha de tener en cuenta, asi como definir el significado
y las consecuencias de la colonizacién de la via aérea por Aspergillus en este tipo
de pacientes. Dado que la colonizacion podria preceder al desarrollo de API con un
periodo de incubacion desconocido (5). La profilaxis contra la API, definida como el
uso de antifungicos para la prevencion primaria de infeccion por Aspergillus, se ha
demostrado eficaz en pacientes de alto riesgo como son: neutropenia en pacientes
con Leucemia Mieloide Aguda, Sindrome Mielodisplasico o enfermedad de injerto
contra huésped. El antifungico apropiado para la profilaxis debe ser elegido por
su eficacia, seguridad, estudio de costos, toxicidad, interacciones y resistencia.
El recomendado es el Posaconazol 200mg cada 8 horas via oral, pero se han
sumado otros como el Itraconazol, Voriconazol y Fluconazol. (6, 7). Asi mismo
resulta importante plantearse la duracion del tratamiento profilactico, por la posible
interaccion de los antifingicos con quimioterapicos. Se debe distinguir entre
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profilaxis primaria y secundaria. La primaria comprende la administracion de terapia
antifungica en pacientes sin evidencia de infeccion, pero con un elevado riesgo
de desarrollo de Aspergilosis invasiva. En cambio la profilaxis secundaria, engloba
a pacientes en estado de inmunosupresién actual, con antecedentes previos de
Aspergilosis invasiva. Diversos ensayos clinicos, han demostrado una reduccion
en el numero de infecciones fungicas invasivas, con la aplicacion del tratamiento
profilactico, aunque ninguno ha conseguido demostrar una reduccioén significativa
de la Aspergilosis invasiva. Estos resultados, se deben tomar con cautela, dadas
las multiples limitaciones en el disefio del estudio y en la seleccién de pacientes (8).
Introduccion

En los ultimos afios, estamos atendiendo a un creciente nimero de formas invasivas
de Aspergilosis en pacientes con algun grado de inmunosupresion, como son los
pacientes EPOC que reciben terapia corticoidea inhalada o sistémica. Las mayores
incidencias de Aspergillosis invasiva se observan en pacientes con enfermedades
hematoldgicas. El diagnostico y tratamiento de los diferentes tipos de Aspergillosis,
se encuentra bien definido en las guias. En cambio, el manejo en la colonizacion
por Aspergillus en pacientes con alto riesgo de desarrollar una forma invasiva, es
controvertido (1).

Caso clinico

Varon de 70 afos, alérgico a Clopidogrel, exfumador 2004 1pag/dia, enolismo
ocasional, con antecedentes patologicos de Hipertensiéon arterial, Dislipemia,
Cardiopatia Isquémica estable, EPOC Gold Il (FEV1 52%) en tratamiento
con LABA, LAMA y corticoides inhalados, SAHS portador de CPAP nocturna, y
reciente diagnodstico de Linfoma de Hodgkin que habia realizado primera sesion
de Quimioterapia (QT) 4 dias antes al cuadro actual. El paciente consulté por
clinica de exacerbacion de su disnea habitual y aumento de la expectoracion,
siendo ésta mucopurulenta. En la exploracion se objetivaba roncus dispersos,
con Rx de térax sin condensaciones, y analitica de urgencias en la que destacaba
leucocitosis con neutrofilia y PCR elevada (212.3). El cuadro se orienté como
sobreinfeccion respiratoria y se indico tratamiento antibidtico con Levofloxacino y
Ceftriaxona e intensificacion de la pauta broncodilatadora, asi como corticoidea
sistémica. Durante el ingreso se realizd cultivo de esputo, dada la lenta mejoria
del cuadro, que resulté positivo en tres determinaciones para Aspergillus terreus,
se realizé TAC toracico de alta resolucion, que descarté Aspergillosis pulmonar,
asi como test de galactomanano negativo y precipitinas negativas. Ante el hallazgo
de colonizacion respiratoria por Aspergillus y Linfoma de Hodgkin en tratamiento
quimioterapico, se decide en conjunto con los equipos de infecciosas y hematologia
iniciar tratamiento profilactico de Aspergillosis con Voriconazol y mantener el mismo
hasta completar la totalidad de sesiones de quimioterapia. Se administré Voriconazol
a dosis de carga de 6 mg/kg/12h las primeras 24h y posteriormente a dosis de 4
mg/kg/12h durante 4 meses, tiempo que durd el tratamiento quimioterapico, pauta
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ABVD (Adriamicina, Bleomicina, Vinblastina y Dacarbacina) en 4 sesiones de
quimioterapia, sin incidencias, ni complicaciones secundarias, realizandose TAC
toracico sin hallazgos significativos, al mes de finalizar QT y cultivos seriados de
esputo, negativos para Aspergillus terreus.
Conclusiones
La Aspergilosis invasiva es una infeccion grave y con altas tasas de mortalidad
en pacientes inmunodeprimidos. Por lo que resulta de especial importancia
individualizar los diferentes casos, en los cuales se pueda prevenir el desarrollo
de dicho proceso infeccioso, a pesar que no existan indicaciones concisas de
la aplicacion del tratamiento profilactico en el paciente EPOC, en contexto de
enfermedad hematoldgica, fuera de las indicaciones ya establecidas.
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Resumen

Mujer de 74 afnos que ingresa para estudio de disnea y sindrome general de un afio de
evolucion. En radiografia de térax y TAC se objetivan nédulos pulmonares bilaterales
que se biopsian por medio de TAC+BAG siendo los resultados inconcluyentes en
ambas ocasiones. Como parte del estudio se realiza broncoscopia objetivandose
en broncoaspirado cultivo positivo para Mycobacterium tuberculosis complex por
lo que se pauta tratamiento tuberculostatico. Ante la escasa mejoria radioldgica
y con la intencidon de descartar definitivamente un proceso neoplasico, se realiza
biopsia quirurgica. El estudio histologico revela un tumorlet carcinoide pulmonar y
lesiones tuberculosas. Se inicia el estudio de extension del tumor carcinoide que
objetiva un unico foco pulmonar por lo que no se pauta tratamiento especifico. La
paciente completa el tratamiento antituberculoso con mejoria clinica manteniendo
actualmente lesiones nodulares residuales calcificadas que podrian condicionar el
patron ventilatorio obstructivo moderado que presenta la paciente, a tenor de las
pruebas de funcion respiratoria realizadas.

Imagen 1
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Introduccién

La tuberculosis pulmonar se asocia a obstruccion al flujo aéreo. En un estudio
realizado en China en personas mayores de 50 afios, los pacientes con radiografias
de térax que demostraban que habian tenido una tuberculosis pulmonar presentaron
un incremento de la obstruccion al flujo aéreo, independientemente de que fueran
fumadores, estuvieran expuestos a biomasa o tuvieran antecedentes de asma.
En el estudio epidemiolégico de EPOC PLATINO, el antecedente de tuberculosis
se asociaba a un riesgo entre 2 y 4 veces mayor de desarrollar una EPOC, de
forma independiente de otros factores de riesgo. En el metaanalisis de Allwood
et al. también se demuestra esta asociacion. Incluso hay estudios que relacionan
el retraso en el tratamiento de la tuberculosis con la evolucién a EPOC. El dafo
pulmonar residual, incluso después de un tratamiento adecuado de la TBC,
incluye fibrosis, distorsion broncovascular, enfisema y bronquiectasias. Cuando la
afectacion es extensa, puede conducir a insuficiencia respiratoria cronica e incluso
cor pulmonale. Dentro del diagnéstico diferencial de nédulos pulmonares multiples
se incluyen diversas patologias benignas y malignas. Es mas frecuente la etiologia
maligna ante el hallazgo de nédulos de tamafo mayor a 1 cm. Las metastasis de
tumores sélidos suelen aparecer como imagenes nodulares de diversos tamafios,
mas frecuentemente en las bases y suelen ser de localizaciéon subpleural; aunque
en la radiografia simple de térax se pueden visualizar centradas en los campos
pulmonares; adquiriendo en conjunto el aspecto convencionalmente llamado
“de suelta de globos”. El linfoma no Hodgkin o el sarcoma de Kaposi pueden
aparecer como multiples imagenes nodulares; asi como un adenocarcinoma
multicéntrico. Entre las etiologias de caracter benigno destacan las de causa
infecciosa como émbolos sépticos, abscesos, infecciones fungicas (histoplasmosis,
coccidioidomycosis, blastomycosis o cryptococcosis), afectacion parasitaria e
infeccion por micobacterias. Otras causas no malignas incluyen enfermedades
inflamatorias no infecciosas como sarcoidosis, granulomatosis de Wegener
etc; ademas de malformaciones arteriovenosas o neumoconiosis. En todos los
casos la prueba de imagen fundamental es el TAC; siendo preciso en la mayoria
de las ocasiones la obtencion de una muestra para diagnostico histiolégico o
anatomopatoldgico. Por otro lado, la imagen multinodular como expresion de
infeccion tuberculosa pulmonar no es frecuente, siendo hallazgos mas habituales
los tractos cicatriciales, las lesiones cavitadas Unicas y el engrosamiento pleural.
Caso clinico

Se trata de una paciente mujer de 74 afios que como unico antecedente personal
de interés presenta un quiste renal no complicado en seguimiento por Urologia; no
sigue ningun tratamiento habitual. Es remitida a la consulta externa de Medicina
Interna por astenia e hiporexia de un afno de evolucidon acompafiada de pérdida
de peso no cuantificada. Como datos afiadidos, habia presentado disnea de
moderados esfuerzos y frecuentes infecciones respiratorias de vias altas durante
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ese tiempo. La paciente aporta radiografia de térax donde se observan nédulos
pulmonares bilaterales. Es ingresada para estudio con la sospecha de lesiones
pulmonares metastasicas. La exploracion fisica al ingreso era anodina salvo
crepitantes en apex izquierdo y campo medio pulmonar izquierdo. No presentaba
alteraciones analiticas siendo el hemograma, iones, transaminasas, marcadores
tumorales y orina normales. También se solicitd sangre oculta en heces que fue
negativa. Ademas, y para descartar etiologia cardiaca de la clinica, se solicitan ECG
(normal) y ecocardiograma que objetiva disfuncién diastdlica grado |, insuficiencia
aortica leve y dilatacion leve de aorta ascendente. Se realiza el test de Mantoux
que es positivo (19 mm). Se solicitd TAC téraco-abdominal que mostraba nédulos
pulmonares multiples sugerentes de metastasis sin un tumor primario evidente.

Imagen 2

Imagen 3
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Se completd despistaje de neoplasia primaria con estudios ginecoldgicos y
ortorrinolaringolégicos que resultaron negativos. Se intenta alcanzar un diagnéstico
histolégico de los nédulos pulmonares mediante TAC con PAAF que no presentd
complicaciones. De forma ambulatoria, se realiz6 broncoscopia que obijetivo,
Unicamente, engrosamiento de bronquio superior derecho. Se toman muestras
para microbiologia, citologia y anatomia patolégica siendo positivas para
Mycobacterium tuberculosis y negativo para células malignas. Se inicia tratamiento
con tuberculoestaticos con buena tolerancia. Ante dichos resultados, muestra
insuficiente de material obtenido por PAAF y la sospecha de que el cuadro que
presentaba la paciente no fuese solo infeccioso, es reingresada para realizar nuevo
TAC con puncion presentando, como complicacién, un neumotoérax con camara de
2 cm que se resolvio con colocacion de pleurebag mas aspiracion durante 48 horas.
El resultado de la biopsia revela PCR de noédulo pulmonar para Mycobacterium
negativo y resultados anatomopatoldgicos de biopsia de nddulo como tejido necrotico
sin datos de infeccion o malignidad. Tras un mes de tratamiento, se realiza control
evolutivo y se repite TAC que, comparado con el estudio previo, se aprecia una ligera
disminucién del tamafio de los nédulos mayores. En control radiolégico posterior,
3 meses desde el incio del tratamiemto, se observa un patréon en suelta de globos
estable y sin cambios respecto a los estudios previos y que obliga a otros diagnésticos
diferenciales. Por lo tanto, se remite a la paciente al servicio de Cirugia Toracica del
Hospital Clinico de Salamanca para biopsia pulmonar de las lesiones. Durante el
acto quirurgico se observan abundantes adherencias pleurales, engrosamiento del
segmento apical del LIl y en LM varios nédulos de 1 cm con caseum en su interior. El
estudio anatomopatolégico es informado como tuberculosis pulmonar, neumopatia
intersticial y tumorlet carcinoide. Tras recibir estos resultados, se solicitan pruebas
de imagen y medicina nuclear para descartar metastasis y pruebas de funcion
respiratoria para evaluar la capacidad pulmonar. La RM craneal fue negativa para
metastasis. Las PFR dieron como resultado una morfologia de la curva obstructiva
y un descenso de la FVC con disminucién de FEV1 y cociente entre ellos bajo.
Volumenes estaticos normales. La prueba broncodilatadora fue negativa. No se
realizé difusion por falta de colaboracion. Como conclusion, las pruebas revelan
una alteracion ventilatoria obstructiva moderada. Para descartar focos de tumor
carcinoide en otros nodulos pulmonares, se realiza gammagrafia de receptores de
somatostatina con resultado de una unica lesiéon pulmonar paramediastina derecha
de bajo grado de actividad. Por lo tanto, se considerdé que el patron en ,suelta de
globos* correspondia a la tuberculosis pulmonar mientras que el tumorlet carcinoide
era un hallazgo incidental. Ante la baja malignidad del tumor, se decidié tratamiento
conservador y seguimiento. La paciente evoluciona bien, refiriendo menos disnea
en las revisiones en consulta externa y objetivandose mejoria radioldgica. Completa
el tratamiento antituberculoso y un afno después el TAC control objetiva cambios
fibrosos residuales con calcificacion de las lesiones y disminucién de tamafio con

@



10-11 de Marzo 2016
Palacio de Congresos
Elche (Alicante)

respecto al estudio previo. Asi mismo es remitida a la Unidad de trastornos del
sueno por sospecha de SAHS que se descarta siendo sus pruebas de funcién
respiratoria en ese momento: FEV1 1340 (74%), FVC 1.970 (74%), cociente 67,9.
En ultima revisién en Medicina Interna, la paciente se encuentra asintomatica y
realizando tratamiento con bromuro de tiotropio Unicamente.
Conclusiones
Desde un primer momento, se buscé un origen neoplasico de las lesiones nodulares
resultando todos los estudios negativos. Por otro lado, el hallazgo de un Mantoux
positivo y un cultivo positivo para micobacterias sugirieron un diagndéstico de
tuberculosis. Pero dada la excepcionalidad de esta presentacion clinica se decidio
realizar confirmacion histolégica que ademas reveld, como hallazgo casual, un foco
de tumorlet carcinoide. La paciente desarroll6 un EPOC atribuible a las lesiones
residuales de la tuberculosis.
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C-6 NO SIEMPRE TODO ES EPOC
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Resumen

La enfermedad pulmonar obstructiva créonica (EPOC) se considera una enfermedad
sistémica, que puede presentar multiples comorbilidades. La presencia de
hipertension pulmonar (HP) en estos pacientes no siempre es consecuencia directa
de la enfermedad respiratoria (cor pulmonale). La falta de concordancia entre la
gravedad de la enfermedad pulmonar y la HP, nos debe hacer pensar, como primera
posibilidad, en otros procesos intercurrentes que puedan provocar deterioro clinico
y, con menor frecuencia, en enfermedad pulmonar concomitante con la HP.
Introduccion

La EPOC es una patologia comun, prevenible y tratable, que se caracteriza por
una limitacion del flujo aéreo persistente, generalmente progresiva y asociada a una
reaccion inflamatoria exagerada de las vias aéreas y del parénquima pulmonar frente
a particulas y gases nocivos, que no es completamente reversible(1). Se estima que
en Espafia un 10,2% de la poblacion tiene EPOC, con un predominio en varones a
razén 3:1. El diagndstico de la enfermedad suele hacerse en estadios avanzados,
hecho que provoca una infravaloracion de la prevalencia (2); en el estudio de
Miravitlles et. al sobre prevalencia de EPOC en Espafia, destaca que solo el 27% de
los casos reportados presentaban un diagnéstico previo de EPOC, mientras que en
el resto de casos se desconocia la existencia de la enfermedad. Durante el afio 2013
se registraron a nivel nacional un total de 78221 ingresos hospitalarios por EPOC (3) y
las muertes secundarias a enfermedades crénicas de las vias respiratorias inferiores
estimadas fueron 15387, siendo el 73,9% varones (4). La EPOC traduce un estado
de inflamacién persistente de bajo grado, lo que sustenta el concepto de enfermedad
sistémica. La presencia y manejo de exacerbaciones y comorbilidades influyen de
forma importante en su evolucion (5); la coexistencia de EPOC con otras patologias
es un factor de mal pronéstico, especialmente cuando se trata de enfermedades
cardiovasculares (6,7). Esto junto con su elevada prevalencia y coste econémico
y social hacen que constituya un importante problema sanitario. La HP es una
complicacion frecuente de las enfermedades respiratorias crénicas y, en concreto,
de la EPOC. Se define como el aumento de la presion de las arterias pulmonares por
encima de 25 mmHg en reposo y puede deberse a diferentes causas (tabla1) (1). La
HP del grupo 3, que se asocia a enfermedades respiratorias, tiene como mecanismo
patogénico principal la vasoconstriccion hipdxica, mecanismo fisiolégico que
pretende optimizar las relaciones ventilacion/perfusion (V/Q). Si bien su prevalencia
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no se conoce con exactitud (8) se sabe que supone un importante impacto en la
capacidad funcional y en la supervivencia de estos pacientes, estimandose una
esperanza de vida del 40% a los 2 afios (9). Por otro lado la ausencia de sintomas
especificos, asi como el solapamiento de la clinica con la de la enfermedad de base
(disnea, dolor toracico, fatiga etc.) hace que, en muchos casos, no se piense en
ella. En este trabajo se presenta el caso de un paciente con EPOC que experimenta
un marcado deterioro clinico, con el hallazgo en el ecocardiograma de HP grave y
desproporcionada en relacion a la enfermedad de base; esto hace que se amplié el
estudio en busca de las posibles causas.

Caso clinico

Varén de 56 afios, diagnosticado en 2014 de EPOC tipo enfisema no exacerbador.
Presentd una unica exacerbacién de su enfermedad, en la que al tratamiento
habitual se asocio sangria por poliglobulia. Ex fumador hasta hace un afo, IPA
de 100. Ferroviario de profesion, vida activa con disnea a moderados esfuerzos,
grado 2/4 MRC. Sin otros antecedentes personales de interés. En las pruebas de
funcion respiratoria en el momento de la valoraciéon presenté: FEVA/FVC: 41,47%;
FEV1 1,33L (44,2%); FVC 3,21L (86%) lo que se traduce en alteracion ventilatoria
obstructiva grave. El paciente seguia tratamiento con bromuro de tiotropio (2
inhalaciones al dia). En los ultimos meses presenté aumento progresivo de la
disnea, sin datos de exacerbacion, fiebre, ni otra clinica. A la exploracion fisica,
SpO, 75% aire ambiente, FC 89 Ipm, PA 100/70, estaba afebril, con disminucion
generalizada del murmullo vesicular a la auscultacion pulmonar, sin otros hallazgos
relevantes. Se solicité analitica donde Unicamente destacaba poliglobulia y proBNP
527 pg/dL, siendo el resto de valores compatibles con la normalidad, y una
gasometria arterial que informa de insuficiencia respiratoria hipoxémica con PO,
de 41 mmHg y PCO, 34 mmHg. En la radiografia de toérax (imagen 1), presentaba
signos de enfisema difuso, con imagenes de bullas en I6bulo superior izquierdo. El
electrocardiograma estaba en ritmo sinusal, con bloqueo de rama derecha, sin otras
alteraciones en la repolarizacién. Dada la progresion sintomatica del paciente sin
datos de descompensacion, se solicitd inicialmente un ecocardiograma (imagenes
2 y 3) para descartar comorbilidad cardiaca, que resulté de alta probabilidad para
HP: insuficiencia tricuspidea leve-moderada, presion sistolica pulmonar (PSP) 69
mmHg e imagenes de dilatacion de cavidades derechas con movimiento paradoéjico
septal que protuye hacia la izquierda e hipocinesia de ventriculo derecho. En primer
lugar, se procedié a optimizar el tratamiento de la EPOC con bromuro de tiotropio
(dos inhalaciones al dia), oladeterol (dos inhalaciones al dia), ventolin (a demanda)
y oxigenoterapia domiciliaria para correccién de la hipoxemia. Ante la presencia HP
grave con repercusion sobre VD, se solicitd estudio de HP con perfil hepatico, perfil
tiroideo, autoinmunidad, alfa 1-antitripsina, y serologia para VIH/virus hepatotropos,
sin hallazgos anormales en los resultados. Se descarto la presencia de hipertension
portal con ecografia dopple portal, sindrome de apnea hipoapnea mediante
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polisomnografia cardiorrespiratoria, asi como de tromboembolismo pulmonar
(TEP) agudo y crénico, por angioTC gammagrafia pulmonar V/Q. Ante la ausencia
de causas asociadas en los estudios realizados, que justificaran la gravedad
desproporcionada de la HP, se solicité estudio hemodinamico (cateterismo cardiaco
derecho) con el hallazgo de datos compatibles con HP postcapilar combinada (pre
y post capilar): presion de la arteria pulmonar (PAP) 62/34/45mmHg, presion de
enclavamiento pulmonar (PCP) 22mmHg, resistencia vascular pulmonar (RVP)
6.1UW, Presion media de auricula derecha (PADm) 12mmHg, gasto cardiaco
3,79 I/min e indice cardiaco 2,25 I/min/m?. Ante este hallazgo no esperado de HP
postcapilar, se completé el estudio con cateterismo izquierdo y coronariografia,
donde se objetivé afectacion difusa de la arteria coronaria derecha con marcada
estenosis que precis6 de la colocacion de stent no farmacoldgico. El paciente
presentd una evolucién favorable desde el punto de vista clinico y oximétrico.
Discusion

Si bien la EPOC vy, sobre todo, el enfisema pulmonar, son causa frecuente de HP,
esta suele pasar inadvertida, ya que sus sintomas suelen estar enmascarados por
los de la enfermedad respiratoria, y esto hace que su diagnostico se retrase (9). La
HP causada por enfermedades pulmonares suele ser leve-moderada y aparecer en
estadios avanzados de la enfermedad, siendo la progresién normalmente lenta, con
un aumento de <1 mm Hg por cada 5 afos (10). Sin embargo, su presencia es un
fuerte predictor de mortalidad en la EPOC. En el tratamiento de la HP secundaria a
EPOC se ha demostrado que la oxigenoterapia a largo plazo, mejora la esperanza
de vida y retrasa en el desarrollo de HP (9,10). Por el contrario los farmacos
vasodilatadores puede empeorar el intercambio gaseoso en estos pacientes y no
existe evidencia cientifica para su indicacion, salvo en casos seleccionados (9,10),
como el padecimiento de HP grave, afectacion rara que constituyendo menos
del 1%. En estos casos habria que descartar enfermedad vascular pulmonar que
acompainie a la enfermedad parenquimatosa y deben ser manejados en centros de
referencia (10). La apariciéon de limitacion progresiva al ejercicio, deterioro clinico o
hipoxemia, que no guarde proporcion con el grado de enfermedad pulmonar, son
signos de alarma (10) que obligan a investigar la presencia de HP. Debe valorarse
la relacion entre la gravedad de la HP con el grado de alteracién funcional y
radiologica que presente el paciente, ya que no siempre el desarrollo de HP va
a estar unicamente relacionado con la EPOC. Discriminar entre HP secundaria a
EPOC y HP concomitante, que complica la EPOC, es crucial y esto va a determinar
un correcto manejo terapéutico. En este caso, la presencia de HP grave, ha
conducido al diagnéstico de cardiopatia isquémica. La desproporcion de la HP en
este paciente se explica por una causa cardiolégica no identificada previamente,
sumado a la falta de correccion de la hipoxemia. Por tanto, hablariamos de HP de
grupo 2 y 3. El correcto manejo de ambos procesos, se ha traducido en una mejoria
clinica y oximétrica importantes.
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Conclusiones

No todo deterioro respiratorio en la EPOC es consecuencia directa de la misma. La
falta de congruencia entre los datos clinicos, funcionales, oximétricos y radiolégicos,
obliga a descartar, entre otras intercurrencias, la patologia vascular pulmonar. El
tratamiento de la HP que no se justifica por la EPOC debe realizarse en unidades
especializadas.
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Imagenes y tablas

Imagen 1. Radiografia de térax. Signos de enfisema difuso y bullas en I6bulo
superior izquierdo (flecha).

Imagen 2. Ecocardiograma apical de cuatro camaras donde se aprecia dilatacion VD.
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Imagen 3. Ecocardiograma transesofagico: doppler continuo con gradiente
transpulmonar de 69 mmHg.

LI 1M LT
AMANCA  ES-tiAdulios

Tabla 1. Clasificacion hemodinamica de HP (1)

Definicion Caracteristicas Grupos clinicos
HP PAPm >= 25mmHg Todos
HP precapilar PAPm >= 25mmHg 1. HAP
PCP <= 15mmHg 3. HP por enfermedad
pulmonar
4. HP tromboembolismo
cronico

5. HP sin causa clara o
multifactorial

HP post capilar PAPmM >= 25mmHg 2. HP por enfermedad

PCP > 15mmHg cardiaca izquierda.
5. HP sin causa clara o
HP postcapilar GPD < 7mmHg y/o multifactorial
aislada RVP > 3UW.

HP combinada GPD >= 7mmHg y/o
(postcapilar y RVP > 3UW.
precapilar)

HP: hipertension pulmonar; PAPm: presion arterial pulmonar media; GPD:
gradiente de presion diastolica; RVP: resistencia vascular periférica. PCP: presion
de enclavamiento pulmonar.
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C-7 BATERIA CORTA DE RENDIMIENTO FiSICO (SPPB) Y DISCAPACIDAD
EN LAS ACTIVIDADES DE MOVILIDAD EN PACIENTES EPOC EN FASE
ESTABLE
Seleccionado para su exposicion en la Xl Reunién de EPOC
L. Hernandez Alonso?, |. Zamora Martinez'!, R. Bernabéu Mora?,

M. P. Sanchez Martinez®, F. Medina i Mirapeix?, L. M. Giménez Giménez?,
G. Garcia Guillamén3, J. M. Sanchez Nieto®

'Servicio de Medicina Interna, Hospital Vega Baja, Orihuela (Alicante)
2Adjunto del Servicio de Neumologia, Hospital Morales Meseguer (Murcia)
3Departamento de Fisioterapia, Universidad de Murcia

Objetivo

Determinar la validez clinica de la puntuacion total de la Bateria Corta de Rendi-
miento Fisico (Short Physical Performance Battery-SPPB) y sus tres componentes
(equilibrio, andar 4 metros y levantarse de una silla 5 veces de forma consecutiva)
para la identificacidon de limitaciones de movilidad en pacientes con EPOC.
Métodos

Estudio transversal en el que se incluyeron 137 pacientes con EPOC, reclutados
en el Hospital General Universitario Morales Meseguer. Se midieron la fuerza iso-
métrica de cuadriceps y la presién de mano mediante un dinamoémetro de mano y
se llevé a cabo el SPPB; a continuacion, los pacientes fueron encuestados para
conocer las limitaciones de movilidad mediante el cuestionario de discapacidad. La
validez de las puntuaciones del SPPB se analizé mediante curvas ROC, y el cal-
culo dediferentes medidas (area bajo la curva, sensibilidad y especificidad para la
identificaciéon de pacientes con limitaciones de movilidad). Adicionalmente también
se examino las diferencias entre grupos en las puntuaciones del SPPB a través de
categorias de actividades de movilidad; y mediante la correlacion de las puntuacio-
nes del SPPB con los test de fuerza.

Resultados

Solo la puntuacion total del SPPB vy la subescala levantarse de una silla 5 veces
mostraron una buena capacidad discriminativa; ambos mostraron areas bajo las
curvas ROC superior a 0,7 (Fig.1). Los pacientes con limitaciones tuvieron puntua-
ciones del SPPB significativamente mas bajas que los pacientes sin limitaciones
en 9 de las 10 actividades analizadas (Tabla 1). Las puntuaciones del SPPB se
correlacionaron moderadamente con la fuerza del cuadriceps (r> 0,40), y en menor
medida con la prension de mano (r <0,30), lo que reforzé la validez convergente y
divergente. Un punto de corte de 10 para el total del SPPB proporciona la mejor
precision para la identificacion de limitaciones de movilidad.

@
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Conclusiones

Este estudio proporciona evidencia de la validez de la puntuacién total del SPPB y
la prueba de levantarse 5 veces de una silla, para evaluar la movilidad en pacientes
con EPOC. Estas pruebas también mostraron potencial como pruebas de deteccién
para identificar a los pacientes con EPOC que presentan limitaciones de movilidad.
Anexos

Tabla 1
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Figura 1
A ROC curve for SPPB B ROC curves for SPPB
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C-8 PRONOSTICO Y CUIDADOS PALIATIVOS EN LA EPOC
Seleccionado para su exposicion en la Xl Reunién de EPOC
S. Yun, M. Santmarti, B. Dietl, P. Almagro
Unidad de pacientes cronicos complejos. Servicio de Medicina Interna.
Hospital Universitario Mitua de Terrassa.

Resumen

Los pacientes con EPOC pueden beneficiarse de la aplicacion de los cuidados
paliativos (CP) aunque estos estan infrautilizados en la EPOC. Uno de los motivos
de esta baja aplicacion de los CP, es la incertidumbre prondstica asociada a la
EPOC. En este estudio intentamos valorar la fiabilidad de las variables prondsticas
descritas en la literatura, que se han sugerido como guia para iniciar CP, basandose
en el riesgo de fallecimiento al afio. Se recogen un total de 27 articulos en los que
se proponen un total de 19 variables que se consideran asociadas a un alto riesgo
de mortalidad. Estas variables se testan para mortalidad a un afio en una base
de datos que incluye el seguimiento al afio de 697 pacientes con EPOC. Ninguna
de las variables clasicamente propuestas como predictoras de mortalidad al afo
ofrece fiabilidad suficiente para basar la decision de iniciar CP en ellas. En ninguna
de estas variables la mortalidad al afio, incluso aplicando los puntos de corte de
enfermedad mas grave, supera el 30%. Sdlo los indices multicomponente BODE,
BODEX y CODEX y la depresién medida con la escala Yesavage muestran un area
bajo la curva superior al 0,6. Su capacidad predictora no mejora tras agrupar las
variables en las diferentes combinaciones propuestas en los articulos originales. La
decision de iniciar CP en los pacientes con EPOC debe basarse en los sintomas
y necesidades de los pacientes y no en el pronéstico. Los cuidados paliativos
(CP) buscan mejorar la calidad de vida de los pacientes y sus familias cuando
se enfrentan a los problemas asociados con enfermedades amenazantes para la
vida, a través de la prevencion y alivio del sufrimiento por medio de la identificacion
temprana de los mismos junto a una evaluacién y tratamiento impecable del dolor
y otros problemas, fisicos, psicolégicos o espirituales. De acuerdo a este concepto
los CP deben incorporarse progresivamente a lo largo de la enfermedad, sin
esperar a que el riesgo de fallecimiento del paciente se considere elevado a corto
plazo. Aunque tradicionalmente los CP se han empleado fundamentalmente para
pacientes con enfermedades neoplasicas, en los que han demostrado mejorar los
sintomas, la calidad de vida e incluso la supervivencia, su eficacia es similar en
otras enfermedades crénicas no oncoldgicas, como la EPOC. Diversos estudios han
demostrado que los pacientes con EPOC avanzada tienen una carga de sintomas
similar o mayor a la de los pacientes con cancer de pulmén no operable, con mas
afectacion fisica, social, emocional y mayor prevalencia de depresion. A pesar
de ello, los pacientes con EPOC tienen menos posibilidades de recibir atencion
paliativa que los pacientes oncoldgicos. Una de las limitaciones para el inicio de los
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CP en la EPOC es la incertidumbre pronéstica, lo que puede llevar a la conocida
como “paralisis prondstica”. El objetivo principal de nuestro estudio es valorar si las
recomendaciones basadas en el prondstico para iniciar CP en la EPOC, tienen en
la actualidad suficiente fiabilidad.

Métodos

Se realizé una busqueda exhaustiva en Pubmed, sobre las diferentes guias para
el diagnoéstico y tratamiento de la EPOC, seleccionando aquellas que incluian
recomendaciones de tratamiento paliativo y en caso afirmativo, si los criterios
para iniciar los mismos estaban basados en variables prondsticas asociadas a
una esperanza de vida inferior a un afo o alternativamente que se considerasen
de alta probabilidad de fallecer en los proximos meses. Se afadieron 2 guias de
cuidados paliativos en enfermedades no oncolégicas, en las que se explicitan
variables prondsticas como criterio para iniciar cuidados paliativos en la EPOC.
Posteriormente se seleccionaron los articulos basados en busquedas sistematicas
o en articulos de opinion que contemplasen criterios de enfermedad avanzada
en la EPOC, como base para iniciar cuidados paliativos. De estas busquedas
se seleccionaron aquellas variables prondsticas referenciadas en 3 o mas de los
articulos, afadiéndose otras que se consideraron de especial interés, a pesar de
no estar incluidas en las guias. Se seleccionaron los puntos de corte propuestos
en estos trabajos para su analisis posterior como motivo de enfermedad terminal
en la EPOC. A continuacién se recuperaron los articulos referenciados que se
utilizaron en los articulos previos para seleccionar las variables y se realizé una
nueva busqueda centrada en la mortalidad al afio de los diversos factores de mal
prondstico propuestas en la busqueda anterior. Se incluyeron los articulos en los
que se pudo obtener la probabilidad de fallecer al afo, por estar especificada en el
texto o cuando se pudieron obtener la mortalidad al afio basandose en las figuras
de supervivencia para cada una de estas variables. Todas las busquedas se
complementaron con las referencias bibliograficas de los articulos seleccionados.
Finalmente las variables propuestas se analizaron en una base de datos construida
al efecto a partir de los datos originales agrupados de pacientes hospitalizados
por exacerbacion de EPOC o ambulatorios con EPOC grave, que incorporaba los
datos de 5 cohortes prospectivas previamente publicadas. Las determinaciones
gasomeétricas, albumina, uso de oxigenoterapia cronica domiciliaria, historia de
tabaquismo e indice de masa corporal se realizaron durante el ingreso hospitalario.
La espirometria se realizé en fase estable al menos un mes después del alta. El
diagnostico de Cor Pulmonale se basé en criterios clinicos. La calidad de vida se
valor6 mediante el Saint George’s Respiratory Questionnaire, mientras que para
la valoracion de la disnea se utilizé la versién modificada del Medical Research
Council. La comorbilidad se valoré mediante el indice de Charlson, sin ajustar por
edad e incluyendo la EPOC como comorbilidad, el estado funcional se valoré con
el indice de Katz en fase estable y finalmente la presencia de depresion se calculd
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con la escala Yesavage de 15 puntos. Los indices multicomponente BODE, BODEX
y CODEX se calcularon con los puntos de corte descritos en los estudios originales.
En esta base de datos se analizaron especificamente cada una de las variables
seleccionadas, utilizando los puntos de corte propuestos en los articulos anteriores,
para determinar el porcentaje de la poblacion que cumplieran cada uno de los
criterios y su probabilidad de fallecimiento al ano. Se calculé también el Hazard
Ratio y los intervalos de confianza al 95% para la mortalidad al afio utilizando
un analisis de regresion logistica de Cox junto a las curvas de supervivencia de
Kaplan-Meier y su significacion estadistica basada en el estadistico C. En caso de
variables continuas se realizé también un analisis de curvas ROC analizando el
area bajo la curva.
Resultados
Se recuperaron 28 guias de practica clinica en la EPOC de las cuales en 13 se
incorporaba un capitulo de cuidados paliativos y en 6 se recomendaban unas
variables prondsticas para iniciar los cuidados paliativos a las que se afadieron
dos guias de cuidados paliativos en que se especificaban criterios prondsticos
en la EPOC. (Tabla 1). Se incorporaron también 6 revisiones sistematicas y otros
13 articulos basados en consensos u opiniones de expertos sobre que variables
prondsticas deberian hacer pensar al médico que un paciente con EPOC presenta
una esperanza de vida inferior a un afio como criterio para iniciar CP. En total
se recuperaron 27 articulos en los que se proponian diferentes conceptos que
sugiriesen que el paciente muy probablemente falleceria en los siguientes 12
meses.

Figura 1

[ 28 cuias cunicas |
EN EPOC |

EM 13 HABIA UN CAPITULO CUIDADOS
PALIATIVOS

| EN 6 SE DETALLABAN VARIABLES PRONCSTICAS |
PARA INICIAR CUIDADOS PALIATIVOS |

2 GUIAS DE CUIDADOS PALIATIVOS |
ONM CRITERIOS DE EPOC PARA ENFERMEDAD |
AVANZADA |

6 REVISIOMES SISTEMATICAS

13 ARTICULOS DE CONSENSO

TOTAL 27 ARTICULDS CON CRITERIOS
PRONOSTICOS PARA INICIAR CUIDADOS
PALIATIVOS
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Tabla 1
Guias Aio CP Criterios
Australian and New Zealand Guidelines for the 2015 i i
management of COPD
Guia Espanola de la EPOC (GesEPOC) 2012 si Si
Asociacion Argentina De Medicina Respiratoria | 2012 Si Si
Lincolnshire Re;;r)érta;tsg Network (Gran 2011 S i
ATS End of life Care Task Force 2008 si Si
Canadian Thoracic Society 2008 si Si
Global Obstructive Lung Disease (GOLD) 2016 si no
National Institute for Health and Care :
2016 Si no

Excellence (NICE)

ATS/ERS Task Force for COPD Research 2015 si no

Interdisciplinary Association for Research in

Lung Disease (Italia) 14 = F-

the Czech Pneumolsoogclrea}[;and Phthisiological 2013 i ol

Polish Society of Lung Diseases 2012 Si no

Royal Society of Medicine (Gran Bretafa) 2007 si no

Clinical Practice Guidelines (Malasia) 2016 no no

Finnish guidelines 2015 no no

Asociacion Latino Americana del Térax 2015 no no

National College of Chest Physicians (India). 2014 no no

Saudi Guidelines for the Diagnosis and 2014 no Ly
Management of COPD

French Pulmonary Medicine Society 2014 no no

Swiss Respiratory Society 2013 no no

Diagnosis and Treatment of COPD (Portugal) 2013 no no

American College of Physicians. (EEUU) 201 no no

COPD Working Group /Sudafrica 2011 no no
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Guidelines for the diagnosis and therapy of
COPD (Alemania) 20078 mne 02
International Primary Care Respiratory Group 2006 no no
Russian Respiratory Guidelines 2015 no no
GLOBO - Ghid local de managemant al BPOC
: 2010 no no
(Rumania)
Guidelines for the diagnosis and treatment of 2010 " no
COPD. Japon
NECPAL CCOMS-ICO. Instituto Catalan de ; .
] 20M Si Si
Oncologia
The National Hospice and palliative Care . !
organization (EEUU) go1s St gl

Del anadlisis de las guias y los articulos se seleccionaron 19 variables que se repetian
en varias de las guias o se consideraron de especial interés, a las que se afadieron
4 indices multicomponente no contemplados en los articulos. Las variables y su
mortalidad al afio basada en la busqueda bibliografica se recogen en la tabla 2.
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Variable

Tabla 2

Punto de corte propuesto

Mortalidad
al aino

Epidemiolégica

edad >70 afios 10-51%
No pareja 5%

; Pérdida de 3 o mas ABVD, g
BET s necesidad de cuidador EUE
Mala calidad de vida 12-27%

Respiratorias

Hospitalizacion  previa

BMI <18 /I<21 15-56%
Albumina <25 mg/dl, 35 mg/dI No datos
Comorbilidades IC, DM con secuelas, | Renal, 8 %-40%
depresion 10 -25%
Cor pulmonale 8-30%

oor EPOC 1 hospitalizacion en el afio previo | 5-36%
FEV1 < 30% 4-24%
Disnea (mMMRC) 4-5 14 -15 %
Hipoxemia <55 mm Hg. OCD 15-35%
Hipercapnia >45 mmHg 12-30%
Ventilacion invasiva 43-70 %

VMNI

Multicomponente

22%-48%

CODEX 7a10 7% -48 %
BODE 7a10 14%
BODEX 7-9

Otras

Pregunta sorpresa
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Resultado cohortes
Se incluyeron 697 pacientes con una edad media de 72,5 afios (9.5), de los cuales

650 (93%) eran varones, con una mortalidad al afio del 17,5%. Las principales
caracteristicas de la poblacién estudiada se recogen en la tabla 3.
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Tabla 3
Vivos (575) Fa'('f;;;bs ;';’;;;
Edad (DE) 71,8(9,43) | 75,8(9.3) | 72,5(9,5) | 0,001
Sexo varoén (%) 539 (94%) | 111 (91%) | 650 (93%) | n.s.
Tabaq“'srgzég’aq”etes— 57,2 (28,5)% | 61,7 (34,4) (g;:g) n.s.
Dependencia (Katz) 54(1,1) 51(1,2) 54(1,2) | 0,008
Calidad de vida (SGRQ) 18,6 (26,9) | 21,3(30,7)| 19,1 (276) | n.s.
Indice de masa corporal 27,3 (4,9) 259 (4,9) | 27 (4,9 0,006
Albumina mg/dl 40,6 (4,9) 39,9(4,6) | 40,5(4,9) | ns.
Comorbilidades (Charlson) 2,5 (1,6) 3(2) 2,6 (1,7) | 0,004
Depresién (Yesavage) 4,5 (3,4) 6,2 (3,8) 4,8 (3,5) | 0,001
Cor pulmonale 170 (30%) | 43 (35%) | 213 (31%) | n.s.
Ingresos por EROCIanalt (i, 4 2) 1,72 | 1,4(1,7) | 0,047
previo
FEV1% post PBD 43,1 (15,2) | 42(14,9) (‘112’2) n.s.
FVC% post PBD 67 (18,6) | 64,2 (18,1) (?g’g) n.s.
FEV1/FVC 49,4 (11,2) | 49(12,3) [494(11,4)| n.s.
Disnea (MMRC) 2,3(1,2) 2,7 (1,5) 2,4 (1,2) | 0,001
pO2 61,7 (17,3) | 60,9 (18,5) (?;g) n.s.
pCO2 45 (13) 45,5 (15,4) | 45 (13,4) n.s.
oxigenoterapia cronica 159 (27,7) 47 (38,5) | 206(29,6) | N.S.
BODE 4,6 (2) 5,8 (2,6) 4,7 (2,1) 0,02
BODEX 4,4 (2,3) 5,2 (2,6) 4,5(2,3) | 0,001
ADO 5,3(1,8) 6,2 (1,7) 5,5(1,8) | 0,001
CODEX 5(2,2) 6,3 (2) 52(2,2) | 0,001
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El estudio en nuestra cohorte de las variables prondsticas recogidas en la literatura
como factores asociados a mortalidad a corto plazo, muestra que ninguna de
ellas ofrece fiabilidad suficiente para basar nuestra decision de iniciar CP en ellas.
En ninguna de estas variables la mortalidad al afio, incluso aplicando los puntos
de corte de enfermedad mas grave, supera el 30%. (Tabla 4). Sélo los indices
multicomponente BODE, BODEX y CODEX vy la depresion medida con la escala
Yesavage muestran un area bajo la curva superior al 0,6.
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Tabla 4

Variable % M°’;g't')dad ROC p HR IC95%
edad>70 64% 20% 0,62 | 0,001 | 2% 1,3-3

sin pareja 23% 25% nc n.s. nc 0,5-1,5
?pirf’jiz: g :BQ/‘E)')"" 8% 22% 0,59 | ns. | 1,36 | 0,75-2,48
\’;‘:;a(sgaggi%“de 33% | 28% | 052 [0,001| 2,6 | 1,44-4,66
BMI <21 10% 27% 0,58 | 0,02 | 1,81 1,1-3

Albumina<35 10% 33% 055| 0,03 | 22 | 1645
ghar'sm cortados | 549, 22% 0,57 | 007 | 1,4 | 0,97-2,14
Yesavage =5 57% 27% 0,63 | 0,003 | 2,24 | 1,32-338
Cor pulmonale 31% 21% nc | 0,28 1,2 0,85-1,8
L”ﬁggis;giioep“ 211 639 18% nc | 0,24 | 1,27 | 0,87-1,84
;”ﬁgg‘?;‘;\s/ioep°° 22| 359, 21% nc | 0,07 | 1,4 | 0,97-1,99
FEV1<30% 22% 19% 05 | 1,12 | 0,74-1,69
2;2?:0_4 G4 s5% | 24% 06 [0,002| 1,8 | 1,25-2,61
pO2<50 21% 21% 052 | 01 | 1,33 | 0,88-2,1
pC0O2250 26% 21% 052 | 02 | 1,3 | 0,87-1,94
BODE 21% 24% 0,67 | 0,007 | 374 | 1,497
BODEX 18% 24% 0,6 | 0,07 | 1,49 | 0,97-2,3
CODEX 21% 29% 0,67 | 0,001 | 2,42 | 1,7-35
Criterios Salpeter 0%

n.s= no significativo; n.c. no calculado.
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La capacidad pronéstica de las variables propuestas en las guias y articulos de
revision, no mejoraba tras incorporar, los criterios agrupados de acuerdo a los
articulos originales. (Tabla 5)

Tabla 5
Edad Si Si
Sin pareja no si
Dependencia Si Si
Calidad de vida no
IMC Si si
Albumina Si
Comorbilidad Si si
Depresion no Si
Ingresos Si Si Si Si
Cor pulmonale Si Si Si Si
FEVA1 no Si Si Si
Disnea no Si Si
Hipoxemia/OCD Si Si Si
Hipercapnia Si
otras VM BODE7-10
% pacientes 0% 3,60% 2((‘:,%(:,/2))% ((%Z/(;))‘l 23((122’;150;3)
mortalidad al afio 34% 35% 24%
P 0,01 0,04 0,5
H.R. 2,4 2,26 1,4
IC 95% 1,23-4,8 1,06-4,86 0,52-3,8
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Conclusiones

- El inicio de los CP debe basarse en la presencia de sintomas en los pacientes y
no en la esperanza de vida.

- Ninguna de las variables propuestas en la literatura como criterio de enfermedad
terminal en la EPOC, ni su combinacién tienen suficiente fiabilidad prondstica.

- Las variables asociadas a peor prondstico, incluidos los indices multicomponente,
sefialan la gravedad de la enfermedad, pero no deberian utilizarse como predicto-
res en un paciente concreto y no sustituyen la opinion de un médico experto
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Cc-9 “;BUAH! OTRO PACIENTE CON AGUDIZACION DE EPOC”
A. E. Rodriguez Gude’, P. Segovia Alonso’, F. Castafio Romero',
I. Cuesta?, A. M. Mateos Diaz', S. Ragozzino'
'Servicio de Medicina Interna. Hospital Clinico Universitario de Salamanca.
2Servicio de Medicina Familiar y Comunitaria. Complejo Asistencial
Universitario de Salamanca.

Resumen

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) es una enfermedad
compleja, progresiva y debilitante que se asocia a un estado inflamatorio crénico
con afectacion extrapulmonar. Su curso progresivo se ve a menudo agravado por
periodos de aumento de los sintomas, que conocemos como agudizaciones. Las
exacerbaciones dejan un impacto relevante sobre la calidad de vida y la funcion
pulmonar de estos pacientes y pueden tener un amplio abanico de causas, mas alla
de la etiologia infecciosa. Reportamos un caso clinico que se presentaba como una
agudizacion de EPOC sin mas, pero cuyo curso acaba siendo bastante insidioso.
Se llega a diagnosticar un tromboembolismo pulmonar de alto riesgo con necesidad
de tratamiento fibrinolitico urgente. En la evolucién posterior, caracterizada por
deterioro respiratorio y hemodinamico, el aislamiento de Aspergillus fumigatus en
muestras respiratorias complica la interpretacion del cuadro clinico. Discutimos las
dificultades que plantea el diagndstico apropiado de una agudizacion de EPOC vy la
evidencia cientifica disponible sobre el manejo de pacientes EPOC con Aspergillus
en esputo.

Introduccion

La agudizacién de la EPOC se define como un empeoramiento mantenido del
paciente respecto a su situacion basal, mas alla de la variabilidad diaria, de
comienzo agudo y que requiere un cambio de la medicacién habitual (1). Un 30-50%
de los casos son de origen no infeccioso, destacando, como causas, la insuficiencia
cardiaca y el embolismo pulmonar. Dentro de las etiologias infecciosas, raramente
y sobre todo en pacientes con enfermedad evolucionada, pueden estar implicados
gérmenes no habituales, como los hongos. El Aspergillus es un hongo filamentoso
ubicuo en la naturaleza: las conidias se encuentran en el aire ambiente, de ahi
que este microorganismo puede colonizar las vias respiratorias de individuos
sanos. Se habla de colonizacién, cuando el aislamiento del hongo en muestras
respiratorias no se acompafa de aumento de la disnea, de broncoespasmo o de
infiltrados pulmonares nuevos. Sin embargo, las comorbilidades, junto con algunas
condiciones medioambientales favorecedoras, pueden ocasionar el desarrollo de
enfermedad invasiva: las poblaciones mayormente expuestas son los pacientes
oncohematolégicos, los trasplantados y los inmunodeprimidos. En las ultimas
décadas, se ha descrito un aumento progresivo de los casos de aspergilosis
pulmonar en pacientes con enfermedades respiratorias crénicas, especialmente
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en EPOC en estadios avanzados (2). Esto se debe, en parte, a las alteraciones
pulmonares estructurales que ocasionan deficiencia del mecanismo de drenaje
mucociliar bronquial y consecuente disminucién del aclaramiento de las conidias de
Aspergillus inhaladas. Por otro lado, el empleo frecuente de terapia esteroidea, en
el contexto de agudizaciones de la EPOC, conlleva la disminucion de la actividad de
los macrofagos alveolares, permitiendo la germinacion de las conidias, que acaban
invadiendo el parénquima pulmonar. (3). La expresion clinica de la aspergilosis
es variable, segun el grado de inmunodepresién del paciente. La forma clasica se
caracteriza por la presencia de angioinvasion con el tipico signo radiolégico del
halo, sin embargo, generalmente, los pacientes con EPOC desarrollan cuadros
mas inespecificos resultando bastante complicado establecer la sospecha
diagnostica. El retraso diagndstico en estos pacientes se acompana de una tasa
de mortalidad elevada. Actualmente, disponemos de algoritmos diagnésticos
basados en factores de riesgo, que coadyuvan el clinico en el reconocimiento
temprano de esta enfermedad y en la instauracion precoz de un tratamiento eficaz.
Presentamos un caso clinico que ilustra dos conceptos fundamentales: 1) la
importancia del diagndstico diferencial en el contexto de una agudizaciéon de EPOC;
2) la interpretacion del aislamiento de Aspergillus en una muestra respiratoria y su
manejo en esta poblaciéon de pacientes.

Caso clinico

Varon de 60 afios, fumador activo con un tabaquismo acumulado de 80 paquetes-
afio y bebedor de 3-5 cervezas al dia. Trabaja para una empresa de transporte,
sin exposicién a sustancias toxicas en su ambiente laboral. Niega antecedentes
médicos relevantes, sin embargo, revisando los informes que aporta, encontramos
una espirometria realizada en una revisién de su empresa 10 afos antes, con
los siguientes resultados: FEV1/FVC 0,62, FEV1 53%. Posteriormente, no habia
tenido ningun tipo de seguimiento ni habia precisado tratamiento broncodilatador
y, sobre todo, habia ignorado olimpicamente la recomendacion de dejar el tabaco.
En el momento de la consulta, presenta un indice de masa corporal de 19 y refiere
disnea habitual de esfuerzos pequenos-moderados, que aparece al subir cuestas
poco pronunciadas e incluso al andar en llano (grado 2, segun escala mMRC).
Una radiografia de térax de hace 4 afios mostraba hallazgos sugerentes de térax
enfisematoso, con signos de desestructuraciéon parenquimatosa difusa. Siguiendo la
GesEPOC (4), el paciente podia, por lo tanto, clasificarse como no agudizador con
enfisema. Considerando el registro espirométrico del que disponiamos, sumaba un
indice BODEXx de 4, que se corresponde a una gravedad moderada de la EPOC. Sin
embargo, el impacto clinico sugeria un estadio mas avanzado. El motivo principal de
su consulta al servicio de Urgencias es el aumento progresivo de su disnea habitual
en las Ultimas tres semanas hasta hacerse de minimos esfuerzos. Se acompafa
de sibilantes audibles, tos escasa con expectoracién blanquecina, dolor en costado
izquierdo de caracteristicas pleuriticas que él atribuia a fractura costal sufrida 3-4



10-11 de Marzo 2016
Palacio de Congresos
Elche (Alicante)

afos antes, sensacion distérmica sin fiebre termometrada. Ademas habia perdido
unos 6 kg de peso en el ultimo mes. A su llegada, esta en regular estado general,
afebril, con tendencia a la hipotension (TA 90/60 mmHg), levemente taquipneico con
una saturacién basal de oxigeno del 90%. Se extrae analitica basica con gasometria
arterial, destacando un discreto aumento de reactantes de fase aguda (PCR 6,3 mg/
dL) y leucocitosis (Leucocitos 11200/mcL, Neutrdfilos 8.200) junto con insuficiencia
respiratoria parcial (pCO2 37 mm Hg, pO2 47 mm Hg). En la Rx térax se aprecia
un aumento de la silueta cardiaca, con calcificacion en LSD. Ante la sospecha de
agudizacion infecciosa de EPOC con importante componente de broncoespasmo,
se decide ingreso en el Servicio de Medicina Interna y se instaura tratamiento con
broncodilatadores, levofloxacino y corticoides sistémicos (metilprednisolona 40mg
iv/24 horas). La evolucién en planta es torpida, con persistencia de la disnea y
de requerimientos de oxigeno suplementario. Por lo tanto, se decide realizar un
angio-TC pulmonar dénde informan de tromboembolismo pulmonar bilateral con
afectacion de ambas arterias pulmonares principales, junto con signos de enfisema
paraseptal y centrolobulillar. Se realiza ecocardiograma para evaluar afectacion de
ventriculo derecho y se visualiza un trombo mévil en ventriculo derecho de 4-5 mm
de longitud. Ante dichos hallazgos, el paciente es trasladado a la UVI y es sometido
a tratamiento fibrinolitico. La evolucién es favorable, demostrandose a las 24 horas
disolucién del trombo cardiaco y franca mejoria hemodinamica. Tras 48 horas de
estancia en la UVI, el paciente es nuevamente trasladado a planta. Estando todavia
en tratamiento con corticoides sistémicos y con levofloxacino, 72 horas después
comienza con un empeoramiento clinico progresivo: presenta picos febriles de
hasta 38,7°C, tos con expectoracion purulenta y desaturacion con necesidad de
altos flujos de oxigeno. Tras extraccion de bateria de cultivos, se amplia cobertura
antibiética con meropenem y linezolid. La radiografia de térax muestra multiples
infiltrados en campos izquierdos. Ante el deterioro respiratorio y hemodinamico, se
traslada a la UVI, es intubado y conectado a ventilacién mecanica y se inicia soporte
vasoactivo con noradrenalina. Posteriormente, se recibe resultado del cultivo de
aspirado bronquial con aislamiento de Aspergillus fumigatus. Ante la ausencia
de los clasicos factores de riesgo para aspergilosis invasiva, se considera poco
probable que el Aspergillus sea responsable del cuadro clinico, interpretando dicho
aislamiento como una colonizacién del tracto respiratorio. Se solicitan nuevos cultivos
y se mantiene inicialmente la misma actitud terapéutica. Ante la escasa respuesta
al tratamiento antibiético, se afade posteriormente voriconazol, sin embargo la
evolucion es desfavorable con instauracion progresiva de fallo multiorganico v,
finalmente, fallecimiento del paciente. Los resultados microbioldgicos confirmaran
el crecimiento de Aspergillus en otras dos muestras respiratorias.

Conclusiones

Hemos presentado el caso de un paciente con un historial médico aparentemente
inmaculado. Sin embargo, su enfermedad pulmonar obstructiva cronica “encubierta”
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le estaba silenciosamente empedrando el camino hacia el cielo. Podemos resaltar,
en primer lugar, la importancia de la comunicacién con el paciente. Probablemente,
el protagonista de esta historia ignoraba por completo la interpretacién de la
prueba que se le habia realizado o, mas sencillamente, desconocia el impacto
que ese “pequefio problema de bronquios” tenia sobre su calidad de vida y
sobre su pronostico vital. Acostumbrado a vivir en hipoxemia, habia elegido
perseverar en su habito tabaquico y mantenerse alejado del sistema sanitario.
El asesoramiento de su médico de Atencion Primaria o un plan de prevencion
mas radicado dentro de su empresa laboral, habria cuanto menos retrasado la
progresion de su enfermedad respiratoria. Otro aspecto relevante es el que tiene
que ver con la orientacion diagnostica inicial: estamos acostumbrados a pensar
en la agudizacion de EPOC (AEPOC) como sinénimo de infeccion respiratoria de
origen bacteriano. Por consiguiente, en ocasiones, abusamos del coctel magico
antibiético-corticoides-broncodilatadores y dejamos de investigar mas o fondo los
signos y los sintomas que se nos presentan. En realidad, hasta la mitad de las
AEPOC no son de origen infeccioso. Muchas veces, tanto la sintomatologia de base
del paciente como la presencia de otras comorbilidades, complican enormemente
la interpretacion del cuadro clinico. Es el caso, por ejemplo, de los enfermos con
expectoracion cronica en los que tendremos que afinar investigando cambios en
el volumen y en la purulencia del esputo o aquéllos cardidpatas en los cuales el
aumento de disnea puede reflejar un equivalente anginoso o una situacion de fallo
cardiaco. Por otro lado, los pacientes con EPOC tienen un riesgo aumentado de
enfermedad tromboembdlica venosa. Dicho riesgo es secundario a varios factores
tales como el estasis venoso asociado al cor pulmonale, el tabaquismo y la
movilidad reducida por la disnea. Las mismas agudizaciones representan un factor
predisponente anadido para el desarrollo de trombosis venosa. Algunos estudios
que han investigado especificamente este aspecto, cifran la prevalencia de TVP
entre pacientes con AEPOC alrededor del 10%. (5) El embolismo pulmonar es una
entidad frecuentemente infraestimada en pacientes con AEPOC: los sintomas de
ambos procesos frecuentemente se solapan y dificultan la sospecha clinica. En
estudios necropsicos la incidencia de embolismo pulmonar en EPOC oscila entre
el 28 y el 51%. (6) Ademas, la existencia de enfermedad tromboembdlica venosa
en estos pacientes ensombrece significativamente el pronéstico. Por todas estas
razones, en los pacientes EPOC con exacerbacion de causa no explicada o no
evidente, es fundamental plantear la sospecha diagnostica de embolia pulmonar. Por
ultimo, deciamos que agudizacion infecciosa lleva a pensar en bacterias. Si bien es
verdad que hasta la mitad de los casos estan producidos por la triada Haemophilus
influenzae, Moraxella catarralis y Streptococcus pneumoniae, no hay que olvidar
que mas de un tercio de las exacerbaciones infecciosas son de origen virico y
que, quizas, muchas veces excedemos en el empleo de antibidticos. Por otro lado,
también hay que tener en cuenta gérmenes menos habituales: entre ellos est3,
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como en el caso que hemos reportado, el Aspergillus, un hongo filamentoso que ha

adquirido una relevancia creciente en las ultimas décadas entre pacientes EPOC.

Un estudio multicéntrico espanol (2), publicado recientemente, ha detectado una

prevalencia de este microorganismo en el esputo de pacientes hospitalizados por

AEPOC superior al 15%. Sin embargo, en la mayoria de los casos, la trascendencia

de este hallazgo microbioldgico es cuanto menos controvertida. Los principales

factores de riesgo en EPOC son estadios mas evolucionados de la enfermedad

(GOLD lI-1V), tratamiento corticoideo y antibidtico previo, comorbilidades con

alteracién del sistema inmune. (7) En el caso de nuestro paciente, es posible que

existiese una colonizacion previa de las vias respiratorias y que el tratamiento
corticoideo a altas dosis, la antibioterapia de amplio espectro y la gravedad de los
otros procesos concomitantes, favorecieran el desarrollo de enfermedad invasiva.

La mortalidad en esta tipologia de pacientes es elevada, incluso mas alta que en

neutropénicos, alcanzando cifras cercanas al 90% (8), por lo que la instauracion

precoz de un tratamiento dirigido es fundamental. Actualmente disponemos
de escalas y algoritmos que ayudan en la interpretacion de los hallazgos
microbioldgicos y que permiten evaluar la probabilidad de una aspergilosis invasiva.

Han sido desarrollados en poblaciones distintas, sobre todo en pacientes criticos.

Sin embargo, algunos se han llegado a validar en pacientes con EPOC mostrando

un valor predictivo negativo excelente. En linea general, en un paciente con EPOC

el aislamiento de Aspergillus, deberia confirmarse con una segunda muestra vy,
eventualmente, con la determinacion del antigeno de galactomannano (AGA) en
el lavado broncoalveolar. No obstante, en caso de presencia de los factores de
riesgo mencionados arriba y/o hallazgos clinico-radiolégicos compatibles, deberia
iniciarse un tratamiento antifungico empirico y considerar la realizaciéon de una TAC

toracica y la determinacion del AGA en suero. (9).
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Resumen

Presentamos el caso de un paciente de 70 afios, con enfermedad pulmonar
obstructiva crénica grave, de varios afios de evolucion, y con un tumor renal
metastasico en tratamiento con everolimus. El paciente se presenta con una
clinica de varias semanas de evolucion de febricula y astenia intensa sin cambios
significativos en la sintomatologia respiratoria. En la TAC realizada para el control
evolutivo de su enfermedad tumoral, se evidencia la presencia de una cavidad
sobreinfectada y varios focos neumonicos bilateralmente. Ante estos hallazgos, se
realiza broncoscopia: la baciloscopia del lavado broncoalveolar es positiva mientras
que la PCR para M. tuberculosis resulta negativa. Se instaura tratamiento dirigido a
micobacteria no tuberculosa (MNT), confirmandose posteriormente crecimiento de
Mycobacterium avium-intracellulare (MAI). Este caso pone en evidenciala asociacion
entre la EPOC y el riesgo de infeccion por MNT. La naturaleza paucisintomatica
y la evolucién indolente de dicha infeccion son factores que pueden llevar a un
importante retraso diagndstico, con desarrollo de grave dafio parenquimatoso y
consiguiente empeoramiento del prondstico de la enfermedad respiratoria de base.
Introduccion

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica se asocia a un incrementado riesgo
infeccioso por un conjunto de mecanismos: la inflamacion persistente de las vias
aéreas que compromete la integridad de la barrera mucosa, los tratamientos
empleados que pueden reducir la capacidad inmunitaria del paciente y las
comorbilidades. Aqui presentamos un caso de infeccion pulmonar por Mycobacterium
avium-intracellulare, un germen poco habitual, cuya incidencia sin embargo esta en
aumento sobre todo entre los pacientes con enfermedades respiratorias cronicas.
Caso clinico

Paciente varon de 70 afios, sin reacciones alérgicas conocidas, normotipo (IMC
21 Kg/m?). Ex fumador hasta hace 10 afios de 35-40 cigarrillos/dia durante
aproximadamente 40 afos (indice paquetes-afio: 80). Diagnosticado de EPOC
en el 2004 con evidencia por TAC de enfisema pulmonar (dos grandes bullas
en ambos LLSS) y bronquiectasias cilindricas de predominio en ambos Iébulos
inferiores. Ultimas pruebas de funcién pulmonar en 2008: FVC 3,09 L (67%), FEV1
1,68 L (49%), FEV1/FVC 54%. DLCO no realizado. Desde el diciembre 2007,
historia de multiples agudizaciones con hospitalizaciones frecuentes y pautas
antibidticas de amplio espectro incluyendo tratamiento antifungico y antivirico
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(itraconazol y oseltamivir, respectivamente). No aislamientos microbiologicos.
Durante el ultimo afio (8 y 7 meses antes del ultimo ingreso), dos agudizaciones
graves con necesidad de hospitalizacién y antibioterapia intravenosa (ertapenem y
levofloxacino). En situacion basal disnea mMRC 2. GesEPOC: fenotipo agudizador
con enfisema. Estadio GOLD: D. indice BODEX: 6 (cuartil 3). En tratamiento con
triple terapia LABA-LAMA-CI + SABA a demanda. Entre los otros antecedentes
patologicos destacan: dislipemia en tratamiento farmacologico; carcinoma papilar
renal, estadio IV por afectacion trombdtica de la vena renal y presencia de
metastasis pulmonares, diagnosticado en 2008: tratado con nefrectomia radical
izquierda y posteriormente sunitinib x 6 ciclos, luego temsirolimus x 3 ciclos. En
abril 2013 evidencia de progresion de la enfermedad (masa en musculo psoas
izquierdo, metastasis pulmonares multiples, suprarrenal izquierda, implantes
peritoneales) por lo que se inicia tratamiento con everolimus; adenocarcinoma de
prostata (estadio T2a, Gleason 7 [3+4]) diagnosticado en 2009 a raiz de sintomas
urinarios obstructivos y determinacion de PSA (19 ng/mL) y tratado con radioterapia
+ bloqueo androgénico completo; dudoso tumor vesical diagnosticado en 2012 a
raiz de episodio de hematuria: RTU con estudio histologico negativo; sindrome
depresivo. El paciente no presenta deterioro cognitivo, vive con su esposa y
conduce una vida normal salvo la limitacion parcial en su actividad diaria debida
a su grado moderado de disnea. Historia actual: En el contexto de su enfermedad
oncoldgica de base, en tratamiento activo con everolimus, el paciente empieza con
fiebre remitente de hasta 38°C asociada con astenia intensa. No se acompafia de
aumento de su disnea basal ni de incremento de tos o expectoracion. Niega otra
clinica infecciosa. Visto inicialmente en hospital de dia de Oncologia, el paciente
se presenta en aceptable estado general, levemente taquipneico (FR 20-22/min) y
mantiene saturacion de 92% con aire ambiente. Los analisis evidencian importante
aumento de marcadores inflamatorios (PCR 27,10 mg/dL) y leucocitosis discreta
(Leucocitos 13140/mcL, con 11100 neutrdfilos) con linfopenia (Linfocitos 500/mcL),
leve anemia normocitica (Hb 10,5 g/dL, MCV 88). Funcién renal, iones y perfil
hepatico normales. La Rx de térax no demuestra cambios significativos respecto a
radiogramas previos. Por lo tanto, tras extraccion de bateria de cultivos y dada la
aceptable situacion clinica, se decide adoptar una conducta expectante orientando
el cuadro como una probable fiebre de origen tumoral. Tras cuatro semanas,
durante las cuales persisten la febricula y la astenia sin otra clinica, el paciente
acude para realizacion de TAC torax de control: informan de una cavidad en el
segmento apical del LSI, de 8 x 4 cm, de paredes engrosadas e irregulares, que ha
aumentado de tamafio respecto a estudios previos. Se observan multiples puntos
de comunicacion con el arbol bronquial y la describen como compatible con una
cavidad sobreinfectada. Se detectan, ademas, consolidaciones en segmentos
posteriores de ambos I6bulos superiores, de predominio derecho, con broncograma
aéreo en su interior, compatibles con focos de neumonia. Ante estos hallazgos se

®
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decide realizacion de broncoscopia: la baciloscopia del LBA resulta positiva, sin
embargo el estudio con técnicas moleculares no detecta ADN de M. tuberculosis.
Con la sospecha de infeccion por micobacteria no tuberculosa, se decide ingreso en
planta para completar el estudio microbioldgico y para iniciar el tratamiento dirigido.
Se extrae bateria de cultivos (sangre, orina, heces) para descartar micobacteriosis
diseminada y se inicia terapia con azitromicina 500 mg/dia, etambutol 1200 mg/
dia, Rifabutina 300 mg/dia. Posteriormente llega el resultado del cultivo del LBA:
Mycobacterium avium-intracellulare, sensible al tratamiento instaurado. La evolucion
durante la estancia es favorable con progresiva desaparicion de la fiebre y discreta
mejoria de la astenia. El tratamiento sera mantenido durante un afo.
Conclusiones

Hemos reportado el caso de un paciente con EPOC grave y con importante
comorbilidad, ya que presentaba una enfermedad tumoral en estadio metastasico.
Aunque el tratamiento antitumoral que estaba recibiendo es un tratamiento
biolégico, dirigido contra dianas moleculares especificas y con escasa toxicidad
hematolégica, se trata de un paciente fragil y por lo tanto mayormente expuesto a
infecciones por microorganismos no habituales. Las micobacterias no tuberculosas
(MNT) son gérmenes que se encuentran ubicuitariamente, en reservorios naturales.’
Generalmente no son patégenos, sin embargo en determinadas condiciones,
especialmente en los pacientes mayores e inmunodeprimidos, pueden causar
enfermedad. Las especies mas frecuentemente responsables de infecciones son
el Mycobacterium avium-intracellulare y M. kansasii, mas raramente otras especies
entre las que destacan las micobacterias de crecimiento rapido (M. abscessus,
M. fortuitum, M. chelonae).? En lineas generales, pueden causar cuatro distintos
sindromes: infeccion pulmonar; linfadenitis superficial, sobre todo en la infancia;
infeccion diseminada, en pacientes inmunodeprimidos; infeccion de piel y tejidos
blandos por inoculacién directa.? La infeccion pulmonar se adquiere probablemente
por inhalacién de aerosoles desde superficies naturales o desde fuentes de agua.
La infeccion por MAI puede presentarse en dos formas clinicas principales: la
forma fibrocavitaria,* caracteristica de varones fumadores en edad avanzada, con
enfermedades pulmonares previas. Clinicamente y radiolégicamente es parecida
a la tuberculosis, aunque con manifestaciones menos graves y con una evolucion
mas indolente; la forma fibronodular,® que se caracteriza por la presencia de nédulos
y bronquiectasias. Afecta predominantemente a mujeres no fumadoras, mayores de
50 afios, sin enfermedades pulmonares de base. Las manifestaciones clinicas de
las infecciones respiratorias por MNT son variables: como en el caso de nuestro
paciente, pueden ser inespecificas con presencia de malestar general, astenia
y fiebre, mientras que los sintomas respiratorios (tos, disnea y ocasionalmente
hemoptisis) pueden solaparse con las manifestaciones de las enfermedades
pulmonares de base. En distintas series,®® se ha evidenciado una elevada
prevalencia de enfermedades respiratorias cronicas (10-50%) entre los pacientes
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con infeccion por MNT. Especificamente, en la EPOC, debido al estado inflamatorio

persistente de las vias aéreas, se produce un dafio de la barrera mucosa, con

alteracién del aclaramiento de las secreciones,® que conlleva un aumentado riesgo
de desarrollar infecciones respiratorias. Ademas hasta el 50% de los pacientes

EPOC recibe tratamiento a largo plazo con corticoides inhalados (Cl) que también

se ha demostrado ser asociado a un incremento del riesgo infeccioso." Un reciente

estudio danés'? ha demostrado que los pacientes EPOC, especialmente aquellos
tratados con Cl, presentan un aumento significativo del riesgo de infeccion pulmonar
por MNT. Ademas se pone en evidencia el elevado porcentaje de pacientes del
estudio (64%) que recibian ClI, sugiriendo que en la practica clinica, contrariamente
a las recomendaciones de las guias, los Cl no vienen empleados solo en los
pacientes con estadios mas graves y con agudizaciones frecuentes. La infeccion
por MNT puede tener gran impacto en la evolucion de los pacientes con EPOC:
la presentacion clinica indolente puede hacer llegar tarde al diagnéstico y aunque
estos microorganismos no sean per se muy virulentos pueden producir extensos
dafos parenquimatosos, antes de que se diagnostique la infeccion y se instaure
un tratamiento adecuado. Un reciente estudio retrospectivo demuestra que en
pacientes EPOC, la infeccion por MNT se asocia a un aumento en la tasa de
exacerbaciones y a un deterioro mas rapido de la funcién pulmonar. En conclusion,
considerando el incremento paralelo en la incidencia de EPOC e infecciones por

MNT, es muy importante tener en cuenta esta asociacion, sobre todo en estadios

avanzados de la enfermedad, en enfermos mayores y pluripatoldgicos. Seria

también muy importante revisar el tratamiento inhalado de los pacientes con EPOC

y retirar los Cl a los pacientes que no se beneficien de dicho tratamiento con el

objetivo de no aumentar innecesariamente el riesgo infeccioso.
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Resumen

Presentamos el caso de un varon de 80 afios con EPOC grado B de la clasificacion
de la GOLD y bronquiectasias por TBC residual que ingresa por aumento de su
disnea basal, tos y expectoracion verdosa sin mejoria tras tratamiento empirico con
levofloxacino y corticoides orales. Ademas, presenta sindrome constitucional de
un mes de evolucion con candidiasis esofagica. Tras el estudio inicial se objetiva
infeccion diseminada broncopulmonar en probable relacién con reactivacion de
TBC versus infeccion oportunista. El paciente no presenta mejoria a pesar de
tratamiento antimicrobiano empirico de amplio espectro; se aisla Pseudomona
aeruginosa en esputo y finalmente el antigeno galactomanano fue positivo en una
segunda muestra de suero y en lavado broncoalveolar afiadiendo voriconazol al
tratamiento con desenlace desfavorable.

Introduccién

Clasicamente la aspergilosis pulmonar invasiva (API) se ha presentado en pacientes
neutropénicos, sin embargo en los ultimos afos se esta registrando un aumento de
API en pacientes con menor grado de inmunosupresién como son los pacientes con
EPOC y tratamiento con glucocorticoides (1,2,3). En estos pacientes se ha descrito
una alta mortalidad en relacién con el retraso en el diagnéstico, probablemente por
el bajo indice de sospecha de la infeccion y las dificultades para la realizaciéon de
pruebas invasivas en esta poblacion, la edad avanzada, la poca reserva pulmonary
las comorbilidades asociadas. Debido a que la presentacion clinica y radiologica de
la API es inespecifica y la confirmacion histolégica no se realiza de forma rutinaria,
es primordial sospechar esta entidad para mejorar el prondstico apoyandonos en
algunas herramientas como algoritmos y escalas basadas en factores de riesgo.
(1.4)

Caso clinico

Presentamos a un varén de 80 afos, en cuyos antecedentes destaca agricultor
jubilado, sin alergias medicamentosas conocidas, exbebedor y exfumador desde
hace 25 afios con un consumo acumulado de 60 paquetes-afio, TBC residual en
ambos Iébulos superiores con granulomas calcificados y bronquiectasias cilindricas,
EPOC grado B de la GOLD vy fenotipo tipo mixto EPOC-asma con disnea grado 2-3
de la mMRC, con tres agudizaciones graves con ingreso hospitalario en el ultimo
afo. Ademas, cardiopatia isquémica cronica y estaba intervenido de gastrectomia
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tipo Bilroth Il por ulcus péptico. Presentaba vida cama-sillon con dependencia para
la mayoria de las actividades basicas de la vida diaria. Asi mismo, se encontraba
en seguimiento por cuadro constitucional habiéndose diagnosticado una
candidiasis esofagica. Realizaba tratamiento domiciliario con ranitidina, carvedilol,
acido acetilsalicilico, salmeterol-fluticasona, tiotropio, salbutamol a demanda y
mepifilina. El paciente referia aumento de su disnea basal, ortopnea y aumento
de la tos habitual con expectoracion verdosa, en ausencia de fiebre. Ademas se
asociaba cuadro de deterioro del estado general, astenia, inapetencia con pérdida
de peso de 10kg en el ultimo mes. En este periodo habia realizado tratamiento
con levofloxacino y corticoides orales sin mejoria, por lo que acude al servicio de
urgencias. Ala exploracion fisica se encontraba con regular estado general, tendente
al sueno, palidez cutanea, bien perfundido e hidratado, caquéctico. Respiracion
superficial con saturacion de oxigeno del 95% con gafas nasales a 2I/min. Estable
hemodinamicamente (TA: 119/63 mmHg, FC 80 Ipm) y afebril. En la auscultacion
cardiopulmonar destacaba crepitantes secos bibasales con murmullo vesicular
conservado. Exploracion abdominal normal. En miembros inferiores presentaba
edemas maleolares y pretibiales con fovea. Se realizd analitica urgente donde se
evidencia deterioro de la funcién renal con creatinina 1.47 mg/dl, urea 45 mg/dl,
ionograma normal, PCR 285 mg/l leucocitosis de 27x10%/1 con neutrofilia. Se realizé
radiografia de térax objetivandose lesiones cicatriciales residuales en vértices,
imagen cavitada en l6bulo superior derecho-medio, con imagenes pseudonodulares
dispersas (Fig.1). Ante sospecha de infeccion respiratoria condensante, sin poder
descartar proceso neoplasico, se inici6 antibioterapia empirica con amoxicilina-
clavulanico y fluconazol intravenoso con buena respuesta inicial. Las antigenurias
para neumococo Y legionella, tres baciloscopias, VIH rapid y una determinacion de
antigeno de galactomanano en suero fueron negativos. En TC toraco-abdominal
se objetivo infeccion extensa y diseminada broncopulmonar en probable relacion
con tuberculosis reactivada o gérmenes oportunistas con cavidades y ganglios
mediastinicos reactivos sin derrame asociado. Estigmas de infeccién tuberculosa
antigua con cambios granulomatosos y retractiles parenquimatosos. Signos de
tromboembolismo subagudo/ crénico en ramificaciones basales izquierdas (Fig.
2 y 3). Dado el aumento de la leucocitosis y de reactantes de fase aguda, asi
como empeoramiento de la radiografia de térax, se amplié antibioterapia empirica
a piperacilina/tazobactam en espera del resto de resultados microbioldgicos, asi
mismo se procede a la anticoagulacion. Tras pico febril se extraen hemocultivos
siendo negativos. El dia diez de ingreso se identifica en la tincion de Gram y cultivo
de esputo Pseudomona aeruginosa sensible a piperacilina/tazobactam. El lavado
broncoalveolar obtenido mediante fibrobroncoscopia el dia 12 de ingreso es
negativo para Pneumocystis jirovecii, detectandose un indice de galactomanano
muy elevado que sobrepasa los limites superiores de deteccion del laboratorio.
En paralelo, una segunda determinacién de antigeno galactomanano en suero fue
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positiva (indice 2:1), siendo la primera muestra obtenida al ingreso negativa. Ante el
diagndstico de neumonia necrotizante por Pseudomona aeruginosa y aspergilosis
pulmonar invasiva probable se sustituye fluconazol por voriconazol intravenoso.
A pesar de ello, el paciente continda con deterioro progresivo y a las 48 horas
presenta insuficiencia respiratoria en el contexto de edema agudo de pulmén sin
respuesta al tratamiento dirigido y fallece.

Fig. 1

Fig. 2
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Fig. 3

Conclusiones

Enlas Ultimas dos décadas es cada vez mas frecuente las descripciones de casos de
API en los pacientes con enfermedad pulmonar estructural que han estado o estan
recibiendo corticoides (2). En Espafa la API afecta al 10-20% de los pacientes con
EPOC en tratamiento con corticoides, y el nimero de casos ha aumentado en los
ultimos afios (5). El diagnoéstico se establece a menudo después de varios meses de
evolucion, dado lo inespecifico del cuadro clinico. (5,6) Debemos sospecharlo ante
todo paciente con EPOC reagudizada que no mejora a pesar de tratamiento antibiético
adecuadoy empleo de esteroides a dosis altas, especialmente si aparece uninfiltrado
en la radiografia de térax o si se aisla Aspergillus spp en esputo (2). Asi mismo, se
ha documentado la predisposicién a la colonizacién en pacientes con EPOC de las
vias respiratorias por Aspergillus. Tanto el riesgo de colonizacion, contaminacion
y el bajo valor predictivo de los cultivos dificultan aun mas el diagndstico, ya que
un cultivo positivo no distingue colonizacién de infeccion. (1,2,4). La determinacién
del antigeno galactomanano en suero en los pacientes con EPOC tiene una menor
utilidad que en el paciente neutropénico, ya que la sensibilidad y especificidad son
del 41-93% y del 85-95%, respectivamente. Sin embargo, es mas rentable cuando
se determina en el lavado broncoalveolar (sensibilidad 88,9% y especificidad100%)
(2). La European Organization for Research and Treatment of Cancer y el Infectious
Diseases Mycoses Study Group (EORTC/MSG) han establecido recomendaciones
diagndsticas para la API (posible, probable y probada) en pacientes neutropénicos,
basadas en los factores de riesgo del huésped, presentacioén clinica y radiolégica,
asi como documentacion microbiologica/histologica. (7) Estos criterios no son
aplicables a pacientes con EPOC por ausencia de factores de riesgo como la
neutropenia y de signos radiologicos especificos como el signo del halo en este
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subgrupo de pacientes. Con la finalidad de mejorar el prondstico de la API con
una sospecha diagndstica precoz, Bulpa et al han propuesto una clasificacion de
la API en pacientes con EPOC basada en una revision de la literatura (6). Ademas
se han propuesto algoritmos diagnésticos, donde el aislamiento de Aspergillus en
el cultivo de una muestra respiratoria debe confirmarse con la obtenciéon de una
segunda muestra para cultivo, tincién o determinacion de antigeno galactomanano.
En el caso de presentar factores de riesgo de API, clinica o radiologia compatible
se debe considerar realizar un TC de térax, determinacion de galactomanano
en suero e inicio de tratamiento antifungico empirico. (2, Fig. 4). Por otra parte,
en un estudio de Huerta et al se identifican como principales factores de riesgo
de aislamiento de Aspergillus spp en pacientes con reagudizacion de EPOC la
presencia de reagudizacion en el afo previo y el aislamiento concomitante de
Pseudomona aeruginosa, aunque se precisan nuevos estudios para determinar si
el aislamiento de Aspergillus es la causa o la consecuencia de la exacerbacion
en los sujetos con co-infeccion por esta bacteria (8). El caso clinico presentado
ilustra las dificultades para el diagndstico de la API en los pacientes con EPOC,
que condiciona, al menos en parte, su elevada mortalidad. En nuestro caso a
pesar que esta entidad fue sospechada ya inicialmente, las pruebas no invasivas
realizadas a su ingreso (antigeno galactomanano en suero y cultivo de hongos en
esputo) fueron negativas. Ambas pruebas tienes escaso valor predictivo positivo
para el diagnéstico de la API, pero el compromiso respiratorio de los pacientes
con exacerbaciones de la EPOC limita la realizacion de estudios invasivos mas
sensibles como la fibrobroncoscopia. En nuestro caso la demora en la realizacion
de la fibrobrocoscopia condicioné un retraso diagnostico-terapéutico con probable
impacto en el desenlace final. En conclusion, la realizacion de fibrobroncoscopia
deberia plantearse precozmente en las exacerbaciones infecciosas de la EPOC
con sospecha clinica de Aspergilosis, sobre todo si no existe una rapida respuesta
clinica al tratamiento antibiético empirico inicial.
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Resumen

Presentamos el caso de un varén de 73 afios con EPOC grado A de la GOLD
remitido a consultas desde urgencias por atelectasia de |6bulo superior derecho en
el contexto de un cuadro de tos y expectoracion purulenta-hemoptoica intermitente
sin respuesta a tratamiento con levofloxacino. Tras inicio de estudio se objetiva en
biopsia bronquial un carcinoma epidermoide moderadamente diferenciado infiltrante
que posteriormente se abscesifica requiriendo diferentes ciclos de antibioterapia
intravenosa empirica al no encontrar aislamiento microbiologico. Igualmente en
el estudio de extensién se evidencia neoplasia sincrona en rifidn izquierdo. Tras
valoracion del caso de forma conjunta por parte de neumologia, oncologia y cirugia
se decide intervencion de lobectomia superior derecha mas linfadenectomia con
excelentes resultados.

Introduccion

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) afecta a mas del 5% de
la poblacién mundial y se asocia a una alta morbilidad y mortalidad (1). Como
consecuencia de su alta prevalencia y cronicidad, la EPOC provoca una gran
utilizacion de recursos debido a consultas y hospitalizaciones frecuentes por
exacerbaciones agudas (2). Se estima que el 70% aproximadamente de las
exacerbaciones son causadas por infecciones respiratorias (3,4), por lo que en el
resto de casos debemos hacer un diagnéstico diferencial entre las posibles causas
no infecciosas de la descompensacion y comorbilidades del paciente para realizar
un abordaje correcto y mejorar asimismo el pronéstico.

Caso clinico

Presentamos el caso de un varén de 73 afios que acudi6 a consulta de medicina
interna remitido desde urgencias para estudio de atelectasia en I6bulo superior
derecho como hallazgo radiolégico en el contexto de una reagudizaciéon de EPOC.
Entre sus antecedentes personales destacaba jubilado de la construccion, no
alergias medicamentosas conocidas, exfumador desde hacia 10 afios con un
consumo acumulado de 76 paquetes-afo, bebedor ocasional, EPOC grado A de
la GOLD (disnea grado 1 mMRC) y dislipemia. Ademas estaba en seguimiento
por urologia por hipertrofia benigna de prostata y habia sido intervenido en dos
ocasiones por ulcus duodenal (Billroth 1) y hernia post-laparotomia hacia afos. El
paciente era independiente para todas las actividades basicas de la vida diaria.
Como tratamiento domiciliario tomaba simvastatina, omeprazol, paracetamol,
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ipratropio y formoterol. El paciente acudié al servicio de urgencias por dolor en
hemitorax derecho irradiado a regidn escapular y cervical que se relaciona con la
tos, cuadro de tos, expectoracion purulenta y hemoptoica, esta ultima intermitente
de 2 meses de evolucion; no habia tenido fiebre ni pérdida de peso. Asimismo,
contaba historia de cefalea punzante hemicraneal derecha en zona temporal intensa
intermitente de 4 meses de evolucion sin fotofobia, sonofobia ni vémitos. En el
servicio de urgencias se administré un bolo de metilprednisolona 40 mg intravenoso
e ipratropio en aerosol con mejoria clinica. Se realiz6 una radiografia de térax donde
se objetivaron signos de broncopatia cronica y de una masa parahiliar derecha con
atelectasia en lobulo superior derecho (Fig.1). El paciente fue dado de alta con el
diagnostico de reagudizacion de EPOC y se inicia tratamiento con levofloxacino
500mg/24h, siendo derivado a consulta para estudio de la masa. A la exploracion
fisica el paciente presentaba aceptable estado general, se encontraba eupneico en
reposo con saturacion de oxigeno del 95% sin oxigenoterapia suplementaria, TA
130/70 mm Hg, afebril, IMC 31.64 kg/m?. No se palpaban adenopatias cervicales,
ni axilares. A la auscultacion cardiopulmonar destacaba disminucion del murmullo
vesicular a nivel superior de hemitorax derecho y sibilancias inspiratorias dispersas.
Sin hallazgos a la exploracion abdominal. En miembros inferiores presentaba
ligeros edemas maleolares con févea. Exploracion neurolégica normal. Ante la
sospecha de un cancer de pulmoén se solicitd analitica completa, TAC de craneo,
térax y abdomen, broncoscopia, ECG y espirometria. En la analitica presentaba
funcién renal e ionograma normal, leucocitosis de 16.96 x10%1, Hb 131 g/l. ECG con
ritmo sinusal a 74 Ipm, hemibloqueo de rama derecha del haz de his. TAC de craneo
normal, en térax y abdomen destacaban adenopatias hiliares derechas de 13-16
mm la de mayor tamafo y una masa hiliar derecha de 6,5x9,7x7,8 cm con necrosis
interna que obliteraba los bronquios del I6bulo superior derecho, sobre todo del
segmento anterior, produciendo colapso completo de este segmento y areas de
neumonitis postobstructiva en el resto. En abdomen destacaba rifidn izquierdo con
lesién heterogénea de aspecto sélido de 28x30 mm sugestiva de neoplasia a este
nivel. Los datos de la espirometria fueron: FEV1 53%, FVC 71% y FEV1/FVC 58%.
Se realizé una broncoscopia observandose signos directos de neoplasia a nivel de
I6bulo superior derecho. Las biopsias transbronquiales confirmaron la presencia de
un carcinoma epidermoide moderadamente diferenciado infiltrante. Los cultivos de
aspirado bronquial fueron negativos. Dos semanas depuse de ser visto en consulta
acudié de nuevo a urgencias por exacerbacion de los sintomas y aparicion de
fiebre de 38.1° C. Se realizdé una nueva radiografia de térax observandose una
abscesificacion de la masa pulmonar (Fig. 2). El paciente ingresé en planta de
neumologia donde se inici6 antibioterapia con amoxicilina-clavulanico 1g/125 mg
intravenoso, continuando con fiebre por lo que se escal6 a piperacilina/tazobactam
4g/500 mg con buena evolucion inicial. Tras varios dias de tratamiento presento6 una
vomica con vaciamiento del absceso, elevacion de reactantes de fase aguda y de
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la leucocitosis y fiebre en picos por lo que se cambié la antibioterapia a meropenem
1 g intravenoso asociado a cotrimoxazol 800/160 mg via oral, desde entonces
se mantuvo afebril. Se completd el estudio con realizacién de PET/TAC donde
se observd una masa hipermetabdlica en LSD y en rifién izquierdo, sin nuevas
afectaciones. La gammagrafia 6sea fue normal y una nueva fibrobroncoscopia para
toma de muestras microbiolégicas fue negativa. Ante el diagndstico de carcinoma
epidermoidie de pulmén T3N1MO (llIA) mas probable neoplasia sincrona en rifién
izquierdo, se realiz6 interconsulta a oncologia y cirugia de térax decidiéndose de
forma conjunta intervencién de la neoplasia pulmonar y en segundo tiempo filiacion
de la masa renal. Finalmente se realiz6 lobectomia de I6bulo superior derecho y
linfadenectomia de cadenas derechas sin complicaciones.

Fig. 1

3

Fig. 2

A
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Conclusiones

Las agudizaciones son un acontecimiento frecuente y potencialmente grave que
contribuye a un mayor deterioro de la funcién pulmonar, empeoran la calidad de vida
y generan importantes costes, ademas de ser la causa mas frecuente de ingreso
hospitalario y de mortalidad en los pacientes con EPOC (5). Aunque las infecciones
respiratorias son la principal causa de reagudizacion de la EPOC (3,4), los sintomas
no son especificos (empeoramiento de la disnea, tos, incremento del volumen
y/o cambios en el color del esputo), existiendo otras etiologias en el 25-30% de
casos. Entre las causas respiratorias no infecciosas se encuentran la neumonia,
neumotorax, embolia de pulmén, derrame pleural y traumatismo toracico; entre las
cardiacas estan la insuficiencia cardiaca, arritmias y cardiopatia isquémica aguda
y otras como la obstruccién de la via aérea superior. Sin embargo, en un tercio de
los casos la etiologia no se llega a conocer. Se ha descrito que la contaminacion
ambiental puede ser la causante del 5-10% de las exacerbaciones (6,7). De
acuerdo con estudios observacionales, el riesgo de desarrollar una exacerbacion
de la EPOC se correlaciona con la edad avanzada, tos productiva, tiempo de
evolucion de la EPOC, antibioterapia previa, hospitalizaciones relacionadas en el
afio anterior, terapia con teofilina y presentar una o mas comorbilidades (8). Otros
posibles contribuyentes son la enfermedad por reflujo gastroesofagico (9,10) y la
hipertension pulmonar secundaria (11). En el diagndstico diferencial cobra gran
importancia la clinica adicional que pueda presentar el paciente como edemas, dolor
toracico, sintomas constitucionales, hemoptisis, etc. Asimismo la radiografia simple
de térax y en casos especificos la tomografia computarizada nos aportara una
valiosa informacion sobre las posibles complicaciones o comorbilidades asociadas.
La importancia de considerar diagndsticos alternativos se puso de manifiesto en un
estudio donde realizaron autopsias a los fallecidos dentro de las primeras 24 horas
de ingreso por reagudizacion de EPOC, siendo la principal causa de muerte la
insuficiencia cardiaca, seguido de la neumonia, el tromboembolismo pulmonar y la
EPOC (12). En estos casos unaradiografia de térax nos puede orientar el diagnéstico.
Entre las comorbilidades mas frecuentemente asociadas a la EPOC destacan las
enfermedades cardiovasculares, hipertension, diabetes mellitus, insuficiencia renal,
osteoporosis, enfermedades psiquiatricas como ansiedad y depresién, deterioro
cognitivo, anemia o neoplasisas, en especial, el cancer de pulmén. Su presencia
empeora el prondstico de la EPOC y es una causa frecuente de mortalidad en esta
poblacién (6). La EPOC y el cancer de pulmon son dos de las principales causas de
muerte en el mundo, ocupando el cuarto y séptimo lugar respectivamente en 2011.
(13). El consumo de tabaco es el factor de riesgo mejor establecido en el cancer de
pulmon y el mas comun en la EPOC (14). Sin embargo, la EPOC se considera un
fuerte factor de riesgo independiente para el desarrollo de cancer de pulmén, con
una prevalencia aumentada de 2 a 6 veces, con independencia de la historia de
tabaquismo (6). Algunos autores sugieren que la relacién entre la EPOC y el cancer
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de pulmon es similar a la existente entre obesidad y diabetes tipo 2 (15). Teniendo
en cuenta la importancia de la obstruccién de la via aérea como factor de riesgo
para el desarrollo de cancer de pulmon, la deteccion precoz de la EPOC es crucial,
ya que ello derivara en la deteccion y tratamiento de esta neoplasia en un estadio
precoz, mejorando el pronéstico y la supervivencia (13).
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Resumen

Varon de 54 afios fumador excesivo y sin otros antecedentes de interés. Se inicio
el estudio en consultas especificas tras derivacion por su médico de familia por
criterios clinicos de EPOC. Presentaba disnea variable grado 2-3 mMRC y varias
exacerbaciones infecciosas, a pesar de los continuos reajustes en el tratamiento
broncodilatador. Una vez realizadas las pertinentes pruebas complementarias, se
llegd al diagnéstico de EPOC grado D GOLD (fenotipo agudizador con enfisema
GesEPOC), con puntuaciéon BODE de 7 y con presencia de grandes bullas de
predominio en el pulmoén izquierdo. Tras la optimizacion del tratamiento médico
broncodilatador, la situacion clinica del paciente y los resultados en las pruebas,
se decidio realizacion de bullectomia izquierda, mejorando ostensiblemente la
funcionalidad pulmonar y la situacion clinica del paciente.

Caso clinico

Se presenta el caso de un varon de 54 afnos sin alergias medicamentosas conocidas
y con un IMC de 21 kg/m2. Fumador activo con consumo acumulado 69 pag/afio.
No era bebedor y no presentaba otros factores de riesgo cardiovascular. Desde el
punto de vista respiratorio, padecié una tuberculosis (TBC) pulmonar con 20 afios de
edad, para la cual realiz6 tratamiento correcto y fue dado de alta por curacion, pero
con lesiones residuales en parénquimas pulmonares (no descritas en los informes).
Desde entonces, fue catalogado de broncopatia cronica sin estudio reglado, sélo por
criterios clinicos. Fue derivado a las consultas especificas de EPOC por su médico
de familia, debido a varias reagudizaciones en los ultimos meses (consistentes en
tos con expectoracion purulenta, aumento de la mucosidad y fiebre), persistencia de
la disnea y tos cronica con expectoracion purulenta de predominio matutino a pesar
del tratamiento broncodilatador pautado, el cual reunia los siguientes farmacos:
formoterol/budesonida 9/320 mcg cada 12 horas, bromuro de tiotropio 18 mcg cada
24 horas y salbutamol 200 mcg a demanda. Ampliando la anamnesis el paciente
presentaba una disnea de minimos esfuerzos, no pudiendo caminar mas de 150
metros (grado Il MMRC). No existian acropaquias, edemas en miembros inferiores,
ortopnea ni otros datos que hicieran pensar en una etiologia diferente para la disnea.
A la exploracion fisica, presentaba aceptable estado general, estaba eupneico en
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reposo (saturacion basal al 97%), bien hidratado y perfundido, permanecia afebril

y sin cianosis distal. En la auscultacién cardiorrespiratoria llamaba la atencion la

presencia de sibilancias inspiratorias diseminadas en ambos campos pulmonares

y algunos roncus dispersos. El resto de la exploracion fisica resulté anodina. Se

incluyo en el programa de deshabituacion tabaquica y se solicitaron una serie de

pruebas diagndsticas que nos permitieran conocer la severidad del proceso. Estas
pruebas fueron:

- Analitica completa: &cido urico 8,2 mg/dl; con resto de parametros normales
(incluyendo funcién renal, funcion hepatica, iones, hemograma, coagulacion y
reactantes de fase aguda).

- Cultivo de esputo: no se aislaron microorganismos.

- Baciloscopia de esputo: negativa (Lowenstein negativo).

- Espirometria, que sugiere un patréon obstructivo: FEV1 47% (mejoria tras
broncodilatacién +11%) e indice de Tiffeneau 41%.

- Radiografia térax (figura 1): datos de TBC residual con componente retractil
en lobulo superior izquierdo (LSI), bronquiectasias cilindricas y granulomas
calcificados en ambos campos superiores.

- Aireacion compensadora del parénquima pulmonar izquierdo con predominio del
enfisema bulloso en los campos superiores.

']

Figura 1

Se revis6 de nuevo en consultas transcurridos 9 meses. En ese espacio de tiempo,
habia sufrido dos reagudizaciones de etiologia infecciosa, tratadas en el area de
Urgencias y sin necesidad de ingreso hospitalario. Dichas reagudizaciones se
trataron con antibioterapia de amplio espectro, mucoliticos e intensificacion del
tratamiento broncodilatador con esteroides sistémicos, volviendo en ambos casos
al tratamiento de base una vez solventado el episodio. Seguia fumando, no hacia
ejercicio y no se habia puesto la vacuna antigripal. Tosia y expectoraba a diario
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(sin hemoptisis), y presentaba un empeoramiento de la disnea, hasta que se hizo
de pequefios esfuerzos (grado Il mMMRC). Segun referia hacia el tratamiento
broncodilatador correctamente. En la exploracién fisica llamaba la atencion la
persistencia de las sibilancias espiratorias de predominio universal sin otros ruidos
sobreanadidos, no presentaba cianosis ni datos de semiologia de insuficiencia
cardiaca. En ese momento, se volvié a intensificar el tratamiento afnadiéndose
teofilina 300 mg al dia y se solicitaron mas pruebas diagnésticas:

- Espirometria: FVC 2,7 1 (70%), FEV1 33%, indice de Tiffeneau 37%.

- Pletismografia pulmonar: RV 4,39 | (187%); TLC 7,34 | (112%).

- Gasometria arterial: pO2 64 mmHg, pCO2 40 mmHg.

- Test 6 minutos: 318 metros.

- Determinacion alfa 1 antitripsina: 216 mg/dI.

- Tomografia computarizada (TC) de térax de alta resolucion (figura 2): parénquimas
pulmonares con atrapamiento difuso, enfisema septal con bullas subpleurales,
existiendo una muy marcada a nivel del campo superior y medio izquierdo que
hace un pulmon practicamente evanescente (> 50% del parénquima pulmonar).
Areas de enfisema centrolobulillar. Formacién nodular posiblemente intrapulmonar
bien delimitada con densidad heterogénea de predominio graso sugestivo de
hamartoma como hallazgo incidental.

Dados los nuevos hallazgos se llegaron a los diagnoésticos de:

- EPOC estadio IV GOLD (fenotipo enfisematoso GesEPOC), BODE=7.

- Bullas subpleurales de gran tamano. Bulla gigante en campo superior y medio
izquierdo que supone > 50% del pulmon ipsilateral.

Figura 2

Ante la sintomatologia persistente del paciente a pesar del tratamiento médico
pautado, se derivo a Cirugia de Térax para valoracién de reduccion del volumen
pulmonar, siempre y cuando abandonara el habito tabaquico. En consultas anti-
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tabaco consiguié abandonar su consumo y fue valorado por Cirugia de Térax,
proponiéndose para intervencién quirdrgica, en este caso bullectomia (de la bulla
de gran tamafo que afectaba al pulmén izquierdo). Se procedio a la extirpacion de
la citada lesion sin incidencias y fue valorado de nuevo en las consultas especificas
de EPOC. La adherencia al tratamiento era total, habia dejado de fumar, no habia
presentado reagudizaciones y referia mejoria clinica significativa. Progresivamente
mejoré su capacidad funcional (test 6 minutos = 450 metros), y disminuyo la disnea
basal a un grado Il de mMRC. La espirometria aun mostraba un patron obstructivo,
pero de menor severidad (FVC 3,2 I; FEV1 55%). De ello se deduce la existencia de
EPOC grado C GOLD con BODE=3.

Discusion y revision bibliografica

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es una enfermedad frecuente
en nuestro medio y constituye una de las principales causas de morbimortalidad en
la poblacion general representando junto al asma o la neumonia, la tercera o cuarta
causa mas frecuente de mortalidad en la Unién Europea. La EPOC se caracteriza por
una reduccion poco reversible y habitualmente progresiva de los flujos espiratorios
atribuible a una afectacion de la via aérea o la presencia de enfisema pulmonar. Las
formas mas graves suelen presentar una combinacién de ambos y se diagnostican
de forma tardia, cuando el paciente ya presenta sintomas y una mayor reduccion
del maximo volumen espirado en el primer segundo (FEV1). El abandono del tabaco
sigue siendo la Unica medida que ha demostrado detener el progresivo deterioro del
FEV1, mientras la oxigenoterapia continua domiciliaria ha permitido ofrecer a estos
pacientes una prolongacion de la vida cuando cumplen los criterios para realizarla.
En los pacientes con una enfermedad avanzada se han intentado otras medidas
que incluyen, fundamentalmente, el tratamiento broncodilatador (betamiméticos,
anticolinérgicos y teofilinas), corticoides y la rehabilitacion pulmonar, capaces de
aliviar o mejorar su sintomatologia y la calidad de vida en la mayoria de los casos,
pero con una repercusion minima en las pruebas funcionales. A pesar de todos
estos avances, un numero no despreciable de pacientes con una EPOC avanzada
no consiguen una calidad de vida aceptable y asistimos a una progresién de su
enfermedad o un riesgo elevado de mortalidad, lo que ha obligado a seguir buscando
nuevos tratamientos. La busqueda de terapias efectivas para el tratamiento de
estos enfermos ha incluido la posibilidad de introducir distintas técnicas quirdrgicas
capaces de alterar o sustituir las anomalias fisiopatoldgicas de la enfermedad, entre
las que han destacado la pardlisis frénica, la costocondrectomia, la toracoplastia,
el neumoperitoneo, la neumectomia parcial, la bullectomia y, en los ultimos afos,
la posibilidad de la cirugia de reduccion de volumen pulmonar en el enfisema o el
trasplante pulmonar. Los malos resultados iniciales desalentaron a la mayoria de
los grupos hasta el desarrollo de las dos ultimas, gracias a la mejora de las técnicas
utilizadas, la amplia. Las bullas son grandes espacios de contenido aéreo dentro del
parénquima pulmonar (mayores de 1 cm) que son provocados por la obstruccion,

@
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dilatacion y confluencia de los espacios aéreos distales a los bronquios terminales,
que pueden presentarse de forma aislada o en el contexto de un enfisema bulloso.
La etiologia de las bullas es muy variada, y se pueden presentar como expresion
de diferentes entidades clinicas como bronquitis cronica, enfisema, déficit de alfa
1 antitripsina, entre otras. La mayoria de bullas aisladas suelen ser asintomaticas
hasta alcanzar un gran tamafio o afectar a estructuras vecinas, detectandose
habitualmente en la radiografia simple o la TC. Hasta en el 15% de los casos, la
radiografia pone de manifiesto un espacio aéreo bien delimitado por una pared fina
o lineal, sin vascularizacion en su interior y que ocasionalmente puede comprimir
el mismo parénquima pulmonar homolateral o al hemitérax contralateral, aunque
estos hallazgos suelen ser mas evidentes cuando utilizamos la TC toracica que
es la técnica de eleccién para su diagnodstico (figura 2). Su evolucion es variable
y algunas bullas pueden desaparecer de forma espontanea o tras un proceso
infeccioso, mantenerse estables, crecer progresivamente o complicarse por una
infeccion, una hemorragia o un neumotérax. La bullectomia o reseccioén quirdrgica
de las bullas de gran tamafo permitird la eliminacion de estas zonas anuladas
funcionalmente y facilitara la expansion del resto del parénquima pulmonar,
consiguiendo mejorar las relaciones de ventilacion-perfusion, disminuir el espacio
muerto, mejorar la mecanica pulmonar (disminuye la hiperinsuflacion y mejora la
contracciéon diafragmatica) y aumentar el numero de espacios alveolares para el
intercambio gaseoso. No existen ensayos clinicos aleatorizados que refrenden esta
teoria, pero si series de casos que sugieren que en pacientes seleccionados la
bullectomia proporciona alivio sintomatico y mejoria de la funcionalidad pulmonar
(asi como la mortalidad y morbilidad) al menos durante 5 afios, en un porcentaje
variable pero elevado de pacientes (60-90%). Esta técnica se puede plantear en
EPOC llI-IV con bullas gigantes que persisten sintomaticos una vez agotadas el
resto de medidas terapéuticas. No se dispone de criterios de seleccién contrastados,
aunque se ha sugerido que las bullas deben ocupar mas de un tercio del hemitorax,
debe existir evidencia radiologica de areas de parénquima pulmonar comprimido
y la funciéon pulmonar debe estar relativamente conservada. De esta manera, las
indicaciones mas comunes (ademas de las ya planteadas en pacientes con EPOC)
de esta técnica son:

- Disnea severa debida a bulla gigante (que ocupe al menos el 30% del hemitérax),

refractaria a tratamiento médico.

- Neumotérax espontaneo secundario a bullas, de repeticion.

La informacion de la que se dispone en cuanto a los resultados de pruebas
funcionales respiratorias tras la bullectomia es escasa. En algunas series de casos,
existe una mejoria de la FEV1 de hasta el 80% de lo predicho, en contraste con
otros estudios que sitian esta mejoria en torno al 40-50%. Donde si parece existir
un mayor consenso por haberse recogido en todas las series de casos, es en la
mejoria de la FVC, >100% del predicho, y del VR, que mejora en mas del 150%. En
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el caso presentado, existe una mejoria evidente tanto de la FEV1 como de la FVC,
como se recoge en la literatura, pero sin alcanzar estos porcentajes de mejora. Sin
embargo, existen contraindicaciones para la realizacion de esta técnica como son
el tabaquismo activo, comorbilidad importante, bullas mal definidas en pruebas de
imagen, hipertension pulmonar y otra serie de condiciones que suponen un mayor
riesgo de mortalidad y morbilidad perioperatoria. La mortalidad intraoperatoria se
ha estimado entre 0-7% y es secundaria a neumonias, fallo respiratorio “agudo
sobre crénico”, tromboembolismo pulmonar e infarto agudo de miocardio. L a
principal complicacion postquirirgica recogida es la presencia de fugas aéreas
prolongadas, que varia del 7% al 53% segun las series. También se han recogido
otras complicaciones como la fibrilacién auricular, ventilaciéon mecanica invasiva
prolongada o la neumonia asociada a la ventilacion mecanica. Como se ha
mencionado, en pacientes EPOC muy grave, con deterioro progresivo a pesar del
tratamiento médico se puede valorar el trasplante pulmonar. La normativa SEPAR
de trasplante contempla esta posibilidad en pacientes menores de 65 afios con
valores BODE mayores de 7 y algunos de los siguientes criterios: cor pulmonale,
FEV1 menor del 20% y DLCO menor del 20% o enfisema homogéneo. Algo que no
sucede en el caso expuesto, por lo que no se contemplé como posible candidato
a trasplante. En definitiva, la bullectomia se postula como una opcién quirlrgica
efectiva y relativamente segura para pacientes seleccionados con EPOC severa y
con bullas gigantes, en los cuales persiste la disnea a pesar de la optimizacion del
tratamiento broncodilatador.
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C-14 TUBERCULOSIS COMO COMORBILIDAD DE PATOLOGIA PULMONAR
OBSTRUCTIVA
L. Sanchez Gomez, A. Aleman Aleman, R. Cabo Magadan,
E. Salazar Thierold, M. Quifiones Pérez, E. Iglesias Julian,
S. Lopez Garrido, C. J. Duenas Gutiérrez
Servicio de Medicina Interna. Hospital Universitario de Burgos

Resumen

Paciente varén de 82 afios que acude a servicio de Urgencias por progresivo dete-
rioro del estado general, fiebre ,dolor lumbar y en teste izquierdo de tres meses de
evolucion por lo que habia sido diagnosticado en dias previos de orquiepididimitis
y se le habia pautado tratamiento antibiético. Pese al tratamiento antibiético empi-
rico, el paciente empeora progresivamente sin encontrar otro claro foco infeccioso
del sindrome febril. Durante su estancia hospitalaria presenta deterioro del nivel de
conciencia por lo que se realiza puncion lumbar que demostré LCR claro con pre-
dominio mononuclear, proteinorraquia e hipoglucorraquia con cultivo de Lowenstein
positivo para Mycobacterium Tuberculosis a los 17 dias de incubacion. En la RMN
se objetivaron tuberculomas multiples por toda la corteza cerebral y captacion me-
ningea lo que permitié establecer el diagnostico de Meningoencefalitis Tuberculosa.
Fue pautado tratamiento tuberculostatico y nutricion enteral, corticoide y analgesia
ademas de establecido aislamiento respiratorio. A lo largo del ingreso el paciente
evoluciono lentamente de manera satisfactoria presentando estabilidad hemodina-
mica, desaparicion de la fiebre y saturaciones basales en torno a 90% con marcada
mejoria de la focalidad neuroldgica y deterioro respecto al inicio. Finalmente, se
considero con la familia la posibilidad de traslado a un centro hospitalario de cuida-
dos minimos en el que finalizar el tratamiento e iniciar rehabilitacion.

Introduccién

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Créonica (EPOC) es una enfermedad cuya
fisiopatologia se basa en una limitacién crénica al flujo aéreo poco reversible y
asociada fundamentalmente a la exposicion al humo del tabaco. Como factores pre-
disponentes el tabaquismo se considera el de mayor relevancia, existiendo otros
factores, ambientales y genéticos, implicados en su etiopatogenia entre los que es
destacable el antecedente de tuberculosis.

Caso clinico

Antecedentes personales: Varén de 82 afios trabajador de minas, con multiples
factores de riesgo cardiovascular: HTA, DM2 (nefropatia y retinopatia), dislipemia,
obesidad, fumador (consumo acumulado de 60 afios-paquete) y bebedor social.
Entre sus antecedentes personales destacan, el diagndstico de silicosis hace veinte
afios, con repetidas infecciones respiratorias, ictus isquémico derecho en 2010 con
déficit motor en extremidades superiores e inferiores y hemorragia digestiva alta
debido a Ulcera duodenal Forrest Il — C en 2015. Ultimas pruebas de funcién res-
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piratoria realizadas 25 afios antes que ya demostraban leve disminucién de FEV1.
Tratamiento habitual con Sulfato ferroso 100mg, Pantoprazol 40mg, Vidagliptina
¢/12 hr, Simvastatina 20 mg, Adiro100mg, Metformina 850 mg, Doxazosina 4mg,
Irbesartan-HTZ 300/25 ¢/24 hr, Lecarnidipino 20mg y Enalapril 10mg. Historia clini-
ca: Acude a Servicio de Urgencias por dolor lumbar (sin signos meningeos) e inten-
so dolor en teste izquierdo, diagnosticando orquiepididimitis se pautd tratamiento
antibiético ( Amoxicilina — Clavulanico) siendo dado de alta y derivado a consulta
preferente de Urologia. Regreso dias después a Servicio de Urgencias por fiebre,
empeoramiento del estado general y escasa mejoria de la clinica de dolor testicu-
lar, sin objetivarse analitica ni clinica infecciosa a nivel respiratorio, abdominal ni
urinario. La anamnesis directa era dificultosa, siendo la familia quien informé de
cuadro de tres meses de evolucion de astenia, anorexia, progresiva incapacidad
para la marcha y deterioro cognitivo progresivo junto con dolor dorsolumbar. En la
exploracion fisica se encontraba febril, hipertenso, deshidratado y con saturaciones
en torno a 90% basal, eupneico en reposo. Colaborando con la exploracion y obe-
deciendo ordenes sencillas. Deshidratacion marcada de piel (pliegue cutaneo po-
sitivo) y mucosas. Tonos cardiacos ritmicos, sin soplos. La auscultacién pulmonar
pone de manifiesto la aparicion de crepitantes en base pulmonar izquierda. Testicu-
lo izquierdo con epididimo engrosado y duro, no doloroso a la palpacion, sin signos
de flogosis. El resto de la exploracion de inicio resultd ser normal. Fueron solicita-
das diferentes exploraciones complementarias para iniciar el estudio del sindrome
febril. Se procede a realizacion de TC Craneal debido a la disminucion del nivel de
conciencia que se produjo durante los dos dias iniciales del ingreso, descartandose
patologia aguda. Ante la situacion clinica del paciente, el dolor lumbar en aumento
que referia y el resultado radiolégico obtenido, se considerd necesario practicar
puncion lumbar con fines diagnésticos obteniendo en el analisis de LCR predominio
mononuclear, hipoglucorraquia y proteinorraquia, compatible con Meningoencefali-
tis linfocitaria decapitada, a descartar etiologia virica vs tuberculosa. Fue solicitado
deteccion de Criptococcus neoformans (Ag en LCR), PCR VHS 1, VHS 2, PCR
Enterovirus y Baciloscopia siendo todos los analisis negativos, excepto el cultivo
de micobacterias en el que se aislé6 Mycobacterium Tuberculosis. El Quantiferon en
sangre fue positivo. Ante estos resultados analiticos se consideré el diagndstico de
Meningoencefalitis tuberculosa, pautandose tratamiento con tuberculostaticos (Ri-
fampicina, Piracinamida, Isoniacida, Etambutol), corticoide y Ceftriaxona. Posterior-
mente se llevé a cabo modificacion de tratamiento, Rifampicina por Levofloxacino
ante el desarrollo de una colestasis de origen farmacoldgico.
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Imagen 1: Rx térax

Imagen 2: Tc toracico

Adenopatias mediastinicas con calcificaciones en cascara de huevo. Multiples no-
dulillos y conglomerados de distintos tamafios a nivel de ambos I6bulos superiores,
fractos pleuroparenquimatosos y reticulacion. Derrame pleural bilateral.

Hallazgos sugestivos de Silicosis complica
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Imagen 3: Rmn craneal

Focos de captacion lineales y anulares localizadas a nivel de hemisferio cerebeloso
derecho, protuberancia, ambos l6bulos occipitales, circunvolucién occipito-temporal
izquierda, frontal derecho y parietal izquierdo, sin edema asociado, en una distribu-
cion cortico-subcortical sugerente de Tuberculomas.

Tras diez dias de tratamiento antibiotico se objetivd marcada mejoria clinica del pa-
ciente, siendo posible continuar con el estudio de dolor lumbar que referia mediante
exploraciones radiologicas. En la RMN craneal — columna se mostraron multiples
lesiones que impresionaban de microabscesos o tuberculomas a nivel cortico —
subcortical y lesiones compatibles con espondilodiscitis lumbar. La evolucién du-
rante el ingreso fue progresivamente satisfactoria, manteniendo estabilidad hemo-
dinamica y permaneciendo afebril, con saturaciones basales en torno 90% que no
precisaron oxigenoterapia y con leve hemiparesia de extremidad inferior izquierda
que precisara de tratamiento rehabilitador.

Conclusion

La EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva crénica es una patologia que fisiopa-
tolégicamente se basa en una limitacion croénica al flujo aéreo poco reversible aso-
ciada a la exposicion al humo del tabaco. De entre los factores predisponentes para
su desarrollo el tabaquismo se considera el de mayor relevancia, existiendo otros
de tipo, ambiental y genético, implicados en su etiopatogenia siendo destacable el
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antecedente de tuberculosis. La tuberculosis es una enfermedad infecciosa con un
aumento de su prevalencia en los ultimos afios debido a su asociacion con enfer-
medades que cursan con inmuodepresion. Han sido publicados diferentes estudios
que relacionan dicha patologia infecciosa con la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica demostrando modificaciones en el curso de la EPOC. Ocasiona empeora-
miento de la funcidon pulmonar, generalmente alteraciones ventilatorias restrictivas
debido a lesiones fibrosas y cicatrices parenquimatosas, con componente obstruc-
tivo por remodelacion de la via aérea de mediano y pequefo calibre e hiperinsu-
flacién parenquimatosa que puede surgir en el parénquima pulmonar restante. No
menos importante son las interacciones farmacoldgicas que pueden surgir con al-
guno de los antibioticos utilizados en su tratamiento, por su potente actuaciéon como
inductor enzimatico. De manera inversa también la EPOC actua en el desarrollo de
la enfermedad tuberculosa, ya que existen sintomas y signos superponibles con la
posibilidad de demora en el diagnéstico y peor pronéstico posterior. El tratamiento
corticoideo en ciertos pacientes se puede considerar un factor de riesgo para el
desarrollo de la tuberculosis. Las Neumoconiosis son un conjunto de enfermedades
pulmonares producidas por inhalacién de polvo en las que aparece una reaccion
de fibrosis del parénquima pulmonar. La silicosis se considera la neumoconiosis
con mayor prevalencia, su asociacion con la enfermedad tuberculosa es conocida
desde hace tiempo, siendo recientemente demostrado que la exposicién al silice
sin desarrollo de silicosis podria también ser un factor de predisposicion individual
para el desarrollo de tuberculosis. Se modifica la respuesta inmune a nivel pulmo-
nar, ademas de permitir que el bacilo permanezca encapsulado en el interior de los
nédulos silicéticos favoreciendo la reactivacion de la enfermedad. El incrementado
riesgo de enfermedad tuberculosa a nivel pulmonar y extrapulmonar permanece de
por vida aunque cese la exposicion. El paciente presentado en este caso clinico es
un minero jubilado y fumador, diagnosticado de silicosis complicada hace aproxima-
damente 20 afios cuando se realizaron pruebas de funcion respiratoria en las que
se objetivd un ligero descenso del FEV1. Se podria considerar el desarrollo de la

enfermedad tuberculosa el tercer eslabon de la cadena compuesta por Silicosis y

EPOC de patologias pulmonares asociadas, que con su actuacion sinérgica ocasio-

nan una peor evolucion y mayor mortalidad en los pacientes afectos.
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C-15 STRONGILOIDOSIS EN PACIENTE CON EPOC: ; UNA ENFERMEDAD
IMPORTADA?
Seleccionado para su exposiciéon en la Xl Reunién de EPOC
I. Pacheco Garcia', J. Llenas?, R. Hurtado Garcia'
'Servicio de Medicina Interna, Hospital Vega Baja de Orihuela (Alicante)
2Unidad de Enfermedades Infecciosas. Hospital General Universitario de
Elche (Alicante)

Resumen

EL Strongyloides stercoralis es un parasito de distribucion mundial con entre 30-
100 millones de infectados. La strongiloidosis, es endémica en regiones tropicales
y subtropicales (seroprevalencia 25-65%): especialmente en el Sudeste asidtico,
Africa subsahariana y Latinoamérica. Se han descrito casos esporadicos en zonas
templadas, en areas rurales con pobres sistemas de saneamiento (contaminacion
suelo con heces)y pacientes con actividad laboral en el campo (limpieza de acequias,
cultivo arroz), la adquisicion de la parasitosis se provoca tras el contacto con suelos
pantanosos con caracter ludico: caza, pesca o bafios, en su mayor parte varones,
con una media de edad superior a 65 anos. En situaciones de inmunosupresion
con toma de corticoides como en el caso de pacientes EPOC severos, puede dar
lugar a cuadros de hiperinfeccion, apareciendo clinicas respiratorias hasta en un
20%, siendo habitualmente tos seca, disnea y hemoptisis. Asma, empeoramiento
paradojico con corticoides, patologia restrictiva pulmonar, insuficiencia respiratoria
o incluso embolismo. Presentamos un caso de strongiloidosis en un paciente EPOC
severo, agricultor de nuestra area de salud.

Caso

Presentamos el caso de un paciente varon de 72 afios, natural de Orihuela,
Exfumador de 40 afios-paquete. Como antecedentes de interés estaba diagnosticado
de EPOC fenotipo bronquitis créonica agudizador, con un indice de BODEX 7 (EPOC
grave) asi como un cuestionario CAT de 32, con FEV1 <30, en tratamiento habitual
con salbutamol a demanda para alivio de la sintomatologia, fluticasona-salmeterol
500/50 inhalada cada 12 horas, teofilina 200 mg dia, bromuro de tiotropio 1
inhalacion diaria, prednisona 30 mg dia en pauta descendente, pregabalina,
furosemida y ebastina por una “reaccién cutanea pruriginosa”. Presentaba una
alteracion del ritmo intestinal desde hacia afnos (con diarrea ocasional) y habia
estado ingresado en marzo-14 por neumonia multilobar (multiples ingresos previos
por reagudizacion de EPOC). Presentaba deposiciones diarreicas mucosas (4-6/
dia) desde el dia de la ultima alta hospitalaria, tenia importante dolor abdominal
desde hacia 72 horas, con nauseas sin vomitos y sensacion distérmica. Ingreso
en nuestro servicio por deterioro importante del estado general, presentando cifras
tensionales de 110/60mmHg una taquicardia sinusal a 110 Ipm, una temperatura
de 37°C. A la exploracién fisica presentaba mal estado general, deshidratacion
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de mucosas, afectacion por el dolor generalizado. A la auscultacién pulmonar
tenia abundantes roncus con hipoventilacion global, un abdomen muy distendido
con ruidos hidro aéreos presentes débiles, metalicos. Doloroso a la palpacion
difusa y lesiones de rascado. En el tacto rectal habia ausencia de heces. En la
exploracién de los miembros inferiores no edemas presentaba edemas, los pulsos
eran palpables/simétricos, no habia signos de trombosis venosa profunda. En las
pruebas complementarias la radiografia de térax no mostraba infiltrados (IMAGEN
1) La analitica mostré una PCR 19 mg/ml, Na 131mg/ml, Leucocitos 20510 mm3
(Neutrdfilos 90.7%, Eosindfilos 3.1% (640mmol/l)) El sedimento urinario era normal.
Se solicitdé un urocultivo siendo negativo, asi como la toxina de Clostridium difficile
y el coprocultivo. Se realizé una tomografia (IMAGEN 2) (TC) abdomino-pélvica
que mostré una importante distension de ciego, colon ascendentes y transverso
hasta angulo esplénico, con pared engrosada, posible origen tumoral (neoplasia
estenosante). Diverticulosis. Se realiz6 una colonoscopia urgente que mostrd
abundantes diverticulos en sigma con mucosa eritematosa y denudada. Pancolitis
de aspecto infeccioso, se tomaron biopsias que fueron informadas como colitis
cronica granulomatosa con larvas filariformes invadiendo vasos (hiperinfeccion por
Strogyloides). Siendo el CMV: negativo (Imagen 3). Se realiz6 examen en fresco
de heces que resultd negativo, cultivo de heces Strongyloides siendo positivo a
larvas rhabditiformes. La serologia de Strongyloides (ELISA) resultd positiva
(8.88), la inmunoglobulina E era elevada (1880 (0.10-100)) y las serologias de VIH
resultaron negativas. El diagnéstico final fue un sindrome de hiperinfeccién por
Strongyloides stercoralis, pancolitis con estenosis a nivel de angulo esplénico y
colitis granulomatosa en un paciente EPOC fenotipo bronquitico agudizador grave.
Se procedio a realizar suspension de corticoterapia de forma inmediata y tratamiento
con ivermectina (200 mcg/kg/dia) durante 2 dias, seguimiento con albendazol 400
mg/12 horas. Se sustituyé tratamiento con triple terapia broncodilatadora con ajuste
de SAMA + SABA, metilxantinas a altas dosis (300 mg dia) y roflumilast con escasa
respuesta. Ingres6 24 horas en UCI por compromiso respiratorio con necesidad
de VMNI, presentando en cultivo del esputo: Stenotrophomona maltophilia. La
evolucion del paciente fue lenta y térpida siendo finalmente éxitus.
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Conclusiones

La strongiloidosis es una infeccion crénica que puede pasar desapercibida hasta

en un 60% de los casos. Se provoca por autoinfeccion, persistiendo durante

décadas si no se trata. Se trata de un cuadro muy grave sobretodo en pacientes
inmunodeprimidos en tratamiento con corticoides, como es el caso de pacientes

EPOC severos bronquiticos agudizadores que utilizan altas dosis de corticoides

orales e inhalados. Su diagnostico se realiza con examen de heces en fresco y

cultivo, serologias y con eosinofilia sérica. El tratamiento de eleccion es laivermectina

y debe sospecharse en pacientes de areas endémicas, en nuestra comarca (Vega

Baja) debe sospecharse si existe eosinofilia y antecedentes epidemioldgicos,

asi como sintomatologia respiratoria, digestiva y cutanea. Debemos cribar a

todos los pacientes asintomaticos inmigrantes de areas endémicas y de la Vega

Baja (especialmente a aquellos con eosinofilia y antecedentes epidemiologicos

compatibles) que estén en riesgo de desarrollar un cuadro de hiperinfeccién por

Strongyloides: inmunodeprimidos, en el caso de la EPOC, fenotipos agudizadores

o mixtos con alto consumo de corticoides
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C-16 LAS COMPLICACIONES DE BAJA PREVALENCIA TAMBIEN EXISTEN,
Y LO SABES AUTORES
A. Aleman Aleman, L. Sanchez Gémez, R. Cabo Magadan,
M. Quifiones Pérez, E. Iglesias Julian, E. Salazar Thierold,
S. Lopez Garrido, C. J. Duehas Gutiérrez
Hospital Universitario de Burgos.

Resumen

Varén de 51 afios con antecedentes de coinfeccion VIH-VHC con hepatopatia
cronica y fumador activo de 70 paquetes/afio, con criterios de bronquitis crénica.
Ingresa en nuestro servicio por un cuadro de astenia, hemoptisis, aumento
de perimetro de extremidades inferiores y fiebre. Con los datos radioldgicos de
infiltrado en Iébulos superior derecho con sospecha de cavitacion, se establece
el diagndstico de sospecha de neumonia vs tuberculosis, iniciandose tratamiento
antibidtico empirico. Se solicita un TAC toracico que informa de la existencia de una
tumoracion pulmonar cavitada, con resultado anatomopatoldgico tras realizacion
BAG, de carcinoma sarcomatoide. Ante el progresivo y rapido empeoramiento
clinico y radiolégico del paciente pese al tratamiento antibidtico convencional
y en espera de resultados para tratamiento oncolégico se realiza un nuevo TAC
que confirma la expansion del tumor asi como la formacion de un absceso en su
interior en el que crece un coco Gram negativo (Finegoldia magna). Se desestima
cualquier tratamiento oncoldgico activo debido al mal estado del paciente, la
descompensacion de su hepatopatia y al tipo histolégico desfavorable, optando
por cuidados paliativos y control de la sintomatologia a través de hospitalizacion a
domicilio. Finalmente, el paciente fallece.

Introduccion

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) tiene en nuestro medio
como principal factor de riesgo el consumo de tabaco. Aparece, en la mayoria de los
casos, en varones entre 40 y 50 afios de edad, con una prevalencia de tabaquismo
activo entre el 40-50%. Sin embargo, no todos los fumadores acaban desarrollando
EPOC, por lo que esto sugiere que otros factores, ambientales, ocupacionales
y/o genéticos, estan implicados en su etiopatogenia. Se ha sugerido que la
interrelacion entre VIH, tabaco y otros multiples factores desencadenaria una serie
de potenciales y perjudiciales efectos sistémicos e inflamatorios pulmonares, con
envejecimiento celular o del sistema inmunopatolégico' acelerando asi el deterioro
longitudinal progresivo de la funcidon pulmonar que finalizara con la aparicion de las
manifestaciones caracteristicas de la EPOC y de otras enfermedades pulmonares
cronicas relacionadas. De hecho, la EPOC se ha convertido en la primera causa
no infecciosa de enfermedad pulmonar y ocupa el segundo lugar en incidencia en
cuento a procesos pulmonares entre la poblacion VIH positiva.
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Figura 1

Figura I, Factores relacionados con el deteriore de la funcién pulmonar en pacientes con infeccién por el
virus de la inmunodefidenda humana (VIH).
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Extraido de Manejo diagnéstico y terapéutico de las comorbilidades en la EPOC.
Sociedad espariola de Medicina Interna, 2014.

Caso clinico

Varén de 51 afos, fumador de 50 paquetes-afio con criterios de bronquitis crénica y
probable EPOC (no pudiendo confirmarse mediante pruebas de funcién respiratoria
por mala adherencia a la consulta), enolismo crénico activo y politoxicomano.
Diagnosticado de VHC (IL28B, genotipo C-T), VIH estadio 2B con mala adherencia
terapéutica, inmunosupresion severay complicaciones tipo muguet oral, coningresos
repetidos por infecciones respiratorias por Pneumocistis jirovecii y Pseudomonas
aeruginosa y deterioro cognitivo. Institucionalizado en Programa de deshabituacion
de Proyecto Hombre. Al ingreso, en tratamiento con Mirtazapina 30 mg, Truvada®
(Tenofovir/Emtricitabina) cada 24 horas, Reyataz® (Atazanavir) 300 cada 24 horas,
Norvir® (Ritonavir) 100 mg cada 24 horas, Trimetoprim-sulfametoxazol tres dias a la
semana y Metadona 20 mg al dia. La anamnesis con el paciente resulta dificultosa
por su situacion basal, refiriendo éste un cuadro de dos semanas de evolucion
de expectoracion hemoptoica, astenia y aumento de perimetro de extremidades
inferiores, que se ha asociado a fiebre de 38°C y escalofrios desde el dia previo al
ingreso.
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Exploracion fisica

TA 110/50, FC 84 Ipm, SatO2 92% basal, T? 37.5°C. Se encuentra consciente,

desorientado en tiempo, bien hidratado, normoperfundido y eupneico en reposo.

Presenta ingurgitacion yugular con el cabecero a +30°. A la auscultacion pulmonar,

se auscultan crepitantes en base pulmonar izquierda. Resto de exploracion sin

hallazgos de interés.

Pruebas complementarias

- Analitica: leucocitos 13 mil/mmc, PCR 75 mg/L, resto de parametros dentro de la
normalidad.

- Gasometria arterial basal: pH 7.49, pO2 63 mmHg, pCO2 34 mmHg, HCO3 25.9
mEq/L, SatO2 90%.

- Radiografia de térax: aumento de densidad en LSD.

Imagen 2: Radiografia torax al ingreso: imagen de aumento de densidad en LSD
compatible con consolidacién a dicho nivel.

|t

Ante la sospecha de neumonia en paciente inmunodeprimido se inicia tratamiento
antibiético con Levofloxacino y Ceftriaxona. En radiografias de térax de control, el
supuesto infiltrado se visualiza con bordes mas definidos y cavitacién, no pudiendo
descartar que se trate de una masa pulmonar se solicita TAC toracico.
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Imagen 3: Radiografia torax control (3 dias tras ingreso): imagen de aumento
de densidad en LSD de contornos bien definidos, no se descarta que pudiera
tratarse de una masa pulmonar.

En el estudio de térax, se observan hallazgos sugestivos de neoplasia pulmonar
en segmento apical del LSD, T2a N1-N2 MO. Se realiza ademas broncoscopia
que muestra estenosis concéntrica del bronquio apical del LSD. Con resultados
de cepillado bronquial y citologia BAS negativos para células malignas. Se solicitd
BAG de la lesion guiada por TAC donde se observan alteraciones histologicas
compatibles con

carcinoma pobremente indiferenciado con rasgos morfolégicos e inmunofenotipo
sugestivo de carcinoma sarcomatoide. A consecuencia de la realizacion de la BAG
se produce un neumotdrax, que es tratado mediante la colocacién de tubo de
drenaje.
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Imagen 4: TAC toracico: hallazgos sugestivos de neoplasia pulmonar en segmento
apical del LSD.

El paciente comienza nuevamente con clinica respiratoria (esputos hemoptoicos),
fiebre, datos de descompensacion edemoascitica e importante deterioro del
estado general. Desde microbiologia informan del crecimiento de Finegoldia
magna en la biopsia pulmonar percutanea que es tratada con Imipenem segun
antibiograma. A consecuencia del empeoramiento tanto clinico como radiolégico
del paciente, se solicita TAC cuello-térax-abdomen-pelvis para reestadificacion de
la lesion pulmonar, donde se confirma un marcado crecimiento de la tumoracion
con signos de abscesificacion y areas de necrosis en su interior, la aparicion de
masas suprarrenales bilaterales en relacion con metastasis adrenales y multiples
adenopatias a nivel del ligamento gastrohepatico, hilio hepatico y cadena
paraaortica izquierda de aspecto patoldgico; ademas de hallazgos en relacién con
hepatopatia crénica con signos de HTP. A raiz de los resultados obtenidos en el
TAC, se reestadifica la neoplasia sarcomatoidea: T2b N3 M1. El caso es valorado
por el Servicio de Oncologia de nuestro hospital, se desestima tratamiento activo
por mala situacion clinica del paciente (ECOG 3), mala respuesta previsible dado el
tipo histologico y la existencia de datos de descompensacion edemoascitica en ese
momento. Por tanto, se decide tratamiento dirigido a control sintomatico con morfina
en perfusion y antieméticos, manteniéndose tratamiento antirretroviral. El paciente
es dado de alta con hospitalizacion a domicilio, manteniéndose con buen control
del dolor, falleciendo finalmente al segundo dia tras el alta como consecuencia de
la evolucion de su enfermedad.
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Conclusiones

A pesar de que en un principio se sospechd un origen infeccioso de la patologia,

el rapido deterioro del estado del paciente y una imagen radiografica dudosa

para tratarse de una consolidacion parenquimatosa, llevaron a profundizar en el
diagnostico. Por medio de las pruebas complementarias realizadas, se confirmé
la posibilidad de que se tratara de una neoplasia pulmonar. Cabe destacar la
rapida evolucién de dicha tumoracion en apenas dos meses desde el ingreso
del paciente. Se hallaron areas necroéticas en el interior de la masa y una zona

absceso sobreinfectada por Finegoldia magna, asi como la extension del tumor a

las glandulas suprarrenales y numerosas adenopatias. De lo expuesto concluimos:

- Numerosos estudios han demostrado que muchos pacientes con cancer de
pulmoén tienen una EPOC coexistente y es cada vez mayor la evidencia de que los
pacientes con EPOC tienen mas probabilidad de desarrollar cancer de pulmén2.

- El mayor riesgo de cancer de pulmén en pacientes con EPOC se justifica por el
tabaquismo, aunque gran parte de los mecanismos biolégicos que subyacen a
esta relacion se desconocen. A pesar de que cada vez estamos ante mas ejemplos
de la estrecha relacién entre enfermedades inflamatorias y procesos neoplasicos.

- A consecuencia de que mucha de la sintomatologia inicial del cancer de pulmon
podria ser atribuida a la enfermedad pulmonar, es frecuente la demora diagnéstica.
Por lo tanto, no es inusual que el cancer de pulmén se diagnostique en estadios ya
avanzados en estos pacientes.

- La infeccion VIH debe considerarse como una comorbilidad afadida en estos
pacientes, aumentando la susceptibilidad a las infecciones, ocasionando un mayor
numero de exacerbaciones de la enfermedad y haciendo mas propensos a estos
pacientes a la aparicion de neoplasias pulmonares.

- La combinacion de infeccion VIH y EPOC nos debe mantener alerta ante la
posibilidad de aparicién de infecciones y/o tumores de prevalencia mucho menos
a lo habitual.
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C-17 VARON DE 65 ANOS DIAGNOSTICADO DE EPOC QUE CONSULTA
POR AUMENTO DE LA TOS. ;EXACERBACION O COMORBILIDAD?
Seleccionado para su exposiciéon en la XI Reunién de EPOC
M. Andreo Galera, F. Lopez Garcia, J. Garcia Abellan, J. Cércoles Satorre,
C. Bas Reina, C. Escolano Hortelano, A. Mora Rufete, F. Gutiérrez Rodero
Servicio de Medicina Interna. Hospital General Universitario de Elche,
Alicante

Resumen

Se trata de un varon de 65 afios, fumador y con antecedentes de hipertension
arterial, diabetes mellitus tipo 2 no insulinizada y diagnéstico de EPOC desde hacia
dos anos. La espirometria mostraba una afectacion grave de la funcion pulmonar
(FEV1: 43%), un grado de disnea 2/5 de la MRC y ausencia de agudizaciones u
hospitalizaciones desde el diagndstico de la enfermedad. Recibia tratamiento con
indacaterol y glicopirronio en unico dispositivo. Consulté a su médico de Atencion
Primaria en varias ocasiones por tos persistente sin aumento de la disnea o
produccion de esputo. El facultativo decidié cambiar el tratamiento con la doble
broncodilatacion y pautar formoterol+ budesonida y tiotropio. En la valoracion en las
Consultas Externas de Medicina Interna se constaté una clinica relevante de pirosis,
odinofagia y pérdida de peso por lo que se realizd una endoscopia digestiva alta
que mostré una esofagitis péptica circunferencial y una ulcera esofagica. El hallazgo
de estas complicaciones secundarias a enfermedad por reflujo gastroesofagico
(ERGE), supuso un cambio en el tratamiento farmacolégico del paciente, incluyendo
la estrategia en el tratamiento broncodilatador.

Introduccién

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) es una de las enfermedades
mas frecuentes del aparato digestivo, afectando al 20% de la poblacién general. La
enfermedad se ha definido en el consenso celebrado en el afio 2006 en Montreal
como “aquella condiciéon que se desarrolla cuando el reflujo del contenido del
estdmago causa sintomas molestos y/o complicaciones”. La definicién de Montreal
resultd novedosa al identificar varios sindromes extraesofagicos asociados con la
ERGE entre las que figuraban la tos y las sibilancias, que pueden confundirse con
sintomas presentes en los pacientes con EPOC cuando tienen una exacerbacion.
Presentamos el caso de un paciente con EPOC no agudizador que recibia tratamiento
con doble broncodilatacién y que presentaba una ERGE con esofagitis péptica.
La inadecuada interpretacion de sus sintomas como secundarios a agudizaciones
motivo la prescripcion inadecuada de corticoides inhalados.

Caso clinico

Antecedentes personales: No alergias medicamentosas conocidas. Fumador
de 60 afos/paquete. DM tipo 2 no insulinizada de 4 afios de evolucidon con buen
control glucémico. Hipertension arterial de 10 afios de evolucidn. Diagnosticado

®
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de EPOC hacia dos afios. En la valoracion multidimensional realizada en la C.
Externa de Medicina Interna realizada cuatro meses antes destacaba: espirometria
FEV1 (43%), FVC (70%), FEV1/FVC (48%); IMC: 30 Kg/m2; grado de disnea 2 de
la MRC y ausencia de hospitalizaciones por agudizaciones desde el diagndstico
de la enfermedad. En tratamiento actual con formoterol + budesonida y tiotropio
inhalado (recientemente pautado por su médico de cabecera al diagnosticarle de
agudizaciones leves repetidas que se manifestaban con clinica de tos no productiva;
previamente recibia tratamiento con indacaterol y glicopirronio). Otros tratamientos:
irbesartan 150 mg, metformina 850 mg. Enfermedad actual: Fue valorado en la
Consulta Externa a través de Interconsulta realizada por su Médico de Atencion
Primaria. Referia aumento de la tos de dos meses de evolucién que aparecia
en cualquier momento del dia y que a veces le despertaba por la noche. En los
ultimos dias la tos se hizo mas persistente. No referia expectoracion, aumento de
la disnea, fiebre o distermia. En la anamnesis detallada el paciente referia pirosis
sobre todo con el decubito que precisaba de la ingesta de antiacidos y que tomaba
de forma esporadica, odinofagia no persistente y pérdida de peso de unos 7 Kg
en dos meses. No alteraciéon en el habito intestinal normal, rectorragia, melenas,
hematuria, sindrome miccional o prostatico. Exploracion fisica: TA 140/70. SO2: 98%.
Consciente y orientado. Buen estado general. Bien nutrido e hidratado. No bocio ni
IY. ORL normal. AC ritmico a 88 Ipm sin soplos. AP: murmullo vesicular conservado.
Abdomen, neurolégico y extremidades normales. Exploraciones complementarias:
Hemograma y coagulacion normales. Bioquimica normal salvo glucosa 129 mg/dl
y albumina 3,4 mg/l. ECG: RS a 86 Ipm sin signos de isquemia aguda. Radiografia
de toérax sin alteraciones. Se realizé una endoscopia digestiva que mostré una
esofagitis erosiva que afectaba a casi la totalidad de la circunferencia del es6fago
(grado 3 de Savary-Miller) y una pequefia Ulcera esofagica en la cara posterior de
la unién gastroesofagica. Evolucion: El paciente fue tratado con omeprazol a dosis
de 40 mg diarios durante tres meses. La mejoria sintomatica fue evidente cesando
la pirosis y odinofagia asi como las crisis de tos. El tratamiento broncodilatador se
modificé volviendo a la combinacion de indacaterol y glicopirronio suspendiendo
los corticoides inhalados. Al afio del diagnoéstico, el paciente no ha presentado
agudizaciones de su enfermedad pulmonar.

Conclusiones

Hasta hace unos afios la prevalencia y las consecuencias clinicas de la ERGE en
los pacientes con EPOC eran desconocidas. Sin embargo, como el caso clinico
presentado ilustra, la ERGE es una comorbilidad que hay que tener muy en cuenta
en el paciente con EPOC. En primer lugar porque, y como sucedié en nuestro
paciente, hay sintomas de la ERGE que coinciden con los de la exacerbacion, sobre
todo los denominados sintomas atipicos (sibilancias y, mas frecuentemente la tos).
Esta situacion puede derivarse en un infradiagnéstico de la ERGE al confundirse
con una exacerbacion como ocurrid en nuestro enfermo. En segundo lugar, del
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analisis de distintos estudios, se deduce que los sintomas de la ERGE son mas

comunes en los pacientes con EPOC y que ademas se relacionan con la frecuencia

y gravedad de las exacerbaciones. En general, la prevalencia de la ERGE en los

pacientes con EPOC oscila entre el 28% y el 62%. El principal mecanismo que

relaciona la EPOC y el ERGE es el reflujo deglutorio anormal. Otros factores son las
microaspiraciones bronquiales que irritan la via aérea, la colonizacion bacteriana,
la hiperinsuflacién pulmonar y los farmacos que relajan el esfinter esofagico inferior

(beta-agonistas, teofilina). No se conoce bien en qué medida la presencia de ERGE

influye de forma directa en las exacerbaciones de los pacientes con EPOC. La

revision de los estudios publicados son concluyentes en que el paciente con EPOC
los sintomas de reflujo se relacionan con una mayor frecuencia y gravedad de las
exacerbaciones y que los sintomas de la ERGE constituyen un factor predictivo
independiente del riesgo de exacerbacion. Ademas, el porcentaje de ERGE es
significativamente mayor en los pacientes que son exacerbadores frecuentes
en comparacion con los exacerbadores infrecuentes y, para algunos autores,
la presencia de ERGE puede condicionar el paso de un fenotipo exacerbador
infrecuente a uno exacerbador frecuente. Los sintomas que presentaba nuestro
paciente (aumento de la tos) llevaron al diagndstico equivocado de agudizacion,
lo que supuso un cambio del tratamiento broncodilatador y la adicién, también
equivocada, de corticoides inhalados al doble tratamiento broncodilatador. Por
tanto, las comorbilidades como la ERGE deben tenerse en cuenta en el paciente

con EPOC antes de modificar el tratamiento broncodilatador pues pueden llevar a

un diagndstico erroneo de agudizacion.
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C-18 EVALUACION DEL TIPO DE TRATAMIENTO FARMACOLOGICO SEGUN
LA GUIA GESEPOC EN PACIENTES CON EPOC ESTABLE.
RESULTADOS DEL ESTUDIO FENOEPOC
Seleccionado para su exposicion en la Xl Reunién de EPOC
J. Corcoles Satorre', F. Lépez Garcia’, J. V. Calduch?, E. Lorenzo Serrano?,
R. Hurtado Garcia®, J. Segui Ripoll®, F. Amorés Martinez®, P. Oteo Lopez’,
en representacion de los investigadores del estudio FenoEPOC
'Servicio de Medicina Interna, Hospital General Universitario de Elche,
Alicante
2Servicio de Medicina Interna, Hospital General de Elda, Alicante
3Servicio de Medicina Interna, Hospital de Torrevieja Alicante
“Servicio de Medicina Interna, Hospital de Orihuela, Alicante
5Servicio de Medicina Interna, Hospital de San Juan, Alicante
8Servicio de Medicina Interna, Hospital de Vinalopo-Elche Salud, Alicante
’Servicio de Medicina Interna, Hospital de la Vila-Joiosa, Alicante

Objetivo

Describir el tipo de tratamiento farmacolégico con broncodilatadores y corticoides
inhalados (Cl), segun la guia GesEPOC, utilizados en la cohorte multicéntrica de
pacientes del estudio FenoEPOC (“Estudio de caracterizacion fenotipica de la po-
blacion con EPOC en Medicina Interna: clasificacion proporcional de fenotipos clini-
cos de la EPOC y evaluacion del tratamiento”)

Material y métodos

El estudio FenoEPOC es un estudio epidemioldgico, multicéntrico, observacional
y transversal en el que han participado 8 hospitales de la provincia de Alicante.
De forma consecutiva se incluyeron pacientes diagnosticados de EPOC segun la
guia GesEPOC vy en situacion de estabilidad clinica. La recogida de pacientes se
realizé entre Octubre de 2013 y Febrero de 2015. Las variables analizadas fueron:
edad, sexo, IMC, tabaquismo, tos crénica, disnea, expectoracion y espirometria en
el ultimo afo. Las variables para caracterizar el fenotipo segun GesEPOC fueron:
espirometria, exacerbaciones en el ultimo afo, criterios de bronquitis crénica,
signos clinicos/radioldgicos de enfisema, antecedentes de asmal/atopia/rinitis
alérgica, eosinofilia periférica y/o esputo, nivel de IgE. Las variables para definir la
caracterizacion clinica y gravedad de cada fenotipo fueron: grado de disnea (escala
mMRC), calidad de vida (CAT), hospitalizaciones por EPOC y otras causas en
los ultimos dos afos, indice BODEX e indice BODE (opcional). Se recogieron las
comorbilidades mas comunes, el indice de comorbilidad de Charlson y el tratamiento
farmacoldgico y no farmacoldgico de los pacientes. El estudio estadistico se realizd
mediante el programa estadistico SPSS; para comparar variables cuantitativas se
ha utilizado el test t de Student y para variables cualitativas el test de X2.
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Resultados

Se incluyeron un total de 122 pacientes (110 varones -90,2%-y 12 mujeres -9.8%-),
con una edad media de 73,7 afios. La proporcion de los pacientes en cada uno de
los fenotipos de la EPOC segun GesEPOC fue: fenotipo no agudizador 58 pacientes
(47,5%), fenotipo mixto EPOC-asma 4 (3,3%), fenotipo agudizador con enfisema
15 (12,3%) y agudizador con bronquitis cronica 45 (36,9%). Se ha clasificado el
tipo de tratamiento farmacoldgico aplicado a los pacientes en cada fenotipo en los
siguientes grupos: monoterapia con LAMA, monoterapia con LABA, asociacion
de LABA+CI, asociacion de LABA+LAMA vy triple terapia LABA+CI+LAMA. Los
resultados se muestran en la tabla adjunta.

Tabla 1
TRATAMIENTO
LABA LAMA LABA+LA | LABA+ | LABA+CI+LA | Total de
MA cl MA paciente
5
No 4 (6.9%) | 8 13 2(3.4%) | 27 LT
agudizador (13.8%) | (224%) [46.6%) [47.5%)
Mixto 1] 0 1 ] 2 4
) | EPOC-asma [25%) (50%) (3.3%)
E Agudizador |0 0 3 1(B.T%) | 10 15
= | con {20%:) (BE.T%) (12.3%)
Q) | enfisema
2 | Agudizador [ 1[2.2%) [ 2(24.4%) [ 3 3(6.T%) | 30 45
W | con {20%:) (BB.T%) (36.9%)
b bronguitis
cronica
Total de [ 5 10 26 ] 69 122
pacientes [#.1%) (B.2%) [21.3%) 4.59%) {56.6%) 116
Discusién

La guia espanola GesEPOC se basa en la aproximacion de la enfermedad
caracterizando al paciente en fenotipos clinicos. La clasificacion de pacientes
en subgrupos con valor prondstico permite definir el tratamiento mas adecuado
para lograr mejores resultados clinicos. La guia establece la indicacion del tipo
de tratamiento farmacoldgico segun el fenotipo clinico del paciente y la intensidad
del mismo segun los diferentes estadios de gravedad. El estudio FenoEPOC es
el primer estudio de caracter multicéntrico realizado en Espafia que realiza una
caracterizacion fenotipica de los pacientes con EPOC atendidos en las consultas
externas de Medicina Interna y en fase de estabilidad clinica. En la evaluacion
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del tratamiento farmacoldgico de nuestros pacientes hemos realizado un primer
analisis del tipo de tratamiento recibido y clasificados en los distintos fenotipos.
La mayor parte de los pacientes incluidos en el estudio recibieron triple terapia
LABA+CI+LAMA (56.6%). Le sigue en orden de frecuencia la asociacion
LABA+LAMA (21.3%), monoterapia con LAMA (8.2%), asociacion LABA+CI (4.9%)
y monoterapia con LABA (4.1%). Habian 6 pacientes (4.9%) no recibian ninguna de
estas combinaciones pues Unicamente llevaban tratamiento con SABA. Descripcion
del tratamiento segun fenotipos: en los pacientes no agudizadores existe un alto
porcentaje de pacientes que reciben Cl (50%) la mayoria en asociacion con LABA
y LAMA en forma de triple terapia (la guia GesEPOC recomienda no utilizar Cl en
este fenotipo, independientemente del nivel de gravedad). De los 4 pacientes con
fenotipo mixto EPOC-asma dos recibian LABA+CI (junto a LAMA), 1 paciente no
recibia tratamiento y 1 paciente estaba siendo tratado con asociaciéon LABA+LAMA
(combinacion no indicada en este fenotipo pues todos los pacientes deben recibir CI
asociados a LABA). Mas del 65% de los pacientes agudizadores, tanto enfisematosos
como bronquiticos crénicos, estan tratados con triple terapia LABA+CI+LAMA. EI
resto recibian por este orden, LABA+LAMA, LABA+CIl y monoterapia LABA o LAMA
(s6lo en pacientes agudizadores con bronquitis crénica).

Conclusiones

La caracterizacion del paciente con EPOC basado en fenotipos es muy util pues
permite un abordaje multidimensional de la enfermedad que se aproxima mejor a la
realidad clinica de nuestros enfermos y que permite un tratamiento individualizado
de la enfermedad. La evaluacion y el conocimiento del tratamiento farmacolégico
que reciben y su adecuacion a la guia espafnola de la GesEPOC deben de hacernos
reflexionar sobre la idoneidad de su prescripcion y la posibilidad de modificarla
en funcion de la maxima evidencia disponible. Sin embargo, es probable que la
influencia de otros factores poco caracterizados en las recomendaciones de
la guia GesEPOC como el tipo de dispositivos, la correcta técnica inhalatoria y
las comorbilidades sean también decisivas a la hora de elegir el tratamiento
farmacoldgico de los pacientes con EPOC en el ambito de la Medicina Interna.



Libro de Casos Clinicos - Comunicaciones
de la Xl Reunion EPOC

C-19 NO ES EPOC TODO LO QUE PARECE
A. Davila, N. Etxebarrieta, C. Suarez, C. Dean, J. Cabello
Servicio de Medicina Interna. Hospital Clinico San Carlos. Madrid

Resumen

Setrata de un vardn de 70 afios exfumador, EPOC, obeso y con bocio que evoluciona
de forma desfavorable a pesar del tratamiento adecuado (broncodilatadores,
corticoides inhalados y oxigeno). Se plantean otras causas que pudieran estar
interfiriendo en la evolucion.

Caso clinico

Varon de 70 afios que ingreso por primera vez en nuestro Servicio en enero-04,
por presentar desde hace una semana aumento progresivo de su disnea habitual,
que era de medianos esfuerzos, hasta hacerse de reposo. Entre sus antecedentes
destacaban: hipertension arterial, hiperuricemia, tabaquismo (60 cigarros/dia)
hasta un afio y medio antes sin una clara historia de bronquitis crénica, poliglobulia
secundaria y EPOC que fue diagnosticado en un ingreso 2 afos antes. En la
exploracién presentaba: obesidad severa (Peso: 118 Kg, IMC: 39), cianosis, gran
bocio multinodular, crepitantes basales en la auscultacion pulmonar y edemas
pretibiales. En los datos complementarios destacaban: hematies: 6810000, Hb: 15,4
g/dL, Hcto: 49%, VCM: 70 fL (diagnosticandose en ese momento de alfa talasemia)
Cr:1,6, acido urico: 14 y una gasometria arterial con pO,: 52 mmHgy pCO,: 53 mmHg.
La espirometria mostrd un patron ventilatorio mixto (FEV, 58%, FVC 68%, FEV,/FVC
66%). La radiografia de térax mostro signos de insuficiencia cardiaca e hipertension
pulmonar. El estudio tiroideo mostré6 un bocio multinodular difuso eutiroideo con
proyeccion retroesternal. En el ECG se aprecio un hemibloqueo izquierdo anterior.
En la ecografia cardiaca se vio una hipertrofia concéntrica leve con alteracion en
la relajacion ventricular. Se realizé un estudio poligrafico respiratorio nocturno en el
que se objetivaron 252 apneas-hipopneas (IAH 31/h) y se aprecié una intensisima
hipoxia nocturna. Fue diagnosticado de insuficiencia cardiaca, hipertension arterial,
EPOC con insuficiencia respiratoria global, obesidad grave, talasemia y sindrome
de apnea obstructiva del suefo. El paciente rechazo la extirpacion de su bocio y fue
tratado con dieta hipocaldrica, oxigeno, broncodilatadores, corticoides inhalados,
nifedipino, alopurinol y diuréticos. Acudié a revisiébn 6 meses después (julio-04)
habiendo perdido 18 kilos de peso (IMC 33), disminuyendo mucho la somnolencia
diurna y el ronquido nocturno. Mejor6 la gasometria (pO,: 55 mmHg, pCO,: 47
mmHg). Se realizé6 un nuevo estudio nocturno en el que sélo se apreciaron 54
apneas-hipopneas, pero seguia persistiendo una importante hipoxia nocturna.
Acudio a revisiones periodicas hasta enero-06, permaneciendo estable, salvo con
discreto estridor inspiratorio laringeo. Tuvo un nuevo ingreso en noviembre-06 por
intensa disnea, a raiz de una infeccion respiratoria presentando facies congestiva
y cianosis. La espirometria habia mejorado (FEV, 78%, FVC 83%, FEV./FVC 72%)
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pero mostraba un aplanamiento de la rama inspiratoria de la curva flujo-volumen.
Mediante CT vy fibrolaringoscopia se comprobd que el bocio multinodular producia
una estenosis traqueal, en un tramo de 3-4 cm, que cedia con las maniobras de
Valsalva. Se traslado al Servicio de Cirugia, pero pidi6 el alta voluntaria. D e
enero a octubre-08 el paciente ingreso en 4 ocasiones por cuadros de somnolencia
diurna junto con insuficiencia cardiaca congestiva e importante deterioro
espirométrico y gasométrico. La hipertrofia ventricular izquierda se hizo severa y
aparecio hipertrofia ventricular derecha. Las hormonas tiroideas continuaron siendo
normales. En noviembre-08, de forma ambulatoria, con 87 kilos de peso (IMC 29)
y estando clinicamente estable, mantenia una marcada insuficiencia respiratoria
global (pO,: 556 mmHg y pCO,: 60 mmHg) con una espirometria casi normal
(FEV, 79,8%, FVC 86%). Se realizo un Holter de oximetria en el que se aprecio
una hipoxia diurna leve (SatO, entre 85-95%) y una hipoxia nocturna grave (SatO,
entre 65-80%). Se inicié entonces tratamiento con BiPAP a una presion de 10/5
cm de H,O y levotiroxina a dosis creciente hasta alcanzar 75 mcg/dia. El bocio fue
disminuyendo de tamano de forma considerable y presentd una llamativa mejoria
clinica. En marzo-09 (5 meses después) presentaba una mejoria gasomeétrica (pO,
65 y pCO, 46 mmHg) y una espirometria normal (FEV, 93%, FVC 107%). En un
nuevo Holter de oximetria (sin BiPAP ni O,) solo se apreci6 una leve desaturacion
nocturna, manteniendo saturaciones por encima del 90% casi en la totalidad del
tiempo. Se suspendieron el oxigeno y el BiPAP. Siete afios después (octubre-2015),
con 81 anos, ingresoé por un sincope cardiogénico por bradicardia medicamentosa,
que se resolvid, presentando al alta una vida activa, con saturaciéon de oxigeno
mantenida basal por encima del 90%.

Discusion

El paciente habia sido diagnosticado de EPOC previamente por sus antecedentes
de tabaquismo y por una espirometria con obstruccion moderada, que provocaba
una insuficiencia respiratoria global marcada; también fue diagnosticado de
apnea-hipopnea del suefo e insuficiencia respiratoria restrictiva secundaria a la
obesidad. El paciente, con la pérdida de peso y el tratamiento aplicado inicialmente
(broncodilatadores, corticoides inhalados y oxigenoterapia domiciliaria) presentd
leve mejoria espirométrica y gasométrica, aunque persistia una hipoxemia nocturna
grave. Ademas el paciente continuaba con sintomatologia de somnolencia diurna
e ingres6 en multiples ocasiones por insuficiencia cardiaca y respiratoria. Llama
la atenciéon que Unicamente tras la reduccion del tamafo del bocio fue cuando el
paciente comenz6 con mejoria progresiva hasta la normalizacion espirométrica
y resolucién de la insuficiencia respiratoria crénica, pudiéndose retirar la
oxigenoterapia y el BiPAP, manteniendo el paciente una vida activa posterior, sin
nuevos ingresos por insuficiencia respiratoria. Por todo ello, pensamos que el
diagnostico de EPOC realizado inicialmente por las alteraciones espirométricas
objetivadas fue un diagnoéstico insuficiente. Probablemente, la obesidad, el sindrome
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de apnea-hipopnea del suefio y la estenosis traqueal tuvieron un papel importante

en el mantenimiento de la insuficiencia respiratoria y crearon confusion diagndstica.

Conclusion

Es importante que en todo paciente EPOC, sobre todo en aquellos en los que la

situacion clinica no es acorde al grado de obstruccién espirométrica y presentan

una mala evolucién clinica, se planteen otros diagnosticos concomitantes que

puedan agravar el curso de la enfermedad.
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C-20 PACIENTE CON EPOC SEVERO INSUFICIENCIA RESPIRATORIA

CRONICA Y AGUDIZACION CARDIORRESPIRATORIA TRATADO CON

LA ASOCIACION CDB-SWEETRAINING

Seleccionado para su exposicion en la Xl Reunién de EPOC

N. Lorenzo!, M. B. Alonso!, M. Kechida?, N. Martin', M. Escudero’,

E. Polu®, M. Giménez3, J. M. Polu®

"Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr. Negrin.

2Hospital Fattouma Bourguiba Monastir, Tunez.

SINSERM Faculté de Médecine BP 184 F-54505 Vandoeuvre-les-Nancy

Cedex, Francia
Resumen
Se presenta un caso de un varon de 61 afios con diagnoéstico de EPOC grave e
insuficiencia respiratoria cronica tratado con fisioterapia respiratoria individualizada
utilizando las técnicas CDB y SWEET obteniéndose una mejoria de la disnea
de esfuerzo asi como de la fuerza y endurance de los musculos periféricos y
ventilatorios.
Introduccion
La enfermedad pulmonar obstructiva cronica se caracteriza por la pérdida de la
propiedad elastica y de la distensién de los pulmones y, por lo tanto se convierten
en patoldgicos por la hiperinsuflacion. Se sabe que si se utilizan mas musculos
respiratorios, se consume mas oxigeno (VO2), y este “patrdén respiratorio incorrecto
energéticamente e ineficaz funcionalmente” aumenta el coste de la ventilacion,
que a su vez es menos eficaz. Numerosas técnicas de fisioterapia respiratoria se
han desarrollado como por ejemplo, la ventilacion diafragmatica tradicional o la
ventilacion dirigida contrastada, las cuales son de gran utilidad en los pacientes con
enfermedad pulmonar.
Caso Clinico
Paciente de 61 afos, 177 cm y 94 kg, de profesion cizallador (metales), con
bronquitis cronica y obesidad. Era fumador de cincuenta y ocho paquetes/afio y con
alcoholismo no declarado. La bronquitis cronica se diagnostico siete afios antes del
comienzo de la Rehabilitacion Respiratoria (RR). Tres afios mas tarde, deja de
trabajar definitivamente, y cuatro afios después viene a nuestro departamento, en
donde se hospitaliza por descompensacién cardiorrespiratoria grave (ver Tabla 1)?,
con edemas notables de los miembros inferiores, disnea y cianosis importante.’ La
ventilacion es superficial, con ritmo acelerado e irregular, y pequefio volumen
corriente, y el peso es de 102 kg. En este momento el paciente esta fuera de
episodios agudos de bronquitis, tose y expectora poco. Sin embargo, la disnea
aparece al primer piso, y no puede seguir el ritmo de la marcha de sus acompafiantes.
A la inspeccion, exceso de peso corporal; respira por la boca, presenta un
asincronismo ventilatorio, con ventilacion paraddjica, a la inspiracion profunda se
observa elevacion exagerada de los hombros, con desvanecimiento de la pared
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abdominal; la expansion inspiratoria y la retraccion espiratoria de ambos hemi-
térax, estudiadas por palpacion, estan reducidas en ambos lados. La auscultacion,
traduce roncus y algunas sibilancias, sobre todo en las bases; la auscultacion
cardiaca no traduce anomalias evidentes, la FC es de 96 pulsaciones por minuto y
la TA de 150/80 mm Hg. La espirometria muestra un sindrome restrictivo pero sobre
todo obstructivo. CVF 2.85 L (77%); FEV, 0.96 L (41%), FEV,/FVC% 34%; PEF
242 L/s (33%); PIF 2.64, L/s (45%); MVV 38,4 L/min (72 %). La gasometria arterial
(ver tabla 1), muestra una moderada hipoxemia en reposo, la PaCO,, esta elevada
en reposo con pH disminuido, traduciendo una importante acidosis, a pesar de la
elevacion de la ventilacion, que no llega a compensarla; se trata de una acidosis
importante, por aumento de la PaCO, (acidosis respiratoria). Existe una taquicardia
importante en reposo y en el ejercicio. La disnea, esta elevada en reposo y en el
ejercicio, escabel® (7 Borg?) y la marcha (5 Borg). Muchas de las anomalias
funcionales descritas, acttan sobre el centro respiratorio,! solicitando el aumento
reflejo de la ventilacion (overbreathing),'. El paciente realiza cuatro ejercicios: el test
de marcha de seis minutos? (6MM), en un gran pasillo, con marcas de distancias, y
recorre 140 m (disnea 6 Borg?); el test del escabel, escalera con 2 peldafios de 15
cm de altura cada uno, el sujeto sube y baja 10 veces/min el escabel® (disnea 5
Borg), la duracion inicial fue de 4 min; en el ejercicio incremental (30W/3 min) el
nivel maximo mantenido tres minutos fue de 60W*, (disnea 7), lo que representa un
VO2pico de 1.3 L/min o 13,8 mL/kg/min; a este nivel la VE= 35 L/min, FR= 45
respiraciones/min, VT= 0.78 L, FC= 142 pulsaciones/min. EIl SWEET:*®¢ 45 min de
ejercicio en cicloergémetro,® con una base aerdbica de 4 min, que se mantiene
durante todo el ejercicio, mas un pico anaerdbico de un minuto afadido cada cinco
minutos, cuyos valores son de Pico= 60 W, y Base= 20 W.5 En el SWEET?® el pico
corresponde a la potencia maxima mantenida del ejercicio incremental (30W/3min)4,
y la base al umbral ventilatorio anaerobio, estimado en este caso a 33% del VO,
pico.* Se trata, en consecuencia, de un paciente con EPOC severo, complicado con
insuficiencia respiratoria (SaO2~ 84%, ver tabla 1) y gran desentrenamiento
actualmente. La rehabilitacion respiratoria® empieza después de los cuidados
intensivos (peso de 97 kg y gasometria arterial todavia perturbada (Tabla 1), con
aerosolterapia, oxigenoterapia, y entrenamiento al ejercicio moderado (escabel,
marcha y cicloergébmetro a 40 vatios)’. En cuanto al tratamiento fisico de
Rehabilitacion Respiratoria (RR), la Comprehensive Directed Breathing (CDB)?
contempla la educacioén y la formacion del paciente.® Las indicaciones y los consejos
dados a los pacientes con EPOC severo utilizados y descritos por el médico
rehabilitador y/o el fisioterapeuta,®’, fueron comprendidos y ejecutados fielmente
por el paciente durante la ventilacion dirigida contrastada (CDB),37 el sujeto aprendio
a corregir sus defectos ventilatorios y aplicar de forma correcta una respiracion
nasal, diafragmatica y abdominal.®>’. Esta buena ventilacién se aplica a la marcha,
a la subida y bajada del escabel® y a pedalear durante 45 min el ejercicio SWEET a
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2 niveles: uno aeroébico de 4 min y uno anaerdbico de 1 min maximo.5 Una sesién
diaria de 90 min comprende todas estas secuencias, vigiladas por el fisioterapeuta
y el médico rehabilitador, que trabajan conjuntamente en la misma sala, repetidas 5
dias por semana, y durante ocho semanas.®” El paciente llega a dominar su
ventilacion y repite las secuencias de la sincronia en cada ciclo ventilatorio,
voluntariamente o con ayuda del fisioterapeuta y del espirémetro incentivo.® Durante
la marcha, el test escabel y los 45 min del SWEET, el paciente conservé en todo
momento una ventilacion lenta y profunda y con ausencia de todos los asincronismos
ventilatorios observados al principio del tratamiento.3° Este nuevo ritmo ventilatorio,
que llega a ser automatico y espontaneo durante el ejercicio, como se muestra en
los espirogramas de este caso clinico corrige los asincronismos y la ventilacion
paraddjica,®> aumenta la ventilacion alveolar,® corrige, cuando existen, la hipoxemia
(con o sin oxigenoterapia) y la hipercapnia del ejercicio,>” disminuye la disnea de
esfuerzo y la de reposo,*®” aumenta la capacidad de esfuerzo®’ (Tabla 1), y la
fuerza y la endurance de los musculos esqueléticos comprendiendo los
respiratorios.®’. El entrenamiento muscular se realiza siempre asociado con CDB.
En la primera sesion se observa una hipoxemia (Sa0O2 < 82%) mediante
pulsioximetria (SpO2) en los 3 ejercicios realizados, y para evitar sus efectos
perjudiciales (taquipnea, cianosis, obnubilacién, inestabilidad hemodinamica) y con
el fin de mantener la SpO2 dentro de los limites fisioldgicos (Sp0O2>94%)%-"" se
prescribio oxigenoterapia durante las sesiones del entrenamiento. En este caso, el
SWEETraining se inicié con una resistencia de 20W para las bases y 60W en los
picos.*>® La educacion ventilatoria es particular en el SWEET:®7 consiste en aplicar
la VDC en las bases, con gran VT, entre el 60-70% de la VC e imponer en los picos
una hiperventilacion voluntaria, con VT a 40-50% de la VC (en su zona superior),
con altas frecuencias respiratorias (superior a 50 respiraciones/min), de esta
manera el paciente puede realizar una mayor hiperventilacion utilizando los mejores
flujos inspiratorios y espiratorios de que dispone, al mismo tiempo que entrena
fisiologicamente a los musculos respiratorios. A lo largo de las sesiones, el
fisioterapeuta, al mismo tiempo que observa al paciente, y durante la Base del
SWEET controla activamente y dirige la ventilacion al igual que en la CDB de
reposo,>® y en los picos estimula la hiperventilaciéon con VT en la parte alta de la
VC.57 El paciente realiza un total de 40 sesiones de 90 min en ocho semanas, las 3
primeras personalizadas y el resto en grupo con otros 10 pacientes. Una vez
finalizado el tratamiento en el hospital, se dieron instrucciones para que el paciente
pudiera continuar, con el entrenamiento diario personalizado, en su domicilio, ya
que disponia de pulsioximetro propio, y adquirié un escabel. Con objeto de evitar
la desaturacion se le prescribid oxigenoterapia a domicilio, con un extractor de
oxigeno, para realizar todas las sesiones con el menor riesgo posible 6-'° Se le pidié
que, una vez en casa, escribiese regularmente en un cuaderno, todas las incidencias
subjetivas y clinicas, que se le aprendié a controlar, durante su estancia en el
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hospital. El equipo médico continud en contacto telefénico periddico con el paciente,
lo que permitid responder a sus dudas, controlar y estimular el seguimiento a
distancia. Se realizé un control parcial clinico funcional a los 6 meses, uno, dos y
tres afos después. Tabla 1. Después de las ocho semanas se constata una mejoria
subjetiva, disminuye la disnea, tos y expectoracion; para esta ultima, se sabe que la
ventilacion es el mejor expectorante’” y con el SWEET,® se ventila mucho
(dependiendo de las posibilidades del paciente, pero siempre mas de 25 L/min)
durante los 45 minutos del test, facilitando la expectoracién y el entrenamiento de
los musculos respiratorios, sin necesidad de afadir resistencias expiratorias.’
Ademas, mejora todos los controles funcionales respiratorios y los ejercicios
musculares. Mejoran la CVF 3.31 L (+14%); FEV1 1.81 L (+20%); FEV1/FVC (55%),
a penas cambia porque se observan mejorias simultaneas de la FVC y del FEV1;
MVV 45.L/min (+20%) PEF 4,8 L/s (+98%); PIF, 3,9 L/s (+48%).% En cuanto a los
ejercicios musculares,?® el paciente recorre en el test de marcha 250 m (+ 79%; con
disnea 2 Borg); en el test del escabel, sube y baja 20 veces/min (disnea 3 Borg),
durante 20 min; (la cadencia de subida y bajada ha doblado, y el tiempo se ha
multiplicado por cuatro); en el ejercicio incremental (30W/3 min)*¢ el nivel maximo
mantenido tres minutos fue de 120 W (durante 1 min 30s), (disnea 6), lo que da un
VO,pico de 1.7 L/min o 18,5 mL/kg/min (+34%); a este nivel la VE= 45.5 (+35%) L/
min, FR= 42 (-2%) respiraciones/min, VT= 1,08 L (+38%), FC= 155 (+9%)
pulsaciones/min. EI SWEET:** 45 min * de ejercicio en cicloergémetro, cuyos valores
son: Pico= 100 W (+67%), y Base= 50 W (+150%). 58-'° La relacion Base/Pico pasa
de 33 a 50%. Expresado en kJ en los 45 minutos, el gasto energético es de 162 kJ
en vez de 75,6 kJ antes de la RR, lo que supone un incremento de 114% (o
expresado por Kg de peso equivale 0.82 kJ/kg antes y después 1.76 kJ/kg). T2. Al
afio siguiente, y a los dos afios la capacidad de ejercicio sigue conservada, pocas
variaciones en la espirometria, que guarda la mejoria obtenida después de la
primera fase de RR, pero no existe insuficiencia respiratoria, la disnea se ha
reducido sensiblemente en todos los tests realizados a pesar de haber mejorado las
performancias fisicas, y las actividades de la vida corriente se han actualizado; el
paciente trabaja a medio tiempo, y vive feliz con su esposa, que segun él “se ha
convertido en su gendarme” controlando y corrigiendo la practica de los ejercicios
ventilatorios y el entrenamiento a los ejercicios, preconizados por el Departamento
de Rehabilitacién Respiratoria y de Fisioterapia”.

Discusion

Las importantes mejorias de todos los tests de entrenamiento muscular descritas,
contrastan con la pequefia variacion observada en la espirometria, en particular del
FEV1, confirmando los trabajos de Oga et al® y los nuestros.®”*'0 Este hecho sigue
mostrando que, el FEV1, por reducido que se encuentre, no impide que se puedan
aplicar entrenamientos musculares exhaustivos acompanados de una educacion
ventilatoria adaptada y personalizada.>%"'° También contrastan con el pesimismo
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qgue apuntan los resultados %' de algunos autores en reposo y durante el ejercicio
(agravacion del sincronismo toraco abdominal, aumento de la DE, de VE, FR y del
trabajo ventilatorio con la ventilacién diafragmatica tradicional)'>'® en los pacientes
con EPOC moderado, severo o grave.'®'® Las razones de estas discordancias son
multiples y complejas, pero solo consideraremos algunas de ellas. La reduccion
de la actividad fisica, en la vida diaria o medida en laboratorio, no depende de la
gravedad de la enfermedad determinada Unicamente por el FEV12, pues queda
demostrado que los test de ejercicio y de entrenamiento son mas sensibles que
el FEV1 para indicar el pronéstico y la mortalidad de los pacientes con EPOC.?
Por otro lado, el sedentarismo prolongado en sujetos sanos disminuye el VO2
max. un 30%, y en los pacientes con EPOC es bastante mas importante, vy al
mismo tiempo un entrenamiento adaptado, en esos mismos sujetos sanos, lo
aumenta en un 40%,%'° resultado obtenido también en este caso clinico. Ademas,
se ha demostrado que sujetos sanos practicando deportes de endurance y
competicion en su juventud y que han continuado su entrenamiento regular hasta
los 70 afios conservan la misma capacidad de ejercicio que a los 35 anos, lo que
parece indicar que el musculo no envejece.® Asimismo, la asociacion
CDB®* y SWEET?®®*” aumentan la endurance muscular y la condicién ventilatoria
y metabdlica en un 25% en pacientes con EPOC en espera de trasplante ® y en
pacientes trasplantados cardiacos'”. LaCDB3durante el pico del SWEET *7 juega un
papel fundamental con la hiperventilacién voluntaria que utiliza los mejores flujos
inspiratorios: flujo inspiratorio maximo (MIF); y espiratorio (MEF) por varias razones:
a) el aumento de la ventilacién (VE) con reduccién de la frecuencia respiratoria
mejora la SpO2; como ejemplo citaremos una ocasion en que el paciente utilizando
esta hiperventilacién voluntaria, y a peticion suya, pudo pedalear 35 min sin
oxigenoterapia,' con SpO2 satisfactoria; b) inhibe el centro respiratorio durante el
ejercicio, porque es voluntaria,! evitando asi la aparicion de asincronia y disnea;
CDB y SWEET reducen la DE y aumenta la capacidad de ejercicios en pacientes
con-EPOC severo; 35721016 syprimen asincronismos y ventilacion paraddjica® y, en
consecuencia, es mas econémica3?® c) crea una alcalosis ventilatoria que compensa
(al menos parcialmente) la acidosis metabdlica. ®'® La asociacion de estos efectos
influyen sobre la DE en los picos del SWEET, al mantenerse la homeostasis®:
La produccion de lactato (elevado) y su consumo estan en equilibrio es decir, en
aerobiosis con pH arterial en el rango de la normalidad °'8. Polkey et al '*% observaron
en su estudio que, el diafragma contribuira poco en el aumento de la ventilacion.
Sin embargo, Pitta et al 2' encontraron una correlacién positiva entre la ventilacion
maxima voluntaria y la fuerza de los musculos respiratorios. Los resultados de este
caso clinico van en el mismo sentido: pequena variacion del FEV1 con aumentos
sensibles de la VC, de la ventilacién maxima voluntaria y de la fuerza y resistencia
de los musculos inspiratorios y espiratorios.®”'® De esta manera, el paciente
puede ventilar mas y durante mas tiempo en el gjercicio, lo que extrafia a muchos
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neumologos. Este aumento de VE en el ejercicio, se explica por la mejoria de la
fuerza y endurance de los musculos respiratorios, pero también porque durante el
ejercicio existen descargas de adrenalina, y otras hormonas??® que favorecen la
condicion bronquial y ventilatoria, ademas del aumento de la temperatura central
en el ejercicio.?? Todos estos resultados, no han sido la obra de un solo miembro
del equipo de RR, sino mas bien del conjunto de todos ellos. El primero que actua,
es el jefe de servicio, que después de conocer toda la historia clinica y funcional,
indica al paciente que debera hacer dos cosas importantes: abandonar el tabaco, si
fuma, y seguir al pie de la letra todas las indicaciones que el neumologo, el médico
rehabilitador y el fisioterapeuta le indiquen. De lo contrario, las descompensaciones
cardiorrespiratoria se repetirian y la evolucion seria muy desfavorable. Luego,
el médico rehabilitador, recibe al paciente y ademas de coincidir con el jefe de
Servicio, repite algunas de estas secuencias, y prefiere contar con la presencia
de su esposa, para explicarles, en la primera sesion, porqué esta enfermo, los
mecanismos implicados en esta deterioracion respiratoria, sus repercusiones
funcionales, y las consecuencias nefastas de la insuficiencia respiratoria y de la
reduccion de sus posibilidades fisicas al ejercicio muscular. Finalmente, en la sala
de entrenamiento y fisioterapia, el médico rehabilitador y el fisioterapeuta guiaran el
control ventilatorio y aseguraran el cumplimiento de los ejercicios como se indica en
la descripcion de la técnica.® 5%
Conclusion
En este paciente con EPOC grave, insuficiencia respiratoria crénica y un episodio
de Agudizacién, la técnica CDB y SWEET, asociada a la oxigenoterapia ha
disminuido sensiblemente la disnea de esfuerzo, y al mismo tiempo ha mejorado
la fuerza y endurance de musculos periféricos y ventilatorios, en un total de 40
sesiones de 90 min en ocho semanas. Seis meses después, uno y tres afios mas
tarde, estas mejoras se conservan, y algunas aumentan. Estos hallazgos sugieren
la importancia del tratamiento fisico personalizado y voluntario, de la vigilancia
periddica del paciente, del trabajo de un equipo multidisciplinar especializado % asi’
como del factor motivacién asociado a la CDB?581.1627 y g] SWEETraining.
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Tabla

Tabla 1
Resultados observados antes y después (> 3 afios) de la CDB-SWEE Training +O2
en un paciente con EPOC y descompensacién cardiorrespiratoria, e insuficiencia
respiratoria

VE TR yr  vo2 sa02 Paco2

mL mL/min % mmHg

Controles L/min Resp/

pH

Agudizacion 5.4 36 0,15 440 76 66,4 | 7,315

TO antesde RR | 9,6 34 0,28 464 81 59 7,355
RR+6semanas | 10,5 14 0,75 322 94 42,7 |7,410
T1 + 6 meses 10 9 1.111 320 96 41 7,39
T2 + 12 meses 9 10 900 316 95 42 7,40
T3 + 24 meses 8,5 6 1.418 386 94 43 7,43
T4 + 36 meses - - - - 92 45 7,37

VE ventilacion minuto; VO,: consumo de oxigeno; FR: Frecuencia respiratoria; VT.
volumen corriente o tidal; VO,: consumo de oxigeno; Sa0,: saturacion arterial de
oxigeno; PaCO,: Presion parcial de CO, arterial; CDB: Comprehensive Directed
Breathing ® (Ventilacién Dirigida Contrastada); SWEET: Square Wave Endurance
Exercise Test de 45 minutos (Ejercicio en Almena). %7
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