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Hoy

• Semiología: 40 años de ensayos terapéuticos 
en EPOC

• La pregunta: ¿Mejoran los tratamientos la 
vida de los pacientes con EPOC?



Estudios de prevalencia de EPOC, por año

Soriano JB, Miravitlles M. Hot topics Respir Med 2007.
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Am J Am J RespirRespir CritCrit Care Med 2008; 177: 19Care Med 2008; 177: 19--2626



Ensayos clínicos en EPOC, por año
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Oxígeno Antibióticos Fármacos respiratorios
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CCHS

EUROSCOP

Corticoides inhalados

ISOLDE

LHS-II
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TORCH

TRISTAN

Combinaciones CIs + LABA

Calverley
Szafranski
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UPLIFT

Casaburi

Tiotropio

Brusasco

Vincken



100

10000

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

Año

N
º d

e 
pa

rt
ic

ip
an

te
s

Calverley - Cilomilast

Inhib PDE4

Rennard - Cilomilast

Rabe - Roflumilast
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Decramer - NAC

Y más ...

OPTIMAL - Triple Tx

INSPIRE - Tio vs S/F



Calverley PMA, Rennard SI. Lancet 2007.



Mejora del diseño e interpretación de los 
ensayos en EPOC…

• Reversibilidad broncodilatadora
• Abandono de participantes en los ensayos
• Evitar los períodos de lavado y aleatorización a placebo
• Evaluación de otros resultados (“endpoints”) más allá 

del FEV1, como calidad de vida, exacerbaciones y otros
• Validez interna y externa: comorbilidades
• Análisis estadístico

Dos lecciones:
• La mayoría de los ensayos eran de escaso tamaño y 

duración
• Diferentes diseños generan diferentes respuestas



GENERAL PRINCIPLES EMEA - FDA 
PARALLEL SCIENTIFIC ADVICE MEETINGS 
PILOT PROGRAM 





ERS/ATS COPD Guidelines:
Pharmacological Therapy (6):Effects on commonly used

medications on important clinical outcomes in COPD

Medication FEV1
Lung 
volume Dyspnoea HRQoL

Short-acting β-agonist Yes (A) Yes (B) Yes (A) NA
Ipratropium bromide Yes (A) Yes (B) Yes (A) No (B)
Long acting β-agonists Yes (A) Yes (A) Yes (A) Yes (A)
Tiotropium Yes (A) Yes (A) Yes (A) Yes (A)
Inhaled corticosteroids Yes (A) NA Yes (B) Yes (A)
Theophylline Yes (A) Yes (B) Yes (A) Yes (B)

Medication AE
Exercise 
endurance

Disease 
modifier by 
FEV1 Mortality Side-effects

Short-acting β-agonist NA Yes (B) NA Na Some
Ipratropium bromide Yes (B) Yes (B) No NA Some
Long acting β-agonists Yes (A) Yes (B) No NA Minimal
Tiotropium Yes (A) Yes (B) NA NA Minimal
Inhaled corticosteroids Yes (A) NA No NA Some
Theophylline NA Yes (B) NA NA Important

www.ersnet.org



SEPAR-ALAT 2007

FEV1 

Abandono de tabaco, actividad física, vacunaciones

Broncodilatadores solos o en combinación

Asociar broncodilatadores y glucocorticoides
inhalados, rehabilitación

Teofilina

Oxígeno domiciliario

Cirugía

leve moderada grave

Síntomas

muy grave



Luppi F, et al. PATS 2008.

Rennard SI. PATS 2008.



Colaboración/coherencia/consistencia!!



Is there a recent improvement in long-term survival after a COPD 
hospitalization?

Almagro P, et al. SEMI 2009.

 1996-1997 2003-2004 p
Age, mean±SD 72.3 72.0 0.8
Men, n (%) 124 172 0.5
Smoking, n (%) 0.02

current 23 41
ex-smoker 96 132

never-smoker 14 3
Married status, n (%) 102 120 1
Residential status, n (%) 0.6

living alone 14 19
living with family 118 135
institutionalized 2 5

BMI, mean±SD 26.3 27.9 0.006
Charlson index, mean±SD  2.2 2.1 0.8
Yesavage index, mean±SD 4.7 5.1 0.3
Functional status (Katz), 
mean±SD 5.4 5.5
COPD hospitalisations in 
the previous 12 months, 
mean±SD 1. 1.3 0.2
Days hospitalized due to 
COPD in the previous 12 
months, mean±SD  12.8 12.8 1
COPD ER visits in the 
previous 12 months, 
mean±SD 0.7 0.8 0.8
Length of stay (days) 
mean±SD 13.5 10 0.0001
COPD hospitalisations in 
the next 12 months, 
mean±SD 1.2 1.2 0.9
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CONCLUSIONES
•• ExisteExiste un un interésinterés crecientecreciente en en investigarinvestigar y y tratartratar

la EPOCla EPOC
•• ProbablementeProbablemente, el , el tratamientotratamiento integral de la integral de la 

EPOC EPOC repercuterepercute en en múltiplesmúltiples mejoríasmejorías globalesglobales
de de loslos pacientespacientes con EPOCcon EPOC

•• QuedanQuedan muchasmuchas preguntaspreguntas pendientespendientes::
•• ¿Se ¿Se beneficianbenefician todostodos loslos pacientespacientes??
•• ¿¿CuálesCuáles son son loslos mecanismosmecanismos de de mejoríamejoría de de 

la la supervivenciasupervivencia??
•• ¿¿CúalCúal eses la la influenciainfluencia del del TtoTto. . sobresobre

comorbilidadcomorbilidad??
•• ¿Y la ¿Y la historiahistoria natural?natural?


