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Introduccién. Los broncodilatadores de larga duracién de accién son la base para el tra-
tamiento farmacolégico de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC). La bron-
codilatacién dual (BD) con un betaadrenérgico (LABA) y un anticolinérgico (LAMA) es de
primera eleccién en los pacientes que contintdan sintomaticos tras la monoterapia con
cualquiera de ellos.

Objetivo. Conocer el perfil clinico y la causa de inicio de la BD en un solo dispositivo en
pacientes con EPOC seguidos en atencién primaria.

Meétodos. Estudio multicéntrico, observacional y retrospectivo. Se utilizaron datos demo-
graficos y clinicos (factores de riesgo, comorbilidades, fenotipo y sintomatologia al iniciar
la BD) para la descripcién de los perfiles de los pacientes.

Resultados. 2.120 pacientes reclutados; edad media 69,6 afnos; 73,2 % varones; 44,7 % con
sobrepeso y 32,2 % obesos. Los fenotipos clinicos predominantes fueron: no agudizador
(34,2 %) y agudizador con bronquitis crénica (29,2 %). La media de comorbilidades fue de
2,09, con predominio de los trastornos cardiovasculares seguidos por los trastornos endo-
crinos y psicolégicos (65,5 %, 31,4 % y 28,4 %, respectivamente). Las causas mas frecuentes
para introducir la BD fueron el incremento progresivo de la disnea (1.246 pacientes; 558 con
fenotipo no agudizador), seguido por las exacerbaciones (619 pacientes; 295 con fenotipo
agudizador con bronquitis crénica).

Conclusiones. El motivo principal para iniciar el tratamiento con broncodilatacién dual
(LABA/LAMA en un dispositivo inico) en el conjunto de pacientes estudiados fue el aumento
de la disnea, aunque en los agudizadores con bronquitis crénica fue el aumento de las
exacerbaciones.
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Profile of the patients with chronic obstructive pulmonary disease
treated with dual bronchodilation in primary care (DUAL COPD Study)

ABSTRACT
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Introduction. Long acting bronchodilators are the basis for the drug treatment of chronic
obstructive pulmonary disease (COPD). Dual bronchodilation (DB) with a beta-adrenergic
(LABA) and an anticholinergic (LAMA) is of first choice in patients who continue with symp-
toms after monotherapy with any one of them.

Objective. To know the clinical profile and cause of the initiation of DB in a single device
in patients with COPD followed-up in primary care.

Methods. A multicentric, observational and retrospective study. Demographic and clinical
data (factors of risk, comorbidities, phenotype and symptoms at the initiation of DB) were
used for the description of the profiles of the patients.

Results. 2,120 patients were recruited: mean age 69.6 years; 73.2 % males; 44.7 % who
were overweight and 32.2 % obese. The predominant clinical phenotypes were: non-exac-
erbator (34.2 %) and exacerbator with chronic bronchitis (29.2 %). Mean of the comorbidities
was 2.09, with predominance of cardiovascular disorders followed by endocrine and psy-
chological disorders (65.5 %, 31.4 % and 28.4 %, respectively). The most frequent causes for
the introduction of DB were progressive increase of the dyspnea (1,246 patients; 558 with
non-exacerbator phenotype), follow by the exacerbations (619 patients; 295 with exacerbator
phenotype with chronic bronchitis).

Conclusions. The principal motive to initiate treatment with dual bronchodilators (LABA/
LAMA in a single device) in the collection of the patients studied was the increase of the
dyspnea, although it was the increase of the exacerbations in the chronic bronchitis exac-

erbators.

© 2019 Sociedad Espanola de Médicos Generales y de Familia.
Published by Ergon Creacién, S.A.

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) se carac-
teriza por una presentacioén clinica muy heterogénea que
favorece el infradiagnéstico. Tiene una importante repercu-
sién sobre la calidad de vida de los pacientes, lo que, afiadido
a su elevada morbimortalidad, representa un problema de
salud publica de gran magnitud®. Su prevalencia actual en
Espana en la poblacién de 40-80 afios es del 10,2 % (15,1 %
en varones y 5,7 % en mujeres); es la cuarta causa de muerte
tras el cancer, las enfermedades cardiovasculares y las cere-
brovasculares?®.

Los pacientes con EPOC suelen presentar comorbilidades
asociadas, como enfermedades cardiovasculares, endocri-
nolégicas, psiquidtricas, musculo-esqueléticas, cancer de
pulmoén u otras, que deben ser reconocidas, ya que pueden
influir directamente en la mortalidad y hospitalizaciones de
los afectados.

Las guias clinicas®* coinciden en el hecho de que el trata-
miento de la EPOC debe ir dirigido al control de los sintomas,
reduccién de la frecuencia y gravedad de las exacerbaciones,
mejoria de la calidad de vida y tolerancia al esfuerzo de los
pacientes. Dada la gran heterogeneidad de la enfermedad,
la orientacién terapéutica debe ser individualizada. Se han
definido diversos fenotipos clinicos, que, junto con la clasi-
ficacién de riesgo en dos niveles (bajo y alto, segliin la guia
nacional GesEPOC 2017)%, permiten una mejor aproximacién
terapéutica.

Actualmente se considera que los broncodilatadores de
larga duracién (BDLD) son la base del tratamiento farmaco-
légico de la EPOC estable. Se tienen disponibles tanto beta2a-
drenérgicos (LABA) como anticolinérgicos (LAMA). Para los
pacientes en monoterapia y con mayor frecuencia de agudi-
zaciones se consideran mas beneficiosos los LAMA?; no exis-
ten diferencias con los LABA en pacientes sin agudizaciones.
En los pacientes que en monoterapia con LAMA o LABA per-
sistan sintomaticos o con mala tolerancia al ejercicio fisico,
se recomienda el tratamiento con una asociacién de LABA y
LAMA, ya que la evidencia existente demuestra mejoria de la
calidad de vida, sintomas y uso de medicacién de rescate®®. En
general se han demostrado en los estudios realizados con las
diferentes combinaciones comercializadas resultados favora-
bles. La asociacién de umeclidinio/vilanterol produce mejoras
significativas en los valores FEV; valle de los pacientes tratados
tanto frente a placebo como en comparacién con cada uno
de ellos administrados en monoterapia®. Ademas, reduce el
riesgo de exacerbaciones en un 50 % frente a placebo, y en un
20 %y 30 %, respectivamente, frente a umeclidinio y vilanterol
usados en monoterapia. La combinacién de aclidinio/formo-
terol se asocia a una mejoria significativa casi inmediata en
los valores FEV; que se mantiene hasta la siguiente dosis, y
a una reduccién estadisticamente significativa en la tasa de
exacerbaciones moderadas y graves frente a placebo'®!. Se ha
demostrado una mejoria significativa de la funcién pulmonar
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con tiotropio/olodaterol frente a cada uno de sus componentes
en monoterapia, con similar perfil de seguridad®? La combina-
cién indacaterol/glicopirronio produce una mejor broncodila-
tacién que la obtenida con indacaterol, glicopirronio o tiotropio
en monoterapia?®, con incremento significativo en los valores
de FEV, valle frente a todos ellos, asociada a una mejoria de la
disnea, calidad de vida, riesgo de exacerbaciones y utilizacién
de medicacién de rescate.

A pesar de las guias clinicas, la indicacién del tratamiento
con broncodilatadores no siempre se ajusta a sus recomenda-
ciones. Un estudio revel6 que en la préctica clinica habitual
existia un elevado porcentaje de pacientes con bajo niimero
de agudizaciones que seguian tratamiento combinado con
LABA y corticoide inhalado (ICS), los cuales podrian bene-
ficiarse de terapia broncodilatadora dual (LAMA/LABA) sin
necesidad de ICS™. Aproximadamente el 60 % de los pacien-
tes con EPOC no presentan exacerbaciones frecuentes (2 o
mas cada afo), estdn sintomdaticos y no tienen un fenotipo
mixto, por lo que la indicacién de broncodilatacién dual (BD)
es posiblemente la adecuada. Incluso en pacientes con exa-
cerbaciones, tal como demostré el estudio FLAME®, puede
ser una opcién razonable.

Objetivo

El objetivo de nuestro estudio fue definir el perfil de pacientes
con EPOC en tratamiento con BD en condiciones de practica
clinica habitual dentro del &mbito de atencién primaria, asi
como las causas que originaron el inicio de dicha broncodilata-
cién; como objetivos secundarios, planteamos conocer el grado
de seguimiento de las recomendaciones de las guias clinicas
en relacién con la indicacién de este tipo de tratamiento y las
motivaciones que tuvo el profesional para indicar el nuevo
tratamiento con BD.

Métodos

Estudio epidemiolégico, de &mbito nacional, multicéntrico,
observacional y retrospectivo, con recogida de las variables
contempladas en el cuaderno de recogida de datos (CRD) en
una Unica visita y sin seguimiento posterior de los mismos.

El estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investiga-
cién Clinica (CEIC) del Complejo Hospitalario Virgen de la Salud
de Toledo con el c6digo ROB-LAB-2016-01 y el titulo “Perfil de
los pacientes con EPOC tratados con un broncodilatador dual,
segln la practica habitual en el &mbito de la Atencién Primaria”.

Los criterios de inclusién fueron tener diagnéstico de EPOC
mediante espirometria (FEV; < 80 % del valor tedrico, FEVy/FVC
< 0,70), edad mayor de 40 anos, haber iniciado el tratamiento
broncodilatador dual al menos 15 dias antes de la aprobacién
por el CEIC, y firmar el consentimiento informado.

Se recogieron las siguientes variables: datos demografi-
cos, factores de riesgo, comorbilidades asociadas, tipo de EPOC
definida por su fenotipo, sintomatologia en el momento de
pautar la BD y el motivo de su indicacién. Todos los pacientes
incluidos fueron atendidos en consulta por cada investigador
tras comprobar que cumplian los criterios de participacién
en el estudio.

Para el andlisis, las variables cuantitativas se describieron
mediante su media, mediana, desviacién estandar, minimo,
maximo y nimero total de pacientes con el dato analizado
disponible. Las variables cualitativas, como por ejemplo la
principal causa que hizo que el profesional sanitario indicase
la BD, se describieron mediante distribucién de frecuencias
absolutas y relativas.

En los pacientes en que se dispuso de datos, se valord el
seguimiento de las recomendaciones terapéuticas de la guia
esparfiola de la EPOC (GesEPOC, actualizacién de 2014, la dis-
ponible en el momento del inicio del estudio)?®® por parte de
los investigadores.

Los sintomas se valoraron mediante el cuestionario CAT
(COPD Assessment Test). Atendiendo a las recomendaciones de
la estrategia GOLD, se us6 una puntuacién de 10 como punto
de corte de impacto significativo sobre la calidad de vida de
los pacientes, estratificando en tres grupos: moderado 11-20,
alto 21-30 y muy alto 31-40.

El grado de disnea se valoré con la escala modificada de
Medical Research Council (nMRC). Se consider6 relevante clini-
camente una puntuacién > 2.

Todo los analisis se realizaron con el paquete estadistico
SAS® 9.3 (SAS Institute INC., Cary, NC, USA).

Resultados

Participaron 170 centros, que incluyeron 2.276 pacientes, de
los que finalmente 2.120 fueron evaluables y son los que com-
ponen el anélisis final. 106 pacientes se excluyeron por no
cumplir alguno de los criterios de inclusién/exclusién y en los
50 restantes, los CRD estaban incompletos.

Descripcion de la poblacién del estudio

Las caracteristicas demograficas de la poblacién pueden verse
en la tabla 1. La edad media fue de 69,6 anios con un claro predo-
minio de los varones (73,2 %). E1 44,7 % de la poblacién presen-
taba sobrepeso y el 32,2 % obesidad. El 81,9 % de los pacientes
tenia habito tabaquico (29,5 % fumadores y 52,4 % exfumado-
res), con un consumo medio de 91 paquetes/ano, superior a
un paquete dia en mas del 25 % de los fumadores. Respecto al
consumo de alcohol, 1.081 pacientes reconocieron un consumo
habitual, definido como excesivo en el 14,9 % de ellos.

Entre los distintos fenotipos clinicos definidos para la EPOC,
predominaron el fenotipo no agudizador y el agudizador con
bronquitis crénica con una proporcién del 34,2 % y 29 %, res-
pectivamente.

La media de comorbilidades asociadas fue de 2,09 (Tabla 2),
con una claro predominio de enfermedades cardiovasculares,
presentes en el 65,5 % (1.388 pacientes); destaca la hipertension
arterial (1.149 pacientes, 54,2 % del total), la inica comorbilidad
en 811 casos. Las siguientes comorbilidades en orden de fre-
cuencia (Fig. 1) fueron los trastornos endocrinos y psiquidtricos
(31,4 %y 28,4 % respectivamente); destacan la diabetes mellitus
(527 pacientes) y la ansiedad (403 pacientes). Las enfermeda-
des neoplésicas estaban presentes en 219 pacientes; las més
frecuentes eran el cancer de pulmén (45 casos, 2,1 %) y el de
prostata (43 casos, 2,1 %) (Tabla 2).

El cuestionario CAT estaba disponible en 617 pacientes.
La puntuacién media obtenida fue de 20 puntos (desviacién
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Tabla 1 - Caracteristicas demograficas de la poblacién.

Edad (afios): Media (DS) 69,5 (10,6)
Sexo: N (%)
Hombre 1.552 (73,2)
Mujer 568 (26,8)
Talla (cm): Media (DS) 166,2 (8,2)
Peso (kg): Media (DS) 78,6 (14,6)
IMC (kg/m?): Media (DS) 28,4 (4,9)
Delgadez (< 18,5 kg/m?): N (%) 19 (0,9)
Normal (18,5-24,99 kg/m?): N (%) 454 (22)
Sobrepeso (25-29,99 kg/m?): N (%) 924 (44,8)
Obesidad (> 30 kg/m?): N (%) 667 (32,3)

Tipo I (30-34,99 kg/m?): N (%) 0(0)

Tipo II (35-39,99 kg/m?): N (%) 620 (30)
Tipo III (> 40 kg/m?): N (%) 47 (2,3)
Tabaquismo
Fumadores: N (%) 623 (29,5)
Exfumadores: N (%) 1.107 (52,4)
No Fumadores: N (%) 383 (18,1)
Combustién biomasa
Si: N (%) 248 (11,8)
No: N (%) 1.853 (88,2)

DS: Desviacién estdandar.

tipica 8,3 %). Siguiendo los criterios previamente establecidos,
el 86,9 % de la poblacién estudiada presentaba un impacto
significativo de la EPOC en su calidad de vida.

El cuestionario mMRC estaba disponible en 980 pacientes,
con una puntuacién media de 2,1 (desviacién tipica 0,9 %);
presentaban disnea clinicamente relevante el 30,8 % (302
pacientes).

Tratamiento broncodilatador dual

Entre las diferentes opciones disponibles, la combinacién
indacaterol/glicopirronio fue la mas frecuentemente utilizada
(70,5 %), seguida por la asociacién de formoterol/aclidinio y
olodaterol/tiotropio (11,7 % en ambos casos). La combinacién
de vilanterol/umeclidinio fue prescrita en el 6 % de los pacien-
tes. Los diferentes motivos para indicar una combinacién de
dos broncodilatadores se pueden ver en la tabla 3A. Entre ellas
destacan el incremento progresivo de disnea (58,8 %) y la pre-
sencia de exacerbaciones infecciosas (29,2 %) como las mas
importantes.

Combinando el fenotipo clinico de los pacientes con las
causas fundamentales para el inicio de la BD (Tabla 3B), se
observa que en pacientes con EPOC no agudizador el aumento
progresivo de disnea y el empeoramiento del FEV; son los dos
motivos mds importantes para el inicio de BD. En pacientes
con fenotipo agudizador y bronquitis crénica la presencia de
exacerbaciones fue la principal causa del inicio de BD (47,7 %).
El tipo de asociacién elegida fue independiente del fenotipo
clinico. Tampoco existié relacién entre las diferentes comor-
bilidades asociadas a la EPOC, el fenotipo clinico o el motivo
que justificé el inicio de la broncodilatacién dual.

En la tabla 4 se recogen todas las posibles variables rela-
cionadas con la decisién de iniciar BD. Més de la mitad de los

Tabla 2 - Caracteristicas clinicas de la poblacién.

Fenotipos clinicos N (%)
EPOC no agudizador 724 (34,2)
EPOC agudizador con bronquitis crénica 614 (29,0)
EPOC mixto 370 (17,4)
EPOC agudizador con enfisema 300 (14,1)
Desconocido 112 (5,3)

Comorbilidades asociadas N (%)
Enfermedad cardiovascular 1.388 (66,5)

Hipertension arterial 1.149 (54,2)
Cardiopatia isquémica 250 (11,8)
Arritmias 236 (11,1)
Insuficiencia cardiaca 235 (11,1)
Trastornos pulmonares 355 (16,7)
Sindrome de apnea del suefio 288 (13,6)
Hipertensién pulmonar 81 (3,8)
Enfermedad neoplasica 219 (10,3)
Cancer de pulmén 45 (2,1)
Otros 175 (8,2)
Trastornos musculo-esqueléticos 335 (15,8)
Osteoporosis 291 (13,7)
Miopatias 56 (2,6)
Trastornos psiquiatricos 603 (28.4)
Ansiedad 403 (19,0)
Depresion 260 (12,3)
Trastornos endocrinos 667 (31,4)
Diabetes mellitus 527 (24,9)
Sindrome metabdlico 179 (8,4)
Caquexia 14 (0,7)
Glaucoma/cataratas 416 (19,6)
Deterioro cognitivo 116 (5,5)
Enfermedad tromboembdlica 121 (5,7)
Insuficiencia renal 205 (9,7)

Cuestionario CAT*: N (%) 617 (100,0)
< 10: Impacto bajo EPOC: N (%) 81 (13,1)
> 10: Impacto medio a a alto EPOC: N 536 (86,9)

11-20: Moderado: N (%) 266 (43,1)
21-30: Alto: N (%) 200 (32,4)
31-40: Muy alto: N (%) 70 (11,4)

Cuestionario mMRC™: N (%) 980 (100,0)
0 puntos 25 (2,6)
1 punto 210 (21,4)
2 puntos 443 (45,2)
3 puntos 264 (26,9)
4 puntos 38(3,9)

*Cuestionario disponible en 617 pacientes. **Cuestionario disponible en
980 pacientes

pacientes presentaban 3-5 sintomas en el momento de pau-
tar la BD; la disnea de esfuerzo era el mas frecuente (90,7 %),
seguida de tos persistente (69,1 %). El aumento de expectora-
cién y las sibilancias respiratorias estaban presentes respec-
tivamente en el 56,9 % y 56,7 % de los pacientes.
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N° pacientes

Figura 1 - Comorbilidades mas frecuentes en la poblacién estudiada.

Tabla 3A - Causa de inicio broncodilatacién dual y combinacion elegida.

Indicaterol/ Formoterol/ Vilanterol/ Tiotropio/
Motivo de inicio BD dual Total Glicopirronio Aclidinio Umeclidinio Olodaterol
T progresivo disnea: N (%) 1.246 (58,8) 904 (60,5) 135 (54,4) 67 (52,4) 140 (56,2)
Presencia de exacerbaciones: N (%) 619 (29,2) 415 (27,7) 87 (35,1) 41 (32,0) 76 (30,5)
Empeoramiento del FEV1: N (%) 156 (7,3) 101 (6,8) 16 (6,5) 16 (12,5) 23 (9,3)
Otros: N (%) 93 (4,4) 69 (4,6) 10 (4,0) 4(3,1) 10 (4,0)
Desconocido: N (%) 6 (0,3) 6 (0,4)
Total 2.120 (100,0) 1.495 (100,0) 248 (100,0) 128 (100,0) 249 (100,0)

BD: broncodilatacion dual; otros: la mayor parte de los casos BD de inicio o cambio desde monoterapia por disnea intensa a juicio del médico responsable

Tabla 3B - Causa de inicio de la BD dual y fenotipo clinico.

T progresivo de Presencia de Empeoramiento
Motivo inicio BD la disnea exacerbaciones del FEV1 Otros motivos
EPOC: fenotipo clinico N (%) N (%) N (%) N (%)
EPOC no agudizador 558 (44,8) 61 (9,8) 62 (39,7) 41 (44,1)
EPOC mixto 214 (17,2) 131 (21,2) 18 (11,5) 7 (7,5)
EPOC agudizador con enfisema 159 (12,8) 102 (16,5) 28 (17,9) 9(9,7)
EPOC agudizador con bronquitis crénica 252 (20,2) 295 (47,7 ) 44 (28,2) 23 (24,7)
Desconocido 63 (5,0) 30 (4,8) 4(2,6) 13 (14,0)
Total 1.246 (100,0) 619 (100,0 156 (100,0) 93 (100,0)

BD: broncodilatacién dual

Comentario

Sigue siendo un reto importante conseguir que se apliquen
en la practica clinica las recomendaciones de las guias en una

enfermedad como la EPOCY°. El estudio EPOCONSUL mostré
una gran variabilidad en la adherencia a las guias clinicas entre
especialistas en neumologia de todo el territorio espanol®.

A la hora de decidir un tratamiento determinado, sobre
todo en una enfermedad con notable impacto en la calidad
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Tabla 4 - Sintomas respiratorios y comorbilidades segin la causa de inicio de BD dual.

Presencia de

Total* T progresivo dela  exacerbaciones’ Empeoramiento FEV,* Otros motivos*
Sintomas N (%) disnea* N (%) N (%) N (%) N (%)
Tos persistente 1.466 (69,1) 840 (57,3) 489 (33,4) 93 (6,4) 43(2,9)
Aumento mucosidad 1.206 (56,9) 659 (54,7) 453 (37,6) 70 (5,8) 23 (1,9)
Infecciones respiratorias altas 855 (40,3) 372 (43,5) 414 (48,4) 54 (6,3) 15 (1,8)
Esputo 1.144 (54,0) 601 (54,7) 435 (38,0) 75 (6,5) 33(2,7)
Disnea de esfuerzo 1.922 (90,7) 1.207 (6,8) 525 (27,4) 131 (6,8) 58 (3,0)
Disnea de reposo 424 (20,0) 254 (59,9) 126 (29,7) 37 (8,7) 7 (1,7)
Comorbilidades
Cardiovasculares 1.388 (65,5) 792 (57,1) 433 (31,2) 106 (7.7) 55 (4,0)
Hipertensién arterial 1.149 (54,2) 662 (57,7) 352 (30,7) 86 (7,5) 47 (4,1)
Cardiopatia isquémica 250 (11,8) 133 (53,4) 87 (34,9) 19 (7,7) 10 (4,0)
Arritmias 236 (11,1) 130 (55,1) 84 (35,6) 12 (5,1) 10 (4,2)
Insuficiencia cardiaca 235 (11,1) 123 (52,8) 88 (37,8) 15 (6,4) 7 (3,0)
Pulmonares 355 (16,7) 203 (57,6) 106 (30,0) 29 (8,2) 15 (4,2)
Hipertensién pulmonar 81 (3,8) 47 (58,0) 25 (30,9) 5(6,2) 4 (4,9)
Sindrome de apnea del sueno 288 (13,6) 162 (56,6) 86 (30,1) 26 (9,1) 12 (4,2)
Neoplasicas 219 (10,3)3 120 (55,0) 59 (27,1) 22 (10,1) 17 (7,8)
Cancer de pulmén 45 (2,1) 31 (68,9) 10 (22,2) 3(6,7) 1(2,2)
Otros 175 (8,2) 90 (5,7) 49 (28,2) 19 (10,9) 16 (9,2)
Musculo-esqueléticas 335 (15,9) 197 (58,8) 109 (32,5) 17 (5,1) 12 (3,6)
Osteoporosis 291 (13,7) 172 (59,1) 96 (33,0) 12 (4,1) 11 (3,8)
Miopatias 46 (2,7) 25 (54,3) 15 (32,6) 5 (10,9) 1(2,2)
Trastornos psicolégicos 603 (28,4) 378 (62,8) 170 (28,2) 38 (6,3) 16 (2,7)
Ansiedad 403 (19,0) 264 (65,5) 107 (26,6) 22 (5,4) 10 (2,5)
Depresién 260 (12,3) 150 (57,9) 84 (32,5) 19 (7,3) 6(2,3)
Trastornos endocrinos 667 (31,4) 382 (57,3) 214 (32,1) 52 (7,8) 19 (2,8)
Diabetes mellitus 527 (24,9) 297 (56,4) 174 (33,0) 39 (7,4) 17 (3,2)
Sindrome metabdlico 179 (8,4) 99 (55,3) 58 (32,4) 18 (10,1) 4(2,2)
Caquexia 14 (0,7) 14 (100,0)
Glaucoma/cataratas 416 (19,6) 228 (54,9) 141 (34,0) 26 (6,3) 20 (4,8)
Deterioro cognitivo 116 (5,5) 73 (62,9) 39 (33,6) 3(2,6) 1(0,9)
Tromboembélicos 121 (5,7) 74 (61,7) 34 (28,3) 6 (5,0) 6 (5,0)
Insuficiencia renal 205 (9,7) 111 (54,2) 72 (35,1) 16 (7,8) 6 (2,9)

"Porcentaje calculado atendiendo a la poblacién total analizada (2.120 pacientes).
*Porcentaje atendiendo a la poblacién total que presentaba el sintoma/comorbilidad analizada.

de vida del paciente, como es esta, influyen diversos facto-
res; el mas importante, la intensidad de los sintomas, pero
también la probabilidad de tener exacerbaciones. Un estudio
de préctica clinica real mostr6é que haber tenido al menos
una exacerbacién el afio previo fue el principal motivo de
utilizar una asociacién de LABA/CI/ en EPOC sin diagnéstico
previo de asma?. En nuestro estudio el aumento de los sin-
tomas fue el principal motivo de indicar BD, seguido a nota-
ble distancia de la presencia de exacerbaciones. Respecto a
la disnea, es de destacar que fue mucho mds importante el
concepto de aumento de la disnea que el valor en si mismo
de este sintoma. De hecho, el cuestionario mMRC fue utili-
zado en 46 % de los casos, lo que implica que en mas de la
mitad de los pacientes la estimacién del grado de disnea fue
completamente subjetiva. A pesar de ello, una proporcién de
utilizacién de esta escala de disnea (préxima al 50 %) en aten-
cién primaria es un hallazgo destacable. Como parece légico,

el uso del CAT fue menor, pero en una magnitud tampoco
despreciable. Probablemente la amplia difusién de las guias,
sobre todo GesEPOC, han tenido un papel importante en estos
buenos datos.

Otro hecho destacable es que la funcién pulmonar tuvo
escasa importancia a la hora de decidir la indicacién de BD,
lo cual refleja la tendencia a utilizar fundamentalmente los
sintomas y exacerbaciones como guia del tratamiento.

Las exacerbaciones, como segunda causa de prescripcién de
BD, merecen alguna reflexién. A pesar de algunos estudios pre-
liminares, que apuntaban a la posibilidad de un efecto positivo
en su prevencién con la terapia combinada con LABA/LAMA,
posiblemente la publicacién del estudio FLAME®" supuso un
punto de inflexién. La guia GOLD 2017 recogié también los resul-
tados de este estudio, y recomendaba la BD como tratamiento
inicial en el grupo D. Dado que este estudio fue realizado con
glicopirronio/indacaterol, es posible que sea uno de las factores
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Tabla 5 - Pacientes de alto riesgo (Criterios GesEPOC
2017).

N %*

FEV, < 50% del teérico 9 0,4
Puntuacién cuestionario mMRC

2 (con tratamiento previo) 228 10,8

3 264 12,4

4 38 1,8
Exacerbaciones 403 19,0
Total 942 44,4

*Calculado sobre la N poblacional total del estudio (2.120 pacientes).

en la eleccién de esta asociacién de broncodilatadores como la
mas utilizada. El hecho de haber sido la primera combinacién
comercializada también ha podido tener cierto papel.

Los fenotipos clinicos predominantes en la poblacién de
EPOC incluida en nuestro estudio fueron no agudizador y agu-
dizador con bronquitis crénica, con unos porcentajes similares
a otras series publicadas?. A partir de los criterios de GesE-
POC 2014, disponibles en el momento del estudio, 285 (13,4 %)
pacientes eran de alto riesgo en contraste con 942 pacientes
(44,4 % del total) al aplicar los criterios de GesEPOC 2017 (Tabla
5). Esta diferencia es debida al hecho de que al tratarse de una
poblacién mayoritariamente en tratamiento, el 35,1 % (76 % de
la poblacién a la que se realizé el cuestionario) presentaba un
valor > 2 en la escala mMRC, y el 19 % presentd 2 o mas exacer-
baciones en el dltimo afo. Probablemente esta circunstancia
indica un mayor acercamiento a la practica clinica habitual
en atencién primaria de los nuevos criterios de estratificacién
de riesgo de la guia GesEPOC 2017. Un dato interesante es que
el fenotipo per se no influyé en la indicacién de BD, pero si los
sintomas asociados a ese fenotipo.

E186,1 % de los pacientes presentaba alguna comorbilidad
asociada; la media en la poblacién era de 2,09 comorbilida-
des. Diversos estudios epidemiolégicos han objetivado tanto
la presencia de comorbilidades en porcentajes similares al
nuestro como la importancia pronéstica de su adecuado tra-
tamiento®*?. La hipertension arterial fue la mas frecuente de
todas ellas, algo esperable dada la edad media de los pacientes.
Las comorbilidades no parecieron tener importancia a la hora
de decidir iniciar tratamiento con BD. Esto puede implicar la
confianza de los médicos en la seguridad de este tipo de far-
macos, algo que han demostrado diversos estudios y que se
ha trasladado a la practica clinica.

Se observé una elevada prevalencia de trastornos psiquié-
tricos en nuestra poblacién (28,4 %), fundamentalmente ansie-
dad y depresion. Es conocida la asociacion de estos trastornos
con EPOC de grado grave, sintomdticos y con agudizaciones
frecuentes, lo que implica un mayor riesgo de mortalidad®.
Dado que el aumento de disnea es la variable mas asociada
a la indicacién de BD, parece apropiado insistir en descartar
otras causas de disnea, incluyendo las psicosomaticas, antes
de iniciar este tratamiento.

Nuestro estudio tiene diversas limitaciones. Quiza su prin-
cipal fortaleza es la inclusién de 2.120 pacientes de un numero
elevado de centros de atencién primaria, con una distribucién
geografica bastante homogénea por toda Espafa y en condicio-
nes de vida real. Entre sus debilidades cabe destacar el disefio
retrospectivo con una seleccién de pacientes que no permite

excluir algunos sesgos e impidié disponer de todos los datos
en un nimero importante de casos.

En resumen, los resultados obtenidos aportan informacién
que puede ser de interés para la practica clinica diaria en la
atencién al paciente con EPOC en atencién primaria, y ayuda
a conocer como es el perfil de paciente habitual y en qué se
basa la toma de decisiones terapéuticas. La disnea primero
y las agudizaciones en segundo lugar son las variables més
importantes en la indicacién de BD; tiene escaso impacto la
funcién pulmonar. Es remarcable el importante porcentaje de
pacientes en los que se utiliza la escala de disnea mas reco-
mendada e incluso el cuestionario CAT.
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