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Introducción

La publicación de la guía española de la enfermedad pulmonar 

obstructiva crónica —EPOC— (GesEPOC) ha supuesto un cambio en el 

enfoque del tratamiento de esta enfermedad. El reconocimiento de 

los fenotipos clínicos y la clasificación de gravedad basada en las esca-

las multidimensionales BODE/BODEx precisan una mayor implicación 

de los clínicos en el día a día del cuidado de los pacientes con EPOC, 

pero a cambio ayudan a personalizar el tratamiento de acuerdo a las 

características de cada paciente en particular1,2. En el tiempo transcu-

rrido desde su publicación han aparecido nuevos estudios que vienen 

a reforzar o a cuestionar los planteamientos que se hacían en la guía. 

Es preciso que los profesionales implicados en las guías aporten una 

actualización periódica de los avances publicados y la sitúen en el 

contexto de los postulados de la guía. Con esta intención hemos pre-

parado esta actualización, que es un preludio de una mayor revisión 

que se deberá llevar a cabo entre 4 y 5 años después de la publicación 

inicial. 

Los aspectos más novedosos de esta actualización son:

1. Para evitar confusión con la nomenclatura utilizada en otras 

guías3, GesEPOC ha decidido suprimir la letra que acompañaba a los 

fenotipos clínicos. De la misma forma, al fenotipo no agudizador, con 

enfisema y/o bronquitis crónica, se le ha cambiado la denominación a 

fenotipo no agudizador. Por tanto, los 4 fenotipos clínicos propuestos 

por GesEPOC son los siguientes: a) fenotipo no agudizador; b) fenoti-

po mixto EPOC-asma; c) fenotipo agudizador con enfisema, y d) feno-

tipo agudizador con bronquitis crónica (fig. 1).

2. Contribuir a la difusión de la normativa SEPAR de tratamiento 

del tabaquismo en la EPOC4.

3. Incorporación de 2 nuevos fármacos al tratamiento de la EPOC 

estable: aclidinio y glicopirronio.

4. Eliminar de la lista de tratamientos sugeridos la combinación 

LAMA + corticoides inhalados (CI), por falta de evidencia, tal como 

sugiere la actualización del documento GOLD3.

Epidemiología

Desde la publicación de GesEPOC y durante el último año, las no-

vedades respecto a la epidemiología de la EPOC y, en particular, sobre 

su cribado pueden resumirse en:
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1. La reciente publicación del estudio de la Organización Mundial 

de la Salud (OMS) de la Carga Mundial de Enfermedades (Global Bur-

den of Disease Study —GBD—) 20105, actualiza las estimaciones mun-

diales anteriores en EPOC y otras enfermedades respiratorias y, tam-

bién, da algunas nuevas estimaciones sobre el asma, los trastornos 

relacionados con el sueño, las infecciones de las vías respiratorias in-

feriores, el cáncer de pulmón y la tuberculosis. En general, las enfer-

medades respiratorias crónicas representaron el 6,3% de los YLD 

(años vividos con enfermedad, o years lived with disease) mundiales, y 

su mayor contribuyente es la EPOC (29,4 millones de YLD), seguida 

por el asma con 13,8 millones de YLD. Además, las enfermedades res-

piratorias crónicas como grupo representaron el 4,7% de los DALY 

(años de vida perdidos ajustados por discapacidad, o disability-adjusted 

lost years) global6. Respecto a la EPOC, la nueva información de morta-

lidad y prevalencia de EPOC en el mundo se presenta a continuación: 

en el ranking mundial de causas de muerte, las enfermedades respira-

torias representan 4 (o 5) puestos dentro de los 10 primeros. La EPOC 

subió del cuarto puesto en 1990 al tercero en 2010, justo por detrás de 

la cardiopatía isquémica y el accidente cerebrovascular, mientras que 

las traqueobronquitis son ahora ya la cuarta causa de muerte, el cán-

cer de pulmón la quinta y la tuberculosis la décima. También podría-

mos incluir una proporción significativa (hasta 1 de cada 3) de las 

muertes en accidente de tráfico (octava en esta clasificación) asocia-

das con la apnea del sueño7.

La actualización del GBD 2010 indica un incremento del número 

de personas con EPOC desde la anterior cifra en 1990 de 210 millones 

de personas con EPOC en todo el mundo, a la actual de 328.615.000 

con EPOC (168 millones en varones y 160 millones en mujeres)5.

2. Una reciente publicación del estudio EPI-SCAN estima que, ac-

tualmente, entre los 21,4 millones de españoles con una edad entre 

40 y 80 años hay 2.185.764 que presentan EPOC. Por sexos, las cifras 

corresponden a 1.571.868 varones y 628.102 mujeres. Y ya que el 73% 

aún no está diagnosticado, puede decirse que más de 1.595.000 espa-

ñoles aún no lo sabe y, por tanto, no recibe ningún tratamiento para 

su EPOC8. El mismo estudio identifica una importante variabilidad 

geográfica en el infradiagnóstico de la EPOC, aunque con un marcado 

predominio en mujeres.

3. Siguiendo la propuesta de un estudio anterior de la iniciativa 

PLATINO9, BOLD amplía la opción de utilizar el pico de flujo (PEF) para 

el cribado de la EPOC. Así, en un sofisticado análisis, realizado en par-

ticipantes BOLD de 14 países, propone 2,2 l/m2/s como el umbral de 

pico de flujo pre-BD expresado en unidades de litros por segundo por 

la altura en metros al cuadrado para identificar EPOC moderada a gra-

ve10. Este umbral de 2,2 l/m2/s ha sido propuesto porque tiene la me-

jor sensibilidad frente al valor predictivo positivo y la mejor relación 

coste-beneficio entre los 5 diferentes escenarios de la combinación 

del PEF, cuestionarios y espirometría. En definitiva, BOLD concluye 

que la medición del PEF en todo el mundo, sin broncodilatación, y 

dentro del contexto de cualquier sistema de salud, es un paso hacia 

adelante rápido, barato y cómodo para mejorar la detección de casos 

de EPOC, y sus autores recomiendan la medición y registro del PEF 

como un signo vital estándar al igual que la presión arterial y el peso, 

aunque su efectividad real, particularmente en el ámbito de la aten-

ción primaria y sin control de calidad, aún debe demostrarse11. Hasta 

que haya más evidencia, GesEPOC sigue recomendando la aplicación 

del cuestionario de cribado COPD-PS y la realización de la espirome-

tría en adultos mayores de 35 años, fumadores o ex fumadores con 

síntomas respiratorios (detección de casos). 

Comorbilidad en la EPOC

Las comorbilidades son muy frecuentes en la EPOC y pueden com-

portar problemas en el diagnóstico y el tratamiento. También es posi-

ble que algunos tratamientos destinados a las comorbilidades puedan 

tener un efecto beneficioso sobre el curso de la EPOC. Durante este 

último año han seguido apareciendo estudios que hablan de la posi-

ble utilidad de las estatinas o de los inhibidores de la enzima de con-

versión de la angiotensina en la EPOC, pero siguen siendo estudios 

observacionales retrospectivos que refuerzan la idea de su utilidad, 

pero no la confirman. Actualmente se están llevando a cabo varios 

estudios con diseño de ensayo clínico aleatorizado para demostrar 

esta hipótesis, pero aún no han concluido. 

Un estudio de investigación básica con ratones12 ha observado que 

el tratamiento previo con simvastatina en ratas expuestas posterior-

mente de un modo intensivo al humo de tabaco redujo la presencia de 

leucocitos, neutrófilos y macrófagos en el parénquima pulmonar y en 

los espacios subepitelial e intersticial de la vía aérea. Este hallazgo 

puede orientar posteriores trabajos en humanos, que exploren el me-
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Figura 1. Fenotipos clínicos propuestos por GesEPOC.
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canismo por el que la simvastatina se implica en la inflamación pro-

ducida por el tabaco. 

Siguiendo con esta línea, en otro estudio de casos y controles lleva-

do a cabo en el seno de un trabajo más amplio de cohortes de base 

poblacional (estudio de ancianos de Rotterdam –ERGO–)13 y con un 

seguimiento de 17 años, se analizaron los resultados de 363 pacientes 

con EPOC que fallecieron durante el seguimiento, a los que se empa-

rejó con 2.345 casos de EPOC, en función de edad y sexo. Se observó 

que el uso de estatinas durante más de 2 años redujo la mortalidad en 

un 78% en los pacientes con un nivel de PCR de alta sensibilidad supe-

rior a 3 mg/l. Estos resultados apoyan la hipótesis de la vía inflamato-

ria para explicar el efecto de las estatinas, sugiriendo además la exis-

tencia de un grupo de pacientes en el que serían más útiles.

Uno de los campos en el que se siguen originando abundantes es-

tudios es el del análisis de las comorbilidades de la EPOC en diferentes 

circunstancias. En este aspecto se han realizado 2 trabajos en nuestro 

país que estudian las comorbilidades en 2 ámbitos asistenciales dife-

rentes. En un estudio llevado a cabo en un área de Madrid14 con una 

población de casi 200.000 personas atendidas por 129 médicos de fa-

milia se observó una prevalencia de EPOC diagnosticada de un 3,2% 

entre la población mayor de 40 años, con un 90% de los pacientes con 

comorbilidades asociadas a la EPOC y con una media de 4 enfermeda-

des crónicas por paciente. Tras ajustar por edad y sexo, se observó una 

prevalencia mayor de la esperada de 10 enfermedades crónicas: insu-

ficiencia cardíaca, enfermedad hepática crónica, asma, arteriosclero-

sis, osteoporosis, cardiopatía isquémica, ansiedad/depresión, arrit-

mias y obesidad. 

En otro estudio de pacientes hospitalizados por agudización de 

EPOC15 se empleó el índice de Charlson para cuantificar las comorbili-

dades y se observó que dicho índice fue un predictor independiente 

de mortalidad, incluso tras ajustar por edad, función pulmonar y esta-

do funcional general según el índice de Katz. También se observó una 

asociación de la comorbilidad con la necesidad de ingreso, la duración 

de la estancia hospitalaria y los reingresos. Este mismo grupo investi-

gador tiene otros 2 estudios publicados recientemente en esta misma 

línea16,17.

El estudio comentado emplea el índice Charlson para cuantificar la 

relevancia de las comorbilidades en los pacientes con EPOC, pero este 

índice no considera algunas enfermedades concomitantes frecuentes 

en pacientes con EPOC. Los autores emplearon un cuestionario e hi-

cieron algunas otras correcciones para superar este problema, pero en 

otro estudio, emprendido por el “grupo de colaboración BODE”, se es-

tablece un nuevo índice, el índice COTE18. Utilizando una metodología 

parecida a la empleada para el cálculo del índice BODE, los autores 

establecieron el riesgo de fallecer o sobrevivir en un determinado in-

tervalo de tiempo. Las patologías que puntúan en dicho índice, en or-

den de relevancia sobre el empeoramiento del pronóstico, son las si-

guientes: determinados cánceres (pulmón, esófago, páncreas o 

mama), ansiedad, cualquier otro cáncer, cirrosis hepática, fibrilación o 

flutter auricular, diabetes mellitus con neuropatía, fibrosis pulmonar, 

insuficiencia cardíaca congestiva, úlcera péptica y cardiopatía isqué-

mica. 

Por último, aunque no se trate de un trabajo original, conviene 

destacar una reciente revisión en la que se actualizan los conocimien-

tos de las comorbilidades más importantes19. Un esquema de las co-

morbilidades más frecuentes de la EPOC junto con aspectos diagnós-

ticos y terapéuticos se presenta en la tabla 1.

En espera de mayor evidencia que permita incorporar nuevos índi-

ces de comorbilidad, la evaluación de la comorbilidad en la EPOC se 

debe realizar de forma individualizada.

Fenotipos de la EPOC

Tras la publicación de GesEPOC, nuevos estudios aportan informa-

ción relevante sobre la importancia de la caracterización de la EPOC 

en fenotipos clínicos, como se propone en la guía. La identificación de 

fenotipos clínicos no solo nos puede ayudar a determinar un trata-

miento diferenciado, sino a identificar grupos de pacientes con dife-

rente mortalidad a medio y largo plazo20,21. Diversos estudios recien-

tes apoyan la identificación de los 4 fenotipos propuestos en la guía 

GesEPOC:

– Fenotipo no agudizador.

– Fenotipo mixto EPOC-asma.

– Fenotipo agudizador con enfisema.

– Fenotipo agudizador con bronquitis crónica.

El fenotipo mixto se pone de manifiesto como una realidad clínica 

en un estudio realizado en atención primaria, donde se analizaba la 

dificultad para realizar el diagnóstico diferencial entre EPOC y asma 

bronquial, y en el cual un 11% de los pacientes no podía ser clasificado 

por sus médicos por compartir características de ambas enfermeda-

des22. 

Otro estudio que apoya la caracterización de este fenotipo es el de 

Jamieson et al23, que identifica un grupo de pacientes con EPOC, al que 

definen como fenotipo alérgico, que se caracteriza por tener una sen-

sibilización a neumoalérgenos positiva y síntomas alérgicos de la vía 

respiratoria superior, y que demuestran que son más sintomáticos y 

tienen un mayor riesgo de presentar agudizaciones. 

Esta es una realidad clínica también refrendada en el estudio 

EPI-SCAN, realizado en el ámbito poblacional y donde se encuentra 

que un 17% de los sujetos se clasifica como fenotipo EPOC-asma, que 

se caracteriza por presentar más disnea, sibilancias, peor calidad de 

vida, menor actividad física y agudizaciones frecuentes24. Es impor-

tante señalar que en estos 3 estudios el criterio utilizado para identi-

ficar al fenotipo mixto EPOC-asma fue solamente tener un diagnósti-

co previo de asma. GesEPOC propone criterios adicionales que, 

aunque necesitan validación, podrían hacer variar las cifras de preva-

lencia de este fenotipo clínico.

La importancia de identificar el fenotipo bronquitis crónica radica 

en el hecho de que sabemos que la hipersecreción bronquial en la 

EPOC se asocia a una mayor inflamación en la vía aérea y a un mayor 

riesgo de infección respiratoria. Así, estudios recientes demuestran 

que la presencia de microorganismos en las vías respiratorias inferio-

res induce una inflamación de bajo grado que favorece presentar agu-

dizaciones y un mayor deterioro de la función pulmonar y, por tanto, 

deberá ser considerada como una infección crónica y no como una 

mera colonización25. Además, la presencia de carga bacteriana en las 

vías aéreas en fase estable se asocia a una mayor gravedad de la obs-

trucción26, y el aislamiento de Pseudomonas aeruginosa en esputo tras 

una hospitalización por una agudización de la EPOC se asocia a una 

mayor mortalidad a largo plazo, de forma independiente a la grave-

dad de la EPOC, medida por BODE, y a la comorbilidad27. En pacientes 

con bronquitis crónica y agudizaciones repetidas debe valorarse la 

presencia de bronquiectasias, ya que su presencia va a tener un im-

pacto negativo en la supervivencia28. Algunos autores han sugerido la 

existencia de un fenotipo clínico específico EPOC-bronquiectasias29, 

mientras que otros25 sugieren la posibilidad de un fenotipo clínico in-

feccioso. Posiblemente, ambas características de la enfermedad se 

asocien; GesEPOC reconoce la necesidad de identificar bronquiecta-

sias e infección bronquial crónica en pacientes agudizadores con 

bronquitis crónica. Quizás en un futuro se puedan considerar como 

fenotipos clínicos con relevancia clínica propia. No obstante, de mo-

mento pensamos que la guía, en su versión inicial, ya recoge ambos 

aspectos.

Del análisis de la cohorte del estudio COPD-Gene sabemos que el 

fenotipo enfisema se asocia a una mayor mortalidad, si bien se va a 

caracterizar por una menor asociación a tener agudizaciones que el 

fenotipo bronquitis crónica, salvo en las formas más graves, con una 

afectación de más del 30%30. Por tanto, esta forma clínica identificará 

pacientes con un peor pronóstico, una mayor mortalidad y mayor 

descenso anual del volumen espiratorio máximo en el primer segun-
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Tabla 1
Aspectos destacados de las principales comorbilidades en pacientes con EPOC 

Comorbilidad Aspectos epidemiológicos Aspectos diagnósticos Aspectos terapéuticos 

Insuficiencia 

cardíaca

P: 9% en PG/25% en EPOC en mayores de 

65 años

Mortalidad: 31% en PG/71% en EPOC en 5 

años de evolución

Mortalidad: 12,1% en PG/25,6% en EPOC 

en ancianos en 5 años de evolución

Dificultad para el diagnóstico: presenta 

síntomas comunes con EPOC

80% de IC no diagnosticada en EPOC

Ecocardiografía útil para el diagnóstico

RM cardiovascular cuando la visión 

ecocardiográfica no es buena

Predictores de IC: historia previa de CI, 

obesidad, FC > 90 lpm, NT-proBNP > 125 

pg/ml, ECG anormal

Se puede utilizar el mismo tratamiento en EPOC que en PG

Muy útiles los bloqueadores beta cardioselectivos en IC. 

Disminuyen mortalidad general y agudizaciones en EPOC

Se puede usar también ivabradina y digoxina

Los diuréticos son útiles si hay retención hidrosalina. Evitar dosis 

altas. También son útiles los inhibidores del sistema aldosterona

Es seguro el uso de agonistas-beta-2 inhalados de larga acción en 

pacientes con EPOC e IC

También es seguro el uso de anticolinérgicos inhalados de larga 

acción en pacientes con EPOC e IC

Los corticoides inhalados no producen problemas en pacientes 

con IC. Los corticoides orales en ciclos de una semana en 

agudizaciones también son bien tolerados en pacientes con IC. Los 

corticoides sistémicos utilizados a largo plazo pueden ser 

perjudiciales por producir retención de sodio y de agua

Cardiopatía 

isquémica

P: 3% en PG/9% en EPOC

Mortalidad en síndrome coronario agudo: 

9% en PG/21% en EPOC

8,3% incidencia IAM en los 30 días tras 

agudización de EPOC

Algunos síntomas comunes con EPOC: 

dolor torácico en agudizaciones, disnea 

como equivalente anginoso

Los bloqueadores beta podrían reducir exacerbaciones y mejoran 

la supervivencia en pacientes con EPOC

Las estatinas podrían reducir mortalidad general, exacerbaciones, 

ingresos, intubaciones y deterioro del FEV1

Los IECA + estatinas reducen hospitalizaciones y mortalidad por 

IAM

La EPOC empeora los resultados de las técnicas de reperfusión 

coronaria

La oxigenoterapia y la rehabilitación pulmonar no han demostrado 

beneficio sobre la CI

ACV P: 3,2% en PG/9,9% en EPOC

Cáncer de 

pulmón

Incidencia 2-5 veces superior en EPOC 

que en PG

Aumentan la incidencia: gravedad de la 

obstrucción y presencia de signos de 

enfisema

Mortalidad: 40 por 100 personas-años en 

PG/75 por 100 personas-años en EPOC

Supervivencia: 26% en PG/15% en EPOC 

en los 3 primeros años

Se necesita desarrollar técnicas de 

diagnóstico precoz del cáncer de pulmón 

en pacientes con EPOC (cribado con TAC 

de baja radiación)

Ansiedad P: 5,1% en PG/16% en EPOC

Ataques de pánico relacionados con 

disnea en fases avanzadas

Comenzar con terapia cognitiva

Como tratamiento farmacológico, inhibidores de la recaptación de 

la serotonina, venlafaxina o imipramina

Evitar benzodiacepinas a largo plazo

La rehabilitación pulmonar es útil para disminuir la incidencia de 

ansiedad en pacientes con EPOC

Depresión P: 12% en PG/25% en EPOC

Aumentan el riesgo de depresión: disnea, 

gravedad de la obstrucción, 

oxigenoterapia ambulatoria, agudización 

reciente, baja puntuación en 

cuestionarios de CVRS o falta de soporte 

familiar

Aumenta la mortalidad en el paciente con 

EPOC

Descartar activamente la depresión en 

pacientes con EPOC

Se pueden utilizar diferentes escalas, 

especialmente la HAD (Hospital Anxiety 

and Depression), la escala de Hamilton de 

ansiedad y la escala geriátrica de 

depresión

Recomendados inhibidores de la recaptación de la serotonina

Alternativas: venlafaxina y mirtazapina

La rehabilitación pulmonar es útil para disminuir la incidencia de 

depresión en pacientes con EPOC

Diabetes mellitus Síndrome metabólico y DM tipo II son 1,5 

a 3 veces más frecuentes en pacientes con 

EPOC

Medidas útiles para EPOC y síndrome metabólico: control de 

factores de riesgo (tabaco, obesidad, sedentarismo, dislipemia, 

hipertensión arterial)

Continúa en página siguiente.
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do (FEV1)
31. Un estudio reciente32 también ha encontrado asociación 

entre enfisema y mayor mortalidad, tanto global como por cáncer de 

pulmón.

La identificación de los pacientes con fenotipo agudizador se basa 

en el historial previo de agudizaciones referido por el paciente y nos 

identifica a pacientes con un peor pronóstico, tanto en términos de 

mortalidad como por un mayor descenso anual del FEV1, como se 

pone de manifiesto en la cohorte del estudio ECLIPSE33.

Por otro lado, datos recientes del análisis de las cohortes del estu-

dio COPD-Gene y ECLIPSE, realizado por Wells et al34, han identificado 

otro factor de riesgo asociado a presentar agudizaciones graves, en 

relación con el agrandamiento de la arteria pulmonar. En este estudio 

se establece como punto de corte una relación entre arteria pulmonar 

y aorta (PA/A) > 1 medida por tomografía computarizada (TACAR). La 

inflamación sistémica, evaluada a través de una combinación de va-

rios mediadores de la inflamación, también ha demostrado asociarse 

a la presencia de agudizaciones futuras, aunque todavía se desconoce 

si esta inflamación sistémica es causa o consecuencia de las propias 

agudizaciones35.

Clasificación de gravedad. Índices multicomponente

En las últimas décadas, la clasificación de gravedad de la EPOC se 

ha basado casi exclusivamente en la determinación del grado de limi-

tación al flujo aéreo, evaluado a través del FEV1 expresado en porcen-

taje del teórico tras la prueba broncodilatadora (FEV1 [%]). Sin embar-

go, la EPOC es una enfermedad heterogénea y los datos obtenidos de 

un único parámetro como el FEV1 no permiten estratificar con un gra-

do de fiabilidad suficiente a los pacientes. 

Para valorar la gravedad de la enfermedad, la normativa GesEPOC 

recomienda la utilización del índice BODE, al considerar que es el me-

jor validado y con un uso más extendido. Alternativamente, si no dis-

ponemos del test de marcha y en las fases iniciales de la enfermedad, 

puede utilizarse el índice BODEx (sustituyendo el test de marcha por 

las exacerbaciones graves en el año previo). En pacientes con enfer-

medad más grave se debe utilizar, siempre que las características del 

paciente lo permitan, el BODE. Además se ofrece una valoración de 

gravedad alternativa basada en el FEV1 (%), el nivel de disnea, el nivel 

de actividad física y las exacerbaciones graves. 

Las novedades más importantes aparecidas desde la publicación 

de la guía GesEPOC se han basado en la validación y comparación de 

los índices previos en poblaciones diferentes, la revaluación de alguno 

de ellos en cohortes más amplias y el desarrollo de nuevos índices 

para subpoblaciones de pacientes.

El estudio COCOMICS (COllaborative COhorts to assess Multicom-

ponent Indices of COPD in Spain) agrupa los datos individuales de 11 

cohortes españolas con seguimiento longitudinal para mortalidad. En 

total se incorporaron al estudio 3.633 pacientes, totalizando un segui-

miento de 15.878 personas-año. Gracias al elevado número de pa-

cientes y al largo seguimiento COCOMICS pudo comparar la fiabilidad 

pronóstica de los índices existentes (BODE, BODEx, ADO y DOSE, entre 

otros) respecto a mortalidad, tanto a corto (6 meses) como a medio y 

largo plazo (10 años). La principal conclusión del estudio fue que nin-

guno de los índices es capaz de evaluar de forma fiable la mortalidad 

a corto término, mientras que a medio y largo plazo el ADO fue supe-

rior al resto de índices, aunque tras ajustar por edad, los que conser-

vaban mejor fiabilidad pronóstica fueron el BODE y el BODEx, que son 

los índices recomendados por GesEPOC36.

Otros dos estudios han demostrado la utilidad del índice DOSE 

—elaborado inicialmente para predecir el riesgo de exacerbaciones— 

en la valoración del riesgo de mortalidad y de deterioro de la calidad 

de vida37,38. En otro trabajo realizado en 183 pacientes ambulatorios, 

tanto el BODE como el ADO y el DOSE fueron buenos predictores del 

riesgo de exacerbaciones en el año siguiente a su incorporación al es-

tudio, aunque la capacidad predictora del DOSE fue superior39. Por su 

parte, Puhan et al40 han publicado una adaptación del ADO realizada 

en 10 cohortes con 13.914 pacientes. La nueva clasificación de 15 pun-

tos mejora a la original, aunque el peso concedido a la edad sigue pa-

reciendo excesivo (tener entre 60 y 69 años puntúa igual que tener un 

FEV1 ≤ 35% o una disnea grado 4 de la mMRC).

Tabla 1
Aspectos destacados de las principales comorbilidades en pacientes con EPOC (continuación)

Comorbilidad Aspectos epidemiológicos Aspectos diagnósticos Aspectos terapéuticos

Osteoporosis P: 5% en PG/24% en EPOC 

Aumentan el riesgo de osteoporosis: 

obesidad, tabaquismo, uso de corticoides 

orales, edad, gravedad de la obstrucción, 

presencia de enfisema

Suplementos de calcio + vitamina D pueden prevenir la 

osteoporosis

Los bifosfonatos son útiles para evitar fracturas en pacientes con 

osteoporosis y en pacientes que emplean corticoides orales de 

forma prolongada

Mismo tratamiento que en PG

Mejor pronóstico con CPAP

Hipertensión P: 34% en PG/40-60% en EPOC

SAHS P: 5% en PG/5% en EPOC

SAHS aumenta mortalidad y riesgo de 

ingreso hospitalario

Neumonía Aumentan el riesgo de NAC: edad, 

gravedad de la obstrucción, alguna 

agudización en el último año, peor 

puntuación de la escala de disnea, bajo 

IMC o uso de corticoides inhalados solos 

o asociados

La neumonía es causa del < 1% de 

mortalidad en EPOC

Insuficiencia 

renal crónica

P: 10% en PG/21% en EPOC

ACV: accidente cerebrovascular; CI: cardiopatía isquémica; CPAP: ventilación de la vía aérea con presión positiva continua; CVRS: calidad de vida relacionada con la salud; 

DM: diabetes mellitus; ECG: electrocardiograma; FC: frecuencia cardíaca; HAD: hospital anxiety and depression; IAM: infarto agudo de miocardio; IC: insuficiencia cardíaca; 

IECA: inhibidores de la enzima de conversión de la angiotensina; NAC: neumonía adquirida en la comunidad; NT-proBNP: fracción aminoterminal del propéptido natriurético 

cerebral; P: prevalencia, PG: población general; SAHS: síndrome de apnea obstructiva del sueño; TC: tomografía computarizada.
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Otros estudios han intentado validar la capacidad pronóstica de la 

valoración multidimensional propuesta por la normativa GOLD, con 

resultados similares. En líneas generales, la propuesta de GOLD no 

mejora la capacidad predictiva de las propuestas previas (GOLD 

2007), aunque sí identifica el mayor riesgo de exacerbación/hospitali-

zación. La iniciativa COCOMICS demostró que la nueva clasificación 

GOLD producía una distribución irregular de los pacientes con una 

acumulación de dos tercios de estos en el grupo A (bajo riesgo, pocos 

síntomas) y D (alto riesgo, más síntomas) y solo un 16 y un 17% en los 

grupos B (bajo riesgo, más síntomas) y C (alto riesgo, menos sínto-

mas). Además, la nueva clasificación no era mejor que la previa basa-

da exclusivamente en el FEV1 (%) y producía una inversión del riesgo 

de mortalidad en los primeros años entre los grupos B y C, con una 

mayor carga de mortalidad en el grupo B, supuestamente de bajo ries-

go41. Estos hallazgos han sido refrendados en otras publicaciones42-44. 

Más recientemente, en un nuevo análisis de los datos del estudio 

ECLIPSE, Agustí et al45 encuentran también una mayor mortalidad y 

riesgo de hospitalizaciones en el grupo B que en el C, probablemente 

por una mayor carga de comorbilidad en estos pacientes.

Es posible que, dada la complejidad de la EPOC, aparezcan en el 

futuro nuevas escalas multicomponentes que ajusten mejor en la pre-

dicción pronóstica en diferentes subpoblaciones y fenotipos clíni-

cos46; mientras esto suceda, la guía GesEPOC continúa recomendando 

la utilización de las escalas de gravedad BODE/BODEx.

Tratamiento del tabaquismo en fumadores con EPOC

Recientemente se han publicado las recomendaciones SEPAR del 

tratamiento del tabaquismo en fumadores con EPOC4, que constitu-

yen la novedad destacable más importante en este apartado.

Esta nueva normativa aporta la originalidad de un nuevo enfoque 

diagnóstico y terapéutico, según se trate de pacientes con diagnóstico 

reciente de su EPOC o de enfermos que están diagnosticados desde 

hace tiempo.

Intervención diagnóstica del tabaquismo en fumadores con EPOC

Diagnóstico en fumadores con EPOC de reciente diagnóstico

Para realizar un correcto diagnóstico de tabaquismo se debe seguir 

el siguiente protocolo: averiguar número de paquetes/año (NPA), 

identificar grado de motivación para dejar de fumar, estudiar grado de 

dependencia física por la nicotina mediante el test de Fagerström, test 

de recompensa, analizar intentos previos de abandono del tabaco y 

determinar los valores de CO en el aire espirado del sujeto. En ocasio-

nes, y si hay disponibilidad, sería conveniente la determinación de 

valores de cotinina en líquidos corporales, especialmente en suero. 

Teniendo en cuenta todos los datos obtenidos al analizar las dife-

rentes variables se puede realizar el diagnóstico de tabaquismo del 

paciente de acuerdo a 4 aspectos: a) grado de tabaquismo; b) motiva-

ción para dejar de fumar; c) grado de dependencia física por la nicoti-

na, y d) tipo de recompensa. 

Diagnóstico en fumadores con EPOC previamente diagnosticada

Hasta un 30-70% de los pacientes con EPOC continúa fumando, a 

pesar de estar diagnosticados de este proceso y de haber sido adverti-

dos por su médico en diversas ocasiones sobre la conveniencia de 

abandonar el consumo del tabaco. En este grupo de pacientes, la 

aproximación al fumador tiene características específicas y se debe 

realizar con empatía, respeto y comprensión por parte del médico ha-

cia su paciente. 

Los aspectos más importantes que se deben abordar en este grupo 

de sujetos son los siguientes: identificación del consumo de tabaco, 

cooximetría, determinación de concentración de cotinina en líquidos 

corporales, sobre todo en suero, análisis del grado de dependencia fí-

sica por la nicotina, análisis del grado de motivación para dejar de fu-

mar, análisis de autoeficacia, valoración del estado de ánimo y análisis 

de intentos previos de abandono del tabaco.

Intervención terapéutica del tabaquismo en fumadores con EPOC

La intervención terapéutica sobre el tabaquismo de estos pacientes 

está constituida por la combinación de terapia cognitivoconductual 

(TCC) y tratamiento farmacológico (fig. 2):

Terapia cognitivoconductual en fumadores con EPOC de reciente 

diagnóstico

Este tipo de intervención en este subgrupo de pacientes debe con-

tener los siguientes aspectos:

– Explicación de la íntima relación entre tabaquismo y EPOC. Los 

sujetos deben ser informados que el consumo de tabaco es la causa 

directa de su enfermedad. Igualmente deben ser alertados de los si-

Tratamiento  

Terapia cognitivoconductual  Tratamiento farmacológico  

EPOC reciente  EPOC previa  

Cambiar mensaje  
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Reducción con TSN
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tiempo estándar

TSN dosis y tiempo
estándar

Vareniclina dosis y
tiempo estándar
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   a dejar de fumar

Figura 2. Intervención terapéutica en fumadores con EPOC. TSN: terapia sustitutiva con nicotina.
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guientes aspectos: a) que el abandono del consumo de tabaco es la 

única medida terapéutica que se ha mostrado eficaz para mejorar su 

enfermedad; b) que la utilización de tratamientos farmacológicos 

para su enfermedad será de muy baja eficacia si continúa fumando, y 

c) que, por el contrario, el abandono del consumo de tabaco se seguirá 

de una franca mejoría de la evolución de su enfermedad y de la res-

puesta al tratamiento de la EPOC.

– En los fumadores que se muestren dispuestos a realizar un serio 

intento de abandono del consumo de tabaco, la intervención irá dedi-

cada a la elección del día de abandono (día D), la identificación de si-

tuaciones de alto riesgo, el desarrollo de conductas alternativas, la 

explicación de los síntomas del síndrome de abstinencia y de su evo-

lución, así como la entrega de folletos con información sanitaria sobre 

el tabaquismo y la EPOC y folletos de autoayuda para dejar de fumar.

– En los fumadores que no se muestran dispuestos a realizar un 

intento serio de abandono en el momento actual se insistirá en la ne-

cesidad de dejar de fumar en cada una de las visitas que el sujeto rea-

lice a su médico o enfermera. La insistencia se realizará con empatía, 

cordialidad, comprensión, a la vez que con firmeza y acompañada de 

oferta de todo tipo de ayuda. 

Terapia cognitivoconductual en fumadores con EPOC previamente 

diagnosticada

Los componentes de la TCC que se preste a estos pacientes deben 

ser los mismos que los expresados en el apartado anterior, pero la 

correcta intervención sanitaria sobre estos pacientes, que ya han esta-

do en contacto previamente con los profesionales sanitarios, exige 

que no solo cambiemos nuestro mensaje sino que, además, cambie-

mos la forma de ofrecerlo. Por ello, la intervención sobre estos sujetos 

debe hacerse con empatía, respeto y comprensión, tratando de incre-

mentar la motivación, la autoeficacia y la autoestima del paciente.

Tratamiento farmacológico del tabaquismo en fumadores con EPOC 

que quieren realizar un intento serio de abandono del consumo de 

tabaco

El tratamiento farmacológico del tabaquismo en fumadores con 

EPOC es obligatorio. Las características del tabaquismo en este tipo de 

fumadores y la necesidad perentoria que tienen de abandonar el con-

sumo de tabaco obligan a utilizar siempre tratamiento farmacológico 

y, en ocasiones, a hacerlo de forma intensiva. En el grupo de pacientes 

que desean realizar un intento de abandono los tratamientos reco-

mendados son: terapia sustitutiva con nicotina (TSN), bupropión y 

vareniclina.

Tratamiento farmacológico del tabaquismo en fumadores con EPOC 

que no quieren realizar un intento serio de abandono del consumo de 

tabaco en el momento actual

En este grupo se debe insistir, en todas las consultas de seguimien-

to, en la necesidad de realizar un serio intento de abandono del taba-

co. La utilización de fármacos como la TSN y la vareniclina se ha mos-

trado, en algunos estudios, eficaz y segura para ayudar a dejar de 

fumar a pacientes que, aun no queriendo dejarlo en el momento, se 

mostraban dispuestos a reducir su consumo.

Tratamiento de la EPOC en fase estable

La base del tratamiento farmacológico de la EPOC son los bronco-

dilatadores de larga duración. Durante la primera mitad de 2013 se 

han comercializado en España dos nuevos anticolinérgicos de larga 

duración (LAMA).

El bromuro de aclidinio es un nuevo LAMA inhalado con escasa 

actividad sistémica, desarrollado para el tratamiento de manteni-

miento de la EPOC. Se hidroliza rápidamente en metabolitos inacti-

vos, lo que resulta en unas concentraciones circulantes muy bajas tras 

la inhalación, lo que sugiere un bajo potencial para producir efectos 

adversos sistémicos47.

La dosis recomendada es de 322 μg 2 veces al día, que ha demos-

trado mejorías del FEV1 valle de 124 ml de media a las 12 semanas 

sobre el placebo (intervalo de confianza del 95% [IC del 95%], 83-164 

ml) y de 192 ml en el FEV1 pico (IC del 95%, 148-236 ml). En las varia-

bles secundarias, aclidinio también mostró una mejoría estadística-

mente significativa sobre el placebo en calidad de vida medida con el 

St. George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ), aunque sin llegar a las 

4 unidades de mejoría promedio, y una mejoría significativa en el ín-

dice transicional de disnea48.

Maltais et al49 realizaron un estudio en 181 pacientes tratados con 

aclidinio 200 μg 1 vez al día o placebo durante 6 semanas para com-

probar el efecto del fármaco sobre la tolerancia al ejercicio. Los pa-

cientes tratados con aclidinio aumentaron de forma significativa el 

tiempo de tolerancia al ejercicio por encima del umbral considerado 

clínicamente significativo y con una magnitud similar a la observada 

en estudios realizados con tiotropio50.

En un estudio doble ciego, cruzado, comparativo de aclidinio 400 

μg/12 h frente a tiotropio 18 μg /24 h y placebo en 3 períodos de trata-

miento de 15 días, ambos broncodilatadores mostraron una mejoría 

significativa de la función pulmonar sobre el placebo. Es interesante 

resaltar que el área bajo la curva de la función pulmonar, medida me-

diante FEV1 seriados en las segundas 12 h del día (período nocturno), 

fue significativamente superior para aclidinio frente a tiotropio (p < 

0,05)51. Esta mejoría en los valores espirométricos se tradujo en una 

mejoría en síntomas nocturnos (parámetro secundario del estudio), 

aunque se debe señalar que la evaluación de los síntomas nocturnos 

no utilizó un cuestionario debidamente validado51. En un estudio fase 

IIIb más reciente, aclidinio 400 μg/12 h se comparó con placebo y con 

tiotropio 18 μg/24 h durante 6 semanas. La función pulmonar expre-

sada como área bajo la curva del FEV1 entre 0 y 24 h y entre 12 y 24 h 

fue superior con aclidinio y tiotropio que con placebo, sin diferencias 

significativas entre ellos. Sin embargo, solamente aclidinio redujo de 

forma significativa la gravedad de los síntomas respiratorios por la 

mañana y los síntomas nocturnos frente a placebo52. La importancia 

de la dosificación cada 12 h sobre la mejoría de los síntomas noctur-

nos en la EPOC es un aspecto novedoso que requiere mayor investiga-

ción.

El bromuro de glicopirronio es un LAMA desarrollado para admi-

nistrase por vía inhalada con una estructura de amonio cuaternario 

que minimiza su biodisponibilidad oral, lo que debe reducir los posi-

bles efectos sistémicos de la posible ingestión de parte de la dosis ad-

ministrada por vía inhalada53. La dosis recomendada es de 50 μg cada 

24 h y ha demostrado producir una broncodilatación significativa du-

rante todo el día. En un estudio doble ciego frente a placebo de 26 se-

manas de duración, glicopirronio demostró una mejoría del FEV1 valle 

de 108 ml (desviación estándar 14,8 ml) (p < 0,001). Además mejoró 

el FEV1 a lo largo de las mediciones obtenidas durante 24 h durante 

todo el estudio frente a placebo. El índice transicional de disnea mejo-

ró en promedio 1,04 unidades (p < 0,001) y la puntuación del SGRQ 

mejoró 2,81 unidades frente a placebo (p < 0,004)54.

En un estudio de 1 año de duración doble ciego frente a placebo y 

con un brazo de tratamiento abierto con tiotropio, glicopirronio de-

mostró una mejoría en el FEV1 valle frente a placebo de 97 ml y tiotro-

pio de 83 ml (ambos significativos, con p < 0,001). Glicopirronio tam-

bién redujo el riesgo de una agudización moderada o grave en un 34% 

frente a placebo (p = 0,001). Las diferencias entre glicopirronio y pla-

cebo y entre tiotropio y placebo fueron comparables para todos los 

parámetros de evaluación55.

En un estudio más reciente, Beeh et al56 demostraron que el trata-

miento con glicopirronio fue superior al placebo en la tolerancia al 

ejercicio medida mediante prueba de ejercicio submáxima con ci-

cloergómetro y produjo cambios estadísticamente significativos en la 

capacidad inspiratoria en reposo y durante el ejercicio.

Otra característica de glicopirronio es su rápido inicio de acción 

comparado con el resto de LAMA. Se ha sugerido que esta superior 

rapidez de acción sería capaz de mejorar los síntomas matutinos y la 
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actividad de los pacientes durante las mañanas. La importancia clíni-

ca de estas diferencias debe ser demostrada en estudios específica-

mente diseñados para este fin. 

En resumen, aclidinio y glicopirronio constituyen 2 alternativas 

válidas en el tratamiento broncodilatador de primera línea en la 

EPOC. Presentan ciertas diferencias menores entre sí y en relación con 

tiotropio, pero ninguna de estas diferencias es suficiente para reco-

mendar con mayor fuerza un LAMA frente a otro. La nueva lista de 

fármacos para la EPOC se presenta en la tabla 2.

Respecto a los LABA, en un análisis combinado de múltiples ensa-

yos clínicos, la dosis de indacaterol de 150 μg se mostró más eficaz en 

mejorar la función pulmonar, la disnea y la calidad de vida en pacien-

tes con un FEV1 > 50% y que no estaban tomando CI, mientras que la 

dosis > 300 μg fue más eficaz que la de 150 μg en pacientes más gra-

ves (FEV1 < 50%) y/o con medicación concomitante con CI57. 

En el apartado de la prevención, la nueva vacuna neumocócica 

conjugada de 13 serotipos aporta una mayor respuesta inmunológica, 

incluso en mayores de 70 años que han sido previamente vacunados 

con la vacuna neumocócica polisacárida58. Esto es especialmente rele-

vante para la EPOC, ya que confiere un riesgo elevado de enfermedad 

neumocócica invasiva59 y la mayoría de pacientes son de edad avanza-

da, por lo que se debe recomendar la vacunación. También, en conse-

cuencia, el grupo de trabajo del área de tabaquismo de la SEPAR reco-

mienda la vacunación antineumocócica utilizando una sola dosis de 

vacuna neumocócica conjugada de 13 serotipos (VNC-13) en todos los 

fumadores, independientemente de su edad e intensidad y/o carga de 

consumo, que padecen enfermedades respiratorias como la EPOC60.

Tratamiento por fenotipos

Fenotipo no agudizador

La base del tratamiento del fenotipo no agudizador son los bronco-

dilatadores de larga duración, inicialmente en monoterapia y en casos 

más graves en asociación.

En este aspecto cabe destacar la publicación de los estudios IN-

TRUST 1 y 2, que investigaron la eficacia y seguridad de la combina-

ción de indacaterol y tiotropio comparada con tiotropio en monotera-

pia con un diseño doble ciego durante 12 semanas de tratamiento. Los 

resultados mostraron que la administración de ambos fármacos me-

joró la función pulmonar medida mediante el área bajo la curva del 

FEV1 (130 y 120 ml para cada estudio; p < 0,001) y el FEV1 valle (80 y 

70 ml; p < 0,001). También se observó una mejoría significativa de la 

capacidad inspiratoria con la administración de ambos broncodilata-

dores (130 y 100 ml sobre tiotropio; p < 0,001). No hubo diferencias 

en la incidencia de efectos adversos. Estos resultados apoyan la reco-

mendación de combinar diversos broncodilatadores de larga duración 

de diferente mecanismo de acción en pacientes sintomáticos a pesar 

del tratamiento en monoterapia61.

GesEPOC recomienda como segundo escalón de tratamiento en 

pacientes no agudizadores la asociación de 2 broncodilatadores de 

larga duración de distinto mecanismo de acción (LABA + LAMA). Esta 

elección de tratamiento viene refrendada por los resultados del estu-

dio ILLUMINATE, que ha comparado el tratamiento con indacaterol/

glicopirronio administrado 1 vez al día en un mismo dispositivo 

(Breezhaler®) frente a salmeterol/fluticasona (50/500) administrado 2 

veces al día mediante Accuhaler® en pacientes con EPOC moderada o 

grave que no habían sufrido ninguna agudización durante el año pre-

vio a su inclusión en el ensayo62. La combinación indacaterol/glicopi-

rronio fue superior a la de salmeterol/fluticasona en el parámetro 

principal del estudio, el área bajo la curva de 0 a 12 h del FEV1 en la 

semana 26 (diferencia 138 ml; IC del 95%, 100-176 ml; p < 0,0001). 

Pero el resultado más interesante fue que no hubo un aumento en la 

frecuencia de efectos adversos, que incluían el empeoramiento de la 

EPOC, entre los pacientes tratados con broncodilatadores, sin CI. En el 

grupo aleatorizado a indacaterol/glicopirronio, un 32,9% estaba to-

mando de forma crónica CI antes de la aleatorización, pero a pesar de 

ello no se observó un aumento en el empeoramiento de la EPOC en 

este grupo tras la interrupción de los CI62. Estos resultados avalan la 

recomendación del tratamiento con broncodilatadores sin antiinfla-

matorios en pacientes de fenotipo no agudizador y sugieren que no 

hay un efecto significativo de aumento del riesgo de agudización de-

bido a la retirada de CI en esta población seleccionada.

Fenotipo mixto asma-EPOC

En un estudio doble ciego, controlado con placebo se investigó el 

tratamiento con tiotropio en pacientes adultos con asma grave con o 

Tabla 2
Características de los fármacos broncodilatadores para el tratamiento de la EPOC

Principio activo Presentación Dosis recomendada Dosis máxima Inicio de acción Efecto máximo Duración de acción

Beta-2 adrenérgicos Salbutamol ICP: 100 μg/inh 200 μg/4-6 h 1.600 μg/día 40-50 s 15-20 min 3-6 h

Terbutalina TH: 500 μg/inh 500 μg/6 h 6 mg/día 40-50 s 15-30 min 4-6 h

Salmeterol ICP: 25 μg /inh 50 μg/12 h 200 μg/día 20 min 3-4 h 12 h

AH:50 μg/inh

Formoterol ICP: 12 μg inh 12 μg/12 h 48 μg/día 1-3 min 2 h 12 h

TH: 9 μg/inh

AL: 12 μg/inh

Indacaterol BH: 150 μg/inh 150 μg/24 h 300 μg/día 1-3 min 2 h 24 h

BH: 300 μg/inh

Anticolinérgicos Bromuro de ipatropio ICP: 20 μg inh 20-40 μg/6-8 h 320 μg/día 15 min 30-60 min 4-8 h

Bromuro de tiotropio HA: 18 μg/inh 18 μg/24 h 18 μg/día 30 min 3 h 24 h

RM: 5 μg /inh 5 μg/24 h 5 μg/día

Aclidinio GE: 322 μg/inh 322 μg/12 h 644 μg/día 15-30 min 2 h 12 h

Glicopirronio BH: 44 μg/inh 44 μg/24 h 44 μg/día 5 min 2 h 24 h

Metilxantinas Teofilina p.o.: 100-600 mg 5-6 mg/kg (carga) 2-7 mg/kg/12 h 3 h 6 h 12 h

2-7 mg/kg/12 h 

(dosis de mantenimiento)

AH: Accuhaler®; AL: Aerolizer®; BH: Breezhaler®; CI: cápsulas inhaladas; HA: Handihaler®; ICP: inhalador en cartucho presurizado; GE: Genuair®; inh: inhalación; p.o.: por vía oral; 

TH: Turbuhaler®; RM: Respimat®.
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sin enfisema. Todos los pacientes llevaban tratamiento con CI y LABA. 

Se observó en ambos grupos una mejoría del FEV1, que fue del 12,6% 

en el FEV1 (%) en pacientes con asma y enfisema y del 5,4% en aquellos 

sin enfisema. Este estudio apoya el uso de tiotropio como integrante 

de la triple terapia en pacientes con fenotipo mixto EPOC-asma63.

Fenotipo agudizador con bronquitis crónica

Un ejemplo de tratamiento por fenotipos lo encontramos en los 

ensayos clínicos con roflumilast. Un estudio reciente en pacientes con 

fenotipo exacerbador frecuente con bronquitis crónica, definido como 

la historia de al menos 2 exacerbaciones el año previo, ha demostrado 

que el tratamiento con roflumilast fue eficaz en convertir a los exacer-

badores frecuentes en infrecuentes y evitar que los infrecuentes su-

frieran agudizaciones con mayor frecuencia. Este efecto fue indepen-

diente de la administración concomitante de LABA o CI64. Este estudio 

refuerza la recomendación del tratamiento con roflumilast a partir 

del segundo escalón de gravedad en pacientes con fenotipo agudiza-

dor con bronquitis crónica.

Una reciente revisión Cochrane sobre la eficacia del tratamiento 

con mucolíticos en la prevención de las agudizaciones de la EPOC ha 

aportado más evidencia a favor del uso de estos compuestos en pa-

cientes con fenotipo agudizador con bronquitis crónica. Se revisaron 

30 estudios que incluyeron 7.430 pacientes, y la conclusión principal 

fue que el tratamiento con mucolíticos se asoció a una discreta pero 

significativa reducción en la frecuencia de agudizaciones, sin cambios 

en la calidad de vida o en la función pulmonar. Tampoco se asociaron 

con un aumento de efectos adversos o de mortalidad. En general, un 

paciente de cada 7 evitaría una agudización si se tratara al menos du-

rante 10 meses. Los autores concluyen que los mucolíticos se deben 

consideran especialmente en pacientes que no son candidatos a otras 

terapias, como los CI65.

Un ensayo clínico aleatorizado y doble ciego realizado en China 

comparó el tratamiento con N-acetil cisteína (NAC) a dosis de 600 mg 

2 veces al día con placebo durante 1 año en 120 pacientes con EPOC 

con un FEV1 (%) medio posbroncodilatador entre el 58,6 y el 60,6%, y 

todos ellos con al menos 1 agudización el año previo. Los pacientes 

tratados con NAC a dosis altas mejoraron de forma significativa la fun-

ción de la pequeña vía aérea y presentaron una reducción significativa 

en la frecuencia de agudizaciones de 1,71 agudizaciones/año en el 

grupo placebo a 0,96 en el grupo NAC (p = 0,019). No hubo diferencias 

entre grupos en la disnea, la calidad de vida o la distancia recorrida en 

la prueba de 6 min. Cabe destacar que entre un 74 y un 84% de pacien-

tes según los grupos recibieron de forma concomitante CI66. Este estu-

dio refuerza la recomendación de considerar el tratamiento con mu-

colíticos en pacientes agudizadores, especialmente si presentan 

bronquitis crónica.

En los pacientes agudizadores se ha eliminado la opción de trata-

miento LAMA + CI por falta de evidencia (tabla 3).

Fenotipo agudizador con enfisema

En los pacientes con fenotipo agudizador con enfisema y nivel de 

gravedad III o IV, GesEPOC recomienda el tratamiento triple LAMA + 

LABA + CI. Wedzicha et al67 han desarrollado un estudio que avala esta 

recomendación. Se trata de un ensayo clínico doble ciego de compara-

ción de la combinación indacaterol/glicopirronio administrado 1 vez 

al día en un mismo dispositivo (Breezhaler®) frente a glicopirronio 

con un brazo abierto de tratamiento con tiotropio durante 1 año. La 

población del estudio fueron pacientes con FEV1 < 50% del teórico y 

que habían sufrido al menos una agudización el año previo. Destaca 

que un 75% de los pacientes estaba tratado con CI antes y durante el 

estudio por lo que, en estos casos, los pacientes en el grupo indacate-

rol/glicopirronio estaban realizando tratamiento triple. El parámetro 

principal del estudio fue la incidencia de agudizaciones y los resulta-

dos mostraron una reducción significativa del 12% en la tasa de agudi-

zaciones moderadas o graves frente a glicopirronio (p = 0,038) y un 

15% de reducción en el total de agudizaciones (p = 0,0012). Los resul-

tados con glicopirronio y con tiotropio fueron superponibles. Por pri-

mera vez, este estudio demuestra que la doble broncodilatación es 

superior al efecto de un LAMA en la prevención de agudizaciones en 

la EPOC. Una observación interesante del estudio es que, a pesar de la 

gravedad de la obstrucción de los pacientes, la edad media fue de solo 

63 años y que mostraron una reversibilidad de la obstrucción entre un 

17,2 y un 18,9% según los brazos de tratamiento. Este hecho, junto con 

la elevada prevalencia del tratamiento con CI, sugiere que una parte 

significativa de la población reclutada podría tener características 

compatibles con el fenotipo mixto asma-EPOC, en el que GesEPOC 

también recomienda el tratamiento triple a partir del nivel de grave-

dad III. En el momento de redactar esta actualización, la combinación 

indacaterol/glicopirronio en un único inhalador (Breezhaler®) no está 

aprobada para su uso en España.

En 2 ensayos clínicos replicados con una población total de 1.622 

pacientes se investigó la eficacia en la prevención de agudizaciones de 

Tabla 3
Tratamiento farmacológico de la EPOC según fenotipos y niveles de gravedad (para estadios de gravedad I a IV)

Fenotipo Estadio de gravedad

I II III IV

No agudizador LAMA o LABA LAMA o LABA LAMA + LABA LAMA + LABA + teofilina

SABA o SAMA* LAMA+ LABA

Mixto EPOC-asma LABA + CI LABA + CI LAMA + LABA + CI LAMA + LABA + CI (valorar añadir teofilina o IPE4 

si expectoración y agudizaciones)

Agudizador con enfisema LAMA o LABA LABA+ CI LAMA + LABA + CI LAMA + LABA + CI (valorar añadir teofilina)

LAMA + LABA

LAMA o LABA

Agudizador con BC LAMA o LABA LABA + CI LAMA + LABA + (CI o IPE4) LAMA + LABA + (CI o IPE4)

LAMA + LABA (LAMA o LABA) + CI + IPE4 

(valorar añadir carbocisteína)

LAMA + LABA + CI + IPE4 (valorar añadir 

carbocisteína)

LAMA o LABA Valorar añadir teofilina

(LAMA o LABA) + IPE4 Valorar añadir antibiótico

BC: bronquitis crónica; CI: corticosteroide inhalado; IPE4: inhibidor de la fosfodiesterasa 4; LABA: beta-2 agonista de larga duración; LAMA: anticolinérgico de larga duración; 

SABA: beta-2 agonista de corta duración; SAMA: anticolinérgico de corta duración.

*En caso de síntomas intermitentes.
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la EPOC de la nueva combinación de CI con LABA, furoato de fluticaso-

na/vilanterol (FF/V) de administración en una sola dosis diaria en 1 

solo inhalador frente a V en monoterapia en pacientes que habían su-

frido al menos 1 agudización el año previo. En este estudio se ensaya-

ron 3 dosis distintas de FF (50, 100 y 200 μg) y la población tenía una 

edad media de entre 63 y 64 años, un FEV1 (%) medio de entre 44,3 y 

46,4% y una reversibilidad de entre 13,8 y 15,2% y entre el 65,4 y el 

75,6% estaba recibiendo CI antes de su inclusión68. En uno de los estu-

dios no hubo una diferencia significativa en la reducción de agudiza-

ciones con la combinación frente al LABA en monoterapia, mientras 

que en el segundo estudio sí que se alcanzaron diferencias significati-

vas con la combinación frente al LABA y también en el análisis combi-

nado de ambos estudios. Destaca que no hubo una relación dosis-

respuesta de FF, y los propios autores en las conclusiones recomiendan 

seguir con la investigación de la dosis de 100 μg. No hubo diferencias 

en la tasa de agudizaciones graves que precisaron hospitalización, 

pero hubo una mayor frecuencia de neumonías y fracturas en los gru-

pos de tratamiento con FF. Se contabilizaron 8 fallecimientos por neu-

monía en los grupos de FF, frente a ninguno con V. La prevención de 

agudizaciones fue más importante en los pacientes con 2 o más agu-

dizaciones el año previo (entre el 33 y el 44% de los integrantes de los 

diversos grupos de tratamiento). Tampoco se observó una relación 

dosis-respuesta de FF en la mejoría del FEV1 valle durante el estudio. 

Estos resultados indican que los beneficios de la adición de un CI a un 

LABA en la prevención de agudizaciones son escasos, pero más impor-

tantes en los pacientes con mayor frecuencia de agudizaciones y que 

son inexistentes en la prevención de hospitalizaciones. Estos benefi-

cios se deben valorar a la luz del aumento de efectos adversos obser-

vados con FF. En relación con GesEPOC refuerza la recomendación de 

introducir CI en pacientes agudizadores solo después de optimizar la 

terapia broncodilatadora, que es la de primera elección. En el momen-

to de redactar esta actualización, la combinación FF/V no está aproba-

da para su uso en España. 

Seguridad de los dispositivos de inhalación

En los ensayos clínicos de registro se observó un desequilibrio en 

el número de fallecimientos entre los pacientes que recibían tiotropio 

en HandiHaler o en Respimat. El incremento relativo de fallecimien-

tos en los pacientes tratados con Respimat llevó a conjeturar que po-

día deberse a un efecto adverso cardiovascular. Para poder conocer 

con exactitud si existía este efecto y su posible magnitud, se diseñó el 

estudio Tiospir, que ha incluido 17.135 pacientes con EPOC aleatoriza-

dos en 3 grupos a recibir tiotropio 18 μg HandiHaler, o 2,5 μg o 5 μg 

con Respimat con la finalidad de comparar la mortalidad con los 3 

tratamientos69. Durante un seguimiento medio de 2,3 años los resul-

tados han mostrado que ambas dosis de tiotropio en Respimat no fue-

ron distintas de HandiHaler en relación a riesgo de mortalidad ni de 

exacerbaciones. Estos resultados han asegurado el adecuado perfil de 

seguridad de tiotropio administrado mediante Respimat.  

Tratamiento de la EPOC agudizada

Desde la publicación de GesEPOC en julio de 2012, nuevas eviden-

cias se han acumulado por lo que respecta a la importancia, diagnós-

tico, clasificación y tratamiento de la agudización de la EPOC. La prin-

cipal información en este campo la podemos agrupar en los siguientes 

apartados:

– Impacto de las agudizaciones y variabilidad asistencial.

– Criterios de gravedad de la agudización.

– Tratamiento farmacológico: antibióticos y corticoides sistémicos.

Impacto de las agudizaciones y variabilidad asistencial

Distintos estudios han demostrado que las agudizaciones produ-

cen deterioro de la calidad de vida relacionada con la salud, generan 

elevados costes, afectan a la progresión de la enfermedad y aumentan 

el riego de muerte. En este último apartado se han presentado algu-

nos datos recientes que refuerzan el papel de las hospitalizaciones 

como los episodios de mayor mortalidad, con independencia de la 

gravedad basal de la enfermedad. Según Suissa et al70, las agudizacio-

nes graves se asocian a un pico de mortalidad durante los 3 primeros 

meses tras el episodio, reduciéndose el riesgo a partir de esa fecha. 

Además, los autores también observaron que la mortalidad aumenta 

de forma dramática si el episodio se repite, especialmente a las pocas 

semanas, acortándose el intervalo de tiempo entre hospitalizaciones 

a medida que aumenta su frecuencia. Aunque se desconocen las razo-

nes precisas de este aumento en el riesgo de muerte, lo cierto es que 

las cifras de mortalidad varían enormemente de unos centros a otros. 

Esta variabilidad asistencial se relaciona con la organización de los 

centros y las características de los pacientes, pero también con la 

práctica asistencial, lo que se traduce en grandes diferencias en los 

resultados en salud. Según el estudio AUDIPOC71, una auditoría clínica 

realizada en 129 hospitales españoles, la mortalidad global a los 90 

días de presentar una hospitalización por agudización de EPOC fue 

del 11,6%, aunque con variaciones que oscilaron entre el 0 y el 50%. La 

tasa de reingresos fue del 37%, también con fuertes variaciones entre 

el 0 y el 62%. 

Criterios de gravedad de la agudización

Disponer de escalas predictivas de riesgo puede ser de gran interés 

de cara a estratificar a los pacientes y diseñar actuaciones asistencia-

les de diferente intensidad y/o complejidad. En pacientes hospitaliza-

dos con una exacerbación de EPOC que se complica con consolidación 

alveolar, el uso del CURB-65 (confusión, urea, respiratory reate, blood 

presure, age > 65) se ha utilizado para valorar el riesgo y decidir la 

pauta antibiótica; sin embargo, en pacientes con EPOC este índice 

puede ser subóptimo72. Recientemente, Steer et al73 han desarrollado 

el índice DECAF a partir de los 5 predictores de mortalidad con más 

peso específico (disnea basal, eosinopenia, consolidación, acidemia y 

fibrilación auricular) (tabla 4). La disnea basal durante la fase estable 

de la enfermedad fue valorada mediante la escala de la Medical Re-

search Council extendida72 (eMRCD). En esta escala, el grado 5 de dis-

nea, que equivale al grado 4 de la escala mMRC recomendada por 

GesEPOC, fue subdividida en 5a, para pacientes que son capaces de 

lavarse o vestirse de forma independiente, y 5b, para los que requie-

ren asistencia para ambas tareas. Este índice mostró una excelente 

discriminación para mortalidad con un estadístico C de 0,86 (IC del 

95%, 0,82-0,89) y fue más preciso que otros predictores clínicos de 

mortalidad. 

En el subgrupo de pacientes con neumonía coexistente, DECAF 

también fue superior al CURB-65. La tabla 5 muestra la mortalidad 

intrahospitalaria y a los 30 días tras hospitalización tras aplicar 

Tabla 4
Índice DECAF para pacientes hospitalizados por agudización de EPOC

Variable Puntuación

Disnea

 eMRCD 5a 1

 eMRCD 5b 2

Eosinopenia (< 0,05 × 109/l) 1

Consolidación 1

Acidemia (pH < 7,3) 1

Fibrilación auricular 1

Total índice DECAF 6

DECAF: disnea, eosinopenia, consolidación, acidemia y fibrilación auricular; eMRCD: 

escala de disnea de la Medical Research Council extendida.

Tomado de Steer et al2.
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DECAF. Aunque este nuevo índice necesita validación externa, 

GesEPOC considera que puede ser una herramienta útil para estratifi-

car el riesgo de muerte de los pacientes hospitalizados por agudiza-

ción de EPOC.

Tratamiento farmacológico de la agudización

Sobre la efectividad de los antibióticos, siempre ha habido cierta 

controversia. Una revisión sistemática reciente74 indica que para pa-

cientes ingresados en cuidados intensivos, el uso de antibióticos pro-

duce beneficios importantes y consistentes. Sin embargo, en pacien-

tes hospitalizados fuera de cuidados intensivos y ambulatorios los 

resultados son más inconsistentes y no se han demostrado efectos es-

tadísticamente significativos ni sobre la mortalidad ni sobre la dura-

ción de la estancia hospitalaria. Probablemente, los resultados no son 

consistentes porque se incluyeron pacientes muy diversos, de tal 

suerte que los autores recomiendan la investigación de algunos sig-

nos clínicos o de determinados biomarcadores para identificar los ca-

sos que se beneficiarán de antibióticos. 

GesEPOC no recomienda utilizar antibióticos de forma indiscrimi-

nada, sino emplearlos solo en pacientes ambulatorios cuando aparez-

ca un cambio en el color del esputo, como expresión indirecta de po-

sible infección bacteriana. En este último año, y en consonancia con 

esta recomendación, Soler et al75 han demostrado cómo también en 

pacientes hospitalizados con agudización de la EPOC la administra-

ción de antibióticos guiada por la purulencia del esputo puede ser una 

buena estrategia, al no encontrar diferencia a corto plazo entre el gru-

po que recibió antibiótico guiado por la purulencia del esputo y el 

grupo que no recibió antibiótico por presentar esputo mucoso (fraca-

so terapéutico del 9% en el grupo no purulento sin antibióticos, frente 

al 10% en el purulento con antibióticos; p = 0,51).

En esta misma línea y en pacientes agudizados con una EPOC leve-

moderada —FEV1 (%) > 50%— donde el grado de evidencia era menor, 

Llor et al76, en un ensayo clínico aleatorizado multicéntrico, han con-

firmado que la administración de amoxicilina-clavulánico (500/125 

mg/3 veces al día) produce mayor tasa de curación y menores recu-

rrencias cuando se compara con placebo. Además, la purulencia del 

esputo es el mejor signo guía para la necesidad de antibióticos, de 

manera que los pacientes del grupo placebo cuyo esputo no era puru-

lento presentaron una tasa de fracaso similar a la del grupo de anti-

biótico77. 

Los corticoides sistémicos han demostrado acelerar la recupera-

ción de los síntomas, mejorar la función pulmonar y disminuir los 

fracasos terapéuticos. Por este motivo, GesEPOC recomienda su uso 

en todas las agudizaciones que sean, como mínimo, moderadas. La 

duración del tratamiento es muy variable según estudios y, por este 

motivo, GesEPOC recomendaba en su versión inicial una tanda corta 

durante 7 a 10 días. No obstante, nuevos datos sugieren que la dura-

ción podría ser incluso inferior. Según el estudio REDUCE78, un ensayo 

clínico de no inferioridad en pacientes que acudieron al servicio de 

urgencias con agudizaciones de EPOC, el tratamiento con corticoides 

sistémicos durante 5 días no fue inferior a una pauta de 14 días, mos-

trando similares resultados en la aparición de nuevas agudizaciones a 

los 6 meses (el 37,2 frente al 38,4%; p = NS), similar tasa de defuncio-

nes y menor tasa de exposición a los glucocorticoides, lo que apoya el 

uso de tandas cortas de 5 días en este tipo de exacerbaciones que no 

precisan ingreso hospitalario. 

Tratamiento no farmacológico. Rehabilitación respiratoria

Desde la publicación de GesEPOC en 2012, las evidencias acumula-

das referentes a la rehabilitación respiratoria hacen referencia a 3 

grandes apartados:

– Composición de los programas de rehabilitación respiratoria.

– Importancia de la rehabilitación en la EPOC exacerbada.

– Tratamientos coadyuvantes en los programas de rehabilitación.

Componentes de los programas de rehabilitación respiratoria

Aunque el entrenamiento de la musculatura periférica continúa 

siendo el principal componente de la rehabilitación79, la inclusión de 

un entrenamiento muscular respiratorio específico y la intervención 

nutricional se han incorporado de manera sistemática en los progra-

mas de rehabilitación respiratoria (tabla 6 y fig. 3)80-82.

Un metaanálisis de 32 ensayos clínicos controlados, aleatorizados, 

concluye que el entrenamiento muscular inspiratorio mejora la fuer-

za y la resistencia musculares, la capacidad de ejercicio, la disnea y la 

calidad de vida, y que se debe aplicar en pacientes con EPOC y debili-

Tabla 5
Índice DECAF y mortalidad intrahospitalaria

Índice DECAF n Mortalidad intrahospitalaria (%) Sensibilidad Especificidad Mortalidad 30 días (%)

0 201 0,5 1 0 1,5

1 291 2,1 0,99 0,24 3,8

2 226 8,4 0,93 0,59 11,9

3 125 24 0,73 0,84 27,2

4 57 45,6 0,42 0,96 45,6

5 20 70 0,15 0,99 70

6 0 NA NA NA NA

DECAF: disnea, eosinopenia, consolidación, acidemia y fibrilación auricular. Se consideró bajo riesgo: índice DECAF 0-1; riesgo intermedio: índice DECAF 2; riesgo alto: índice 

DECAF ≥ 3 puntos.

Tomado de Steer et al2.

Tabla 6
Principales componentes de los programas de rehabilitación respiratoria

1. Entrenamiento físico 

    Extremidades inferiores/superiores

    Músculos respiratorios

2. Educación e intervención psicosocial/conductual

    Educación en el autocuidado

    Psicoterapia

3. Fisioterapia respiratoria

    Técnicas de permeabilización de la vía aérea (en pacientes hipersecretores)

    Ejercicios respiratorios

4. Terapia ocupacional

5. Intervención nutricional

6. Terapias coayudvantes
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dad muscular inspiratoria83. Por tanto, podemos concluir que hay evi-

dencia demostrada sobre la efectividad del entrenamiento inspirato-

rio en pacientes con EPOC, aunque se precisan más estudios para 

determinar la repercusión clínica del entrenamiento espiratorio en 

estos pacientes.

La desnutrición proteicocalórica se relaciona con la pérdida de 

masa muscular y, consecuentemente, con la percepción de disnea, in-

tolerancia al ejercicio y afectación en la calidad de vida. Un ensayo 

clínico reciente ha demostrado que la suplementación dietética con 

creatina y coenzima Q10 no solo mejora la disnea, capacidad de ejer-

cicio y calidad de vida, sino también el desempeño de las actividades 

básicas y reduce el número de exacerbaciones84. 

La adherencia a los programas de rehabilitación sigue siendo un 

tema de interés que requiere más investigación. Un reciente estudio 

indica que el tabaquismo, el soporte familiar y los marcadores de gra-

vedad son factores predictores de asistencia y adherencia a los pro-

gramas de rehabilitación85. 

Importancia de la rehabilitación en la EPOC agudizada

GesEPOC, en su publicación de 2012, recomienda iniciar la rehabi-

litación respiratoria inmediatamente después de finalizar el trata-

miento de la agudización o en el período comprendido en las 3 sema-

nas siguientes. Una revisión sistemática acerca de la prescripción de 

 
 

 

  

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

   

 

 
 

 

EPOC estable

Indicaciones:

– Escala de disnea mMRC ≥ 2
– Baja tolerancia a la actividad física
– Desacondicionamiento físico por 
exacerbación o comorbilidad reciente
– Paciente con EPOC con motivación para 
iniciar programa de ejercicios

Unidad interdisciplinar de rehabilitación respiratoria

Selección del protocolo de entrenamiento

Valoración de resultados

Entrenamiento comunitario o en domicilio (si buena progresión)

Contraindicaciones:

– Ausencia de motivación y/o no adherencia al 
tratamiento
– Comorbilidad inestable
– Hipoxemia grave (SatO2 < 88%) no corregible con 
suplemento de oxígeno
– Patología asociada que impida la realización de 
ejercicio

Evaluación previa al inicio del entrenamiento:

Clínica:

Funcional:

Calidad de vida:

Edad

Resistencia (aeróbico):

Fuerza muscular

Otras estrategias:

Estimulación neuromuscular
Vibración mecánica
Suplemento de oxígeno durante el 
ejercicio

Compartimientos:

Miembros superiores
Miembros inferiores
Músculos respiratorios

Comorbilidad

Recursos disponibles

Actividad laboral

Actividades de ocio

Adaptación individualizada
Intensidad - frecuencia - duración

Figura 3. Algoritmo de entrenamiento físico en la EPOC estable. 
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ejercicio en pacientes con exacerbación de su enfermedad demuestra 

la seguridad y factibilidad del ejercicio durante el ingreso hospitala-

rio86,87. Aunque se requiere más investigación respecto a las caracterís-

ticas óptimas del entrenamiento, las evidencias actuales recomiendan 

aplicar un entrenamiento muscular de baja intensidad (40% intensi-

dad máxima), así como medidas para evitar el desacondicionamiento 

físico, especialmente en ingresos prolongados87. Un esquema de ac-

tuación en la EPOC agudizada se presenta en la figura 4.

Tratamientos coadyuvantes en la rehabilitación de la EPOC

En pacientes con EPOC avanzada y/o intolerancia al entrenamiento 

convencional, pueden contemplarse otras estrategias terapéuticas 

dentro de los programas de rehabilitación. La estimulación eléctrica 

neuromuscular mejora la debilidad muscular en pacientes con enfer-

medades crónicas progresivas como la EPOC88. Otra prometedora mo-

dalidad de entrenamiento es la vibración mecánica para este grupo de 

pacientes. Destaca la publicación de 2 ensayos clínicos aleatorizados 

que demuestran un mayor incremento en la prueba de caminar 6 min 

y en el sit-to-stand test en el grupo de pacientes que realizaban el ejer-

cicio en una plataforma vibratoria89,90.

Se prevé que la investigación en intervenciones farmacológicas di-

rigidas a mejorar la función muscular en pacientes con EPOC adquiera 

un mayor protagonismo en los próximos años, aunque todavía no se 

dispone de evidencia suficiente para recomendar su uso91,92.

Actividad física

Entre los estudios más relevantes se ha publicado un análisis siste-

mático de la literatura científica sobre la relación entre la actividad 

 
 

 
 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

  

 
   

 
  

    
    

 

 
  
  
  

 

 

 

 

 
 

 

 
 

 

 

 
   

  

  

 

 
   
  

   

EPOC exacerbada

Valoración de continuidad del programa de rehabilitación respiratoria al alta

Estabilización clínica y funcional

Controles periódicos por unidad de rehabilitación respiratoria

Primer ingreso por 
exacerbación

Paciente reingresador

Tratar causa desencadenante de la exacerbación
Optimizar el tratamiento farmacológico

Necesidad de exploraciones complementarias previas al inicio del ejercicio

Valorar posibles contraindicaciones 
del inicio de una movilización 

precoz (p. ej., TEP)

¿Puede beneficiarse de técnicas de 
fisioterapia respiratoria?
(paciente hipersecretor)

Programa de ejercicios (durante hospitalización):

– Movilización precoz (ejercicios calisténicos)
– Ejercicios de resistencia de pequeños grupos musculares
– Reeducación de la marcha y transferencias

Fisioterapia respiratoria

– Permeabilización de vía aérea
– Ejercicios respiratorios

VALORAR:

– Contraindicaciones al 
ejercicio
– Aceptación del paciente
– Distancia geográfica

Definir ámbito de aplicación

Hospitalario – ambulatorio - domiciliario

Definir protocolo de entrenamiento

Tipo:

– Resistencia (aerobio): 
   Continuo
   Interválico
– Fuerza muscular

Compartimientos:

– Miembros superiores
– Miembros inferiores
– Músculos respiratorios

Otras estrategias:

– Estimulación neuromuscular
– Vibración mecánica
– Suplementos de oxígeno durante 
el ejercicio

Sí

No Sí

Sí No

Figura 4. Algoritmo de rehabilitación respiratoria en la EPOC exacerbada.
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física y el riesgo de hospitalización por EPOC93. Los resultados indica-

ron que de los pacientes que sufren de EPOC, los que son menos acti-

vos físicamente presentan un mayor riesgo de hospitalización93. Es 

difícil establecer la relación causal, ya que las hospitalizaciones se 

asocian también con un período de mayor inactividad física y des-

acondicionamiento, pero en cualquier caso este estudio resalta la im-

portancia del nivel de actividad física, como recoge GesEPOC al in-

cluirla en su clasificación alternativa de la gravedad. 

La reducción de la actividad física comienza temprano en la histo-

ria natural de la enfermedad, incluso cuando los sujetos no están to-

davía diagnosticados de EPOC. La inactividad es más pronunciada en 

sujetos con síntomas leves de disnea, con niveles más bajos de capaci-

dad de difusión del CO y con menor capacidad de ejercicio94. En par-

ticular, parece que incluso en la EPOC leve se reduce la actividad física 

diaria, lo que indica la necesidad de una intervención temprana y la 

inclusión de los pacientes en programas de rehabilitación en fases 

más precoces95. De manera concordante con una menor actividad físi-

ca, los pacientes tienden a presentar un tiempo de marcha más corto 

y a pasar menos horas al aire libre. En el análisis de regresión multi-

factorial, la actividad física autodeclarada permitió predecir la hospi-

talización en los pacientes con EPOC de la población general y el rein-

greso en los pacientes hospitalizados por una agudización94. Los datos 

existentes en favor de una asociación entre la actividad física y el ries-

go de hospitalización por esta enfermedad se limitan a unos pocos 

estudios prospectivos de cohortes. Se precisan nuevos estudios enca-

minados a cuantificar el grado de actividad física que se asocia con la 

disminución del riesgo de hospitalización. 

Los estudios actuales demuestran que el efecto del ejercicio físico 

en personas con EPOC sobre la capacidad de ejercicio y la calidad de 

vida es significativo96. Estos estudios sugieren, además, que hay una 

asociación entre el ejercicio y una reducción de las agudizaciones, por 

lo que se recomienda que se extienda el período de intervención para 

los pacientes que experimentan una agudización de su enfermedad. 

La prescripción de la actividad física para los pacientes hospitaliza-

dos con una agudización puede ser complicada, por la presencia de 

diferentes comorbilidades. No obstante, una revisión sistemática re-

ciente mostró evidencias muy fuertes de los beneficios de la práctica 

de actividad física durante el período de exacerbación de la EPOC97.

Además cabe destacar que en una muestra española de 177 pacien-

tes con EPOC de la cohorte PAC-EPOC y con medida de actividad física 

mediante acelerometría durante 8 días consecutivos, los pacientes con 

EPOC grave y muy grave realizaron sus actividades diarias en menor nú-

mero y más cortos períodos que los pacientes en fases leves y modera-

das98. Este patrón debería tenerse en cuenta en el momento de reco-

mendar actividad física a los pacientes más graves, la cual debería ir 

dirigida a realizar varios intervalos cortos de tiempo a lo largo del día en 

lugar de recomendar intervalos de tiempo entre 20-30 min seguidos.

Conclusiones

En esta publicación se resumen algunos de los principales trabajos 

aparecidos en el último año sobre distintos aspectos de la EPOC reco-

gidos en la guía GesEPOC. No se ha realizado una nueva evaluación de 

la evidencia ni se han modificado las recomendaciones que se esta-

blecieron en la guía.

En general, los nuevos trabajos revisados avalan la aproximación 

diagnóstica y terapéutica de GesEPOC, que ha sido ya imitada en 

otras guías de alcance nacional e internacional99,100. Una de las misio-

nes de las guías es mantener actualizada la información, y en este 

sentido GesEPOC intenta proporcionar al clínico una ayuda en su 

práctica diaria.
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