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Les malalties cròniques són la principal causa de mort i discapacitat al món, afecten el 34,3% de 
la població general i estan associades a l'edat. A més, l'any 2020 el percentatge de persones de 
més de 65 anys, en el conjunt de la població de Catalunya, ha augmentat fins el 18,9% i es preveu 
que es duplicarà en 30 anys. S'estima que actualment un 40% de la població pateix una o més 
malalties cròniques i, junt amb l'envelliment, són el repte més gran per al sistema sanitari. La 
població de Catalunya està estratificada en quatre grups de risc (GMA). El 5% de la població amb 
el risc més elevat necessita el 51% del pressupost en sanitat; en aquest 5% de la població es 
troba el perfil del pacient crònic complex (4%) i/o la cronicitat avançada (1%).  
Un altre concepte important, és el de multi-morbiditat, referida a quan en una persona 
convergeix una malaltia crònica amb altra malaltia crònica/aguda o factors biopsicosocials o un 
factor de risc. En aquesta població cal diferenciar els conceptes de morbiditat i fragilitat; La 
morbiditat pot conduir a la fragilitat, totes les persones que tenen fragilitat tenen morbiditat, 
en canvi, no totes les persones que tenen morbiditat tenen fragilitat. 
Tots aquest pacients requereixen una atenció integral de totes les parts que formen de la 
persona; la part física, emocional, social i espiritual. Existeix diferent evidència científica que 
l’atenció integral, integrada i centrada en la persona és la millor estratègia per atendre la 
cronicitat. Aquesta atenció ajuda a disminuir els ingressos hospitalaris i les visites a urgències i 
millora l'adherència al tractament.   
Finalment, es valora que una proporció important de malalties cròniques poden ser previngudes 
o millorades. Les malalties o problemes de salut crònics o de llarga durada inclouen la diabetis, 
les malalties cardiovasculars i respiratòries, el càncer o els problemes de salut mental 
L’objectiu principal de la medicina interna es proporcionar un atenció integral a aquelles 
persones amb malalties cròniques i que presenten descompensacions. A més, a nivell d’atenció 
hospitalari, es necessari que els metges internistes coneguin el maneig de les noves tècniques 
diagnòstiques i terapèutiques com l’ecografia clínica i les teràpies respiratòries com la ventilació 
mecànica no invasiva (VMNI). 
 
L’objectiu de la jornada és proporcionar un espai de trobada amb la resta de residents de 
medicina interna de la Societat Catalanobalear de Medicina Interna i aportar coneixement sobre 
el maneig i l’actualització de les patologies més freqüents com són la malaltia renal crònica, la 
insuficiència cardíaca, la malaltia pulmonar obstructiva crònica i el maneig dels factors de risc 
cardiovascular. A més, es realitzaran dos tallers de ecografia clínica i teràpies respiratòries 
(VMNI). 
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In 2019, the top 10 causes of death accounted for 55% of the 55.4 million deaths worldwide.

The top global causes of death, in order of total number of lives lost, are associated with three

broad topics: cardiovascular (ischaemic heart disease, stroke), respiratory (chronic obstructive

pulmonary disease, lower respiratory infections) and neonatal conditions – which include birth

asphyxia and birth trauma, neonatal sepsis and infections, and preterm birth complications.

Causes of death can be grouped into three categories: communicable (infectious and parasitic

diseases and maternal, perinatal and nutritional conditions), noncommunicable (chronic) and

injuries. 

Leading causes of death globally

At a global level, 7 of the 10 leading causes of deaths in 2019 were noncommunicable diseases.

These seven causes accounted for 44% of all deaths or 80% of the top 10. However, all

noncommunicable diseases together accounted for 74% of deaths globally in 2019.

The world’s biggest killer is ischaemic heart disease, responsible for 16% of the world’s total

deaths. Since 2000, the largest increase in deaths has been for this disease, rising by more than

2 million to 8.9 million deaths in 2019. Stroke and chronic obstructive pulmonary disease are the

2nd and 3rd leading causes of death, responsible for approximately 11% and 6% of total deaths

respectively.

Lower respiratory infections remained the world’s most deadly communicable disease, ranked

as the 4th leading cause of death. However, the number of deaths has gone down substantially:

in 2019 it claimed 2.6 million lives, 460 000 fewer than in 2000.

Neonatal conditions are ranked 5th. However, deaths from neonatal conditions are one of the

categories for which the global decrease in deaths in absolute numbers over the past two

decades has been the greatest: these conditions killed 2 million newborns and young children in

2019, 1.2 million fewer than in 2000.  

Deaths from noncommunicable diseases are on the rise. Trachea, bronchus and lung cancers

deaths have risen from 1.2 million to 1.8 million and are now ranked 6th among leading causes

of death.

In 2019, Alzheimer’s disease and other forms of dementia ranked as the 7th leading cause of

death. Women are disproportionately a"ected. Globally, 65% of deaths from Alzheimer’s and

other forms of dementia are women.

One of the largest declines in the number of deaths is from diarrhoeal diseases, with global

deaths falling from 2.6 million in 2000 to 1.5 million in 2019. 

Diabetes has entered the top 10 causes of death, following a significant percentage increase of

70% since 2000. Diabetes is also responsible for the largest rise in male deaths among the top

10, with an 80% increase since 2000. 

Other diseases which were among the top 10 causes of death in 2000 are no longer on the list.

HIV is one of them. Deaths from HIV and AIDS have fallen by 51% during the last 20 years,

moving from the world’s 8th leading cause of death in 2000 to the 19th in 2019.

Kidney diseases have risen from the world’s 13th leading cause of death to the 10th. Mortality

has increased from 813 000 in 2000 to 1.3 million in 2019.

Leading causes of death by income group

The World Bank classifies the world's economies into four income groups – based on gross

national income – low, lower-middle, upper-middle and high.

People living in a low-income country are far more likely to die of a communicable disease than a
noncommunicable disease. Despite the global decline, six of the top 10 causes of death in low-income
countries are communicable diseases.

Malaria, tuberculosis and HIV/AIDS all remain in the top 10. However, all three are falling

significantly. The biggest decrease among the top 10 deaths in this group has been for

HIV/AIDS, with 59% fewer deaths in 2019 than in 2000, or 161 000 and 395 000 respectively.

Diarrhoeal diseases are more significant as a cause of death in low-income countries: they rank

in the top 5 causes of death for this income category. Nonetheless, diarrhoeal diseases are

decreasing in low-income countries, representing the second biggest decrease in fatalities

among the top 10 (231 000 fewer deaths).

Deaths due to chronic obstructive pulmonary disease are particularly infrequent in low-income

countries compared to other income groups. It does not appear in the top 10 for low-income

countries yet ranks in the top 5 for all other income groups. 

Lower-middle-income countries have the most disparate top 10 causes of death: five

noncommunicable, four communicable, and one injury. Diabetes is a rising cause of death in

this income group: it has moved from the 15th to 9th leading cause of death and the number of

deaths from this disease has nearly doubled since 2000.

As a top 10 cause of death in this income group, diarrhoeal diseases remain a significant

challenge. However, this category of diseases represents the biggest decrease in absolute

deaths, falling from 1.9 million to 1.1 million between 2000 and 2019. The biggest increase in

absolute deaths is from ischaemic heart disease, rising by more than 1 million to 3.1 million

since 2000. HIV/AIDS has seen the biggest decrease in rank among the previous top 10 causes

of death in 2000, moving from 8th to 15th.

In upper-middle-income countries, there has been a notable rise in deaths from lung cancer,

which have increased by 411 000; more than double the increase in deaths of all three other

income groups combined. In addition, stomach cancer features highly in upper-middle-income

countries compared to the other income groups, remaining the only group with this disease in

the top 10 causes of death.

One of the biggest decreases in terms of absolute number of deaths is for chronic obstructive

pulmonary disease, which has fallen by nearly 264 000 to 1.3 million deaths. However, deaths

from ischaemic heart disease have increased by more than 1.2 million, the largest rise in any

income group in terms of absolute number of deaths from this cause. 

There is only one communicable disease (lower respiratory infections) in the top 10 causes of

death for upper-middle-income countries. Notably, there has been a 31% fall in deaths from

suicide since 2000 in this income category, decreasing to 234 000 deaths in 2019.

In high-income countries, deaths are increasing for all top 10 diseases except two. Ischaemic

heart disease and stroke are the only causes of death in the top 10 for which the total numbers

have gone down between 2000 and 2019, by 16% (or 327 000 deaths) and by 21% (or 205 000

deaths) respectively. High-income is the only category of income group in which there have

been decreasing numbers of deaths from these two diseases. Nonetheless ischaemic heart

disease and stroke have remained in the top three causes of death for this income category,

with a combined total of over 2.5 million fatalities in 2019. In addition, deaths from hypertensive

heart disease are rising. Reflecting a global trend, this disease has risen from the 18th leading

cause of death to the 9th. 

Deaths due to Alzheimer’s disease and other dementias have increased, overtaking stroke to

become the second leading cause in high-income countries, and being responsible for the

deaths of 814 000 people in 2019. And, as with upper-middle-income countries, only one

communicable disease, lower respiratory infections, appears in the top 10 causes of death. 

Why do we need to know the reasons people die?

It is important to know why people die to improve how people live. Measuring how many people

die each year helps to assess the e"ectiveness of our health systems and direct resources to

where they are needed most. For example, mortality data can help focus activities and resource

allocation among sectors such as transportation, food and agriculture, and the environment as

well as health.

COVID-19 has highlighted the importance for countries to invest in civil registration and vital

statistics systems to allow daily counting of deaths, and direct prevention and treatment e"orts.

It has also revealed inherent fragmentation in data collection systems in most low-income

countries, where policy-makers still do not know with confidence how many people die and of

what causes. 

To address this critical gap, WHO has partnered with global actors to launch Revealing the Toll

of COVID-19: Technical Package for Rapid Mortality Surveillance and Epidemic Response. By

providing the tools and guidance for rapid mortality surveillance, countries can collect data on

total number of deaths by day, week, sex, age and location, thus enabling health leaders to

trigger more timely e"orts for improvements to health.

Furthermore, the World Health Organization develops standards and best practices for data

collection, processing and synthesis through the consolidated and improved International

Classification of Diseases (ICD-11) – a digital platform that facilitates reporting of timely and

accurate data for causes of death for countries to routinely generate and use health information

that conforms to international standards.

The routine collection and analysis of high-quality data on deaths and causes of death, as well

as data on disability, disaggregated by age, sex and geographic location, is essential for

improving health and reducing deaths and disability across the world.

 

Editor’s note  

WHO’s Global Health Estimates, from which the information in this fact sheet is extracted,

present comprehensive and comparable health-related data, including life expectancy, healthy

life expectancy, mortality and morbidity, and burden of diseases at global, regional and country

levels disaggregated by age, sex and cause. The estimates released in 2020 report on trends for

more than 160 diseases and injuries annually from 2000 to 2019. 
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Cas clínic
Joan 78 anys 

Exfumador 40 paq/any 

Jubilat (fuster)

HTA, DM2, DLP.  

Cardiopatia isquémica. IAM al juny de 2022. Stent a DA.  

FE 54%

Gener 2023: Tos amb expectoració purulenta, febre i 

dispnea progressiva d’uns 3-4 dies d’evolució.
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Diagnòstic d’MPOC
• Exposició prèvia a factors de risc (tabac)


• Símptomes respiratoris


• Obstrucció a la espirometría postbroncodilatació
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27 nous dx

2015

10 17 0



Oportunitats de diagnòstic

169 pacients inclosos

36 (21,3%) MPOC —> 17 diagnòstic nou 
                                     19 diagnòstic previ 

47% de infradiagnòstic

Pena X. 2017. UAB
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Prevalence, Symptom Burden, and Underdiagnosis of Chronic
Obstructive Pulmonary Disease in a Lung Cancer Screening Cohort
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Abstract

Rationale: Individuals eligible for lung cancer screening (LCS) by
low-dose computed tomography (LDCT) are also at risk of chronic
obstructive pulmonary disease (COPD) due to age and smoking
exposure. Whether the LCS episode is useful for early detection of
COPD is not well established.

Objectives: To explore associations between symptoms,
comorbidities, spirometry, and emphysema in participants enrolled
in the Lung Screen Uptake Trial.

Methods: This cross-sectional study was a prespecified analysis
nested within Lung Screen Uptake Trial, which was a randomized
study testing the impact of differing invitation materials on
attendance of 60- to 75-year-old smokers and ex-smokers to a “lung
health check” between November 2015 and July 2017. Participants
with a smoking history>30 pack-years and who quit<15 years ago,
or meeting a lung cancer risk of >1.51% via the Prostate Lung
Colorectal Ovarian model or >2.5% via the Liverpool Lung Project
model, were offered LDCT. COPD was defined and classified
according to the GOLD (Global Initiative for Obstructive Lung
Disease) criteria using prebronchodilator spirometry. Analyses
included the use of descriptive statistics, chi-square tests to examine
group differences, and univariable and multivariable logistic

regression to explore associations between symptom prevalence,
airflow limitation, and visually graded emphysema.

Results: A total of 560 of 986 individuals included in the analysis
(57%) had prebronchodilator spirometry consistent with COPD;
67% did not have a prior history of COPD and were termed
“undiagnosed.” Emphysema prevalence in those with known and
“undiagnosed” COPD was 73% and 68%, respectively. A total of 32%
of those with “undiagnosed COPD” had no emphysema on LDCT.
Inhaler use and symptoms were more common in the “known” than
the “undiagnosed” COPD group (63% vs. 33% with persistent cough
[P, 0.001]; 73% vs. 33% with dyspnea [P, 0.001]). Comorbidities
were common in all groups. Adjusted odds ratio (aOR) of respiratory
symptoms were more significant for airflow obstruction (aOR GOLD
1 and 2, 1.57; confidence interval [CI], 1.14–2.17; aORGOLD 3 and 4,
4.6; CI, 2.17–9.77) than emphysema (aOR mild, 1.12; CI, 0.81–1.55;
aOR moderate, 1.33; CI, 0.85–2.09; aOR severe, 4.00; CI, 1.57–10.2).

Conclusions: There is high burden of “undiagnosed COPD” and
emphysema in LCS participants. Adding spirometry findings to the
LDCT enhances identification of individuals with COPD.

Clinical trial registered with www.clinicaltrials.gov (NCT02558101).

Keywords: lung cancer screening; low-dose computed
tomography; emphysema; chronic obstructive pulmonary disease;
case finding
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airflow limitation and no emphysema on
LDCT (n= 24, 22%) (P= 0.03; Figure 4).

Variables not found to be significantly
associated with symptom prevalence in

univariable logistic regression analyses
included age, sex, IMD quintile, body mass
index, and smoking status. Unadjusted and
adjusted (for age, pack-year smoking history,

history of osteoporosis and CHD,
emphysema, and airflow obstruction) odds
ratios (ORs) for symptom prevalence are
presented in Table 2. The association

No symptoms
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Symptoms
47 (49.5%)

No symptoms
96 (47.5%)

Symptoms
106 (52.5%)

No symptoms
6 (15.0%)

Symptoms
34 (85.0%)

No symptoms
16 (14.9%)
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91 (85.1%)

COPD*
560 (57%)

297 participants
had LDCT

147 participants
had LDCT

80 participants did
not have LDCT

29 participants did
not have LDCT

‘Undiagnosed COPD’
377 (67%)

‘Known COPD’
183 (33%)

986 participants

No emphysema
95 (32%)

Emphysema
202 (68%)

No emphysema
40 (27%)

Emphysema
107 (73%)

No COPD
426 (43%)

Figure 1. Prevalence of respiratory symptoms (inclusive of those with a history of persistent cough or dyspnea during the 12 months preceding the lung
health check [LHC]) in participants with a FEV1:FVC,70% on the pre–low-dose computed tomography (LDCT), prebronchodilator spirometry, and with or
without emphysema detected at LDCT. *Termed “chronic obstructive pulmonary disease” (COPD) solely on the basis of LHC spirometry. FEV1 = forced
expiratory volume in 1 second; FVC = forced vital capacity.
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Figure 2. Prevalence and grade of (A) airflow obstruction and (B) emphysema by chronic obstructive pulmonary disease (COPD) group. COPD groups:
“no COPD” (FEV1:FVC >70%); “undiagnosed COPD” (FEV1:FVC ,70% and no reported history of COPD); and “known COPD” (FEV1:FVC ,70% and
a reported history of COPD). FEV1 = forced expiratory volume in 1 second; FVC = forced vital capacity; GOLD=Global Initiative for Obstructive Lung
Diseases.

ORIGINAL RESEARCH

Ruparel, Quaife, Dickson, et al.: COPD and Emphysema in a Lung Cancer Screening Cohort 873
 

2020



Oportunitats de diagnòsticORIGINAL RESEARCH

Prevalence, Symptom Burden, and Underdiagnosis of Chronic
Obstructive Pulmonary Disease in a Lung Cancer Screening Cohort
Mamta Ruparel1, Samantha L. Quaife2, Jennifer L. Dickson1, Carolyn Horst1, Sophie Tisi1, Helen Hall1, Magali N. Taylor3,
Asia Ahmed3, Penny J. Shaw3, Stephen Burke4, May-Jan Soo4, Arjun Nair3, Anand Devaraj5, Karen Sennett6,
John R. Hurst7, Stephen W. Duffy8, Neal Navani1,9, Angshu Bhowmik10, David R. Baldwin11, and Sam M. Janes1

1Lungs for Living Research Centre, University College London (UCL) Respiratory, 2Research Department of Behavioural Science and
Health, 7UCL Centre for Inflammation and Repair, University College London, London, United Kingdom; 3Department of Radiology
and 9Department of Thoracic Medicine, University College London Hospital, London, United Kingdom; 4Department of Radiology
and 10Department of Thoracic Medicine, Homerton University Hospital, London, United Kingdom; 5Department of Radiology, Royal
Brompton Hospital, London, United Kingdom; 6Killick Street Health Centre, London, United Kingdom; 8Wolfson Institute of Preventive
Medicine, Barts and The London School of Medicine and Dentistry, QueenMary University, London, United Kingdom; and 11Respiratory
Medicine Unit, David Evans Research Centre, Nottingham University Hospitals, Nottingham, United Kingdom

ORCID IDs: 0000-0001-8880-6567 (M.R.); 0000-0002-6634-5939 (S.M.J.).

Abstract

Rationale: Individuals eligible for lung cancer screening (LCS) by
low-dose computed tomography (LDCT) are also at risk of chronic
obstructive pulmonary disease (COPD) due to age and smoking
exposure. Whether the LCS episode is useful for early detection of
COPD is not well established.

Objectives: To explore associations between symptoms,
comorbidities, spirometry, and emphysema in participants enrolled
in the Lung Screen Uptake Trial.

Methods: This cross-sectional study was a prespecified analysis
nested within Lung Screen Uptake Trial, which was a randomized
study testing the impact of differing invitation materials on
attendance of 60- to 75-year-old smokers and ex-smokers to a “lung
health check” between November 2015 and July 2017. Participants
with a smoking history>30 pack-years and who quit<15 years ago,
or meeting a lung cancer risk of >1.51% via the Prostate Lung
Colorectal Ovarian model or >2.5% via the Liverpool Lung Project
model, were offered LDCT. COPD was defined and classified
according to the GOLD (Global Initiative for Obstructive Lung
Disease) criteria using prebronchodilator spirometry. Analyses
included the use of descriptive statistics, chi-square tests to examine
group differences, and univariable and multivariable logistic

regression to explore associations between symptom prevalence,
airflow limitation, and visually graded emphysema.

Results: A total of 560 of 986 individuals included in the analysis
(57%) had prebronchodilator spirometry consistent with COPD;
67% did not have a prior history of COPD and were termed
“undiagnosed.” Emphysema prevalence in those with known and
“undiagnosed” COPD was 73% and 68%, respectively. A total of 32%
of those with “undiagnosed COPD” had no emphysema on LDCT.
Inhaler use and symptoms were more common in the “known” than
the “undiagnosed” COPD group (63% vs. 33% with persistent cough
[P, 0.001]; 73% vs. 33% with dyspnea [P, 0.001]). Comorbidities
were common in all groups. Adjusted odds ratio (aOR) of respiratory
symptoms were more significant for airflow obstruction (aOR GOLD
1 and 2, 1.57; confidence interval [CI], 1.14–2.17; aORGOLD 3 and 4,
4.6; CI, 2.17–9.77) than emphysema (aOR mild, 1.12; CI, 0.81–1.55;
aOR moderate, 1.33; CI, 0.85–2.09; aOR severe, 4.00; CI, 1.57–10.2).

Conclusions: There is high burden of “undiagnosed COPD” and
emphysema in LCS participants. Adding spirometry findings to the
LDCT enhances identification of individuals with COPD.

Clinical trial registered with www.clinicaltrials.gov (NCT02558101).

Keywords: lung cancer screening; low-dose computed
tomography; emphysema; chronic obstructive pulmonary disease;
case finding
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airflow limitation and no emphysema on
LDCT (n= 24, 22%) (P= 0.03; Figure 4).

Variables not found to be significantly
associated with symptom prevalence in

univariable logistic regression analyses
included age, sex, IMD quintile, body mass
index, and smoking status. Unadjusted and
adjusted (for age, pack-year smoking history,

history of osteoporosis and CHD,
emphysema, and airflow obstruction) odds
ratios (ORs) for symptom prevalence are
presented in Table 2. The association
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Figure 1. Prevalence of respiratory symptoms (inclusive of those with a history of persistent cough or dyspnea during the 12 months preceding the lung
health check [LHC]) in participants with a FEV1:FVC,70% on the pre–low-dose computed tomography (LDCT), prebronchodilator spirometry, and with or
without emphysema detected at LDCT. *Termed “chronic obstructive pulmonary disease” (COPD) solely on the basis of LHC spirometry. FEV1 = forced
expiratory volume in 1 second; FVC = forced vital capacity.
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Figure 2. Prevalence and grade of (A) airflow obstruction and (B) emphysema by chronic obstructive pulmonary disease (COPD) group. COPD groups:
“no COPD” (FEV1:FVC >70%); “undiagnosed COPD” (FEV1:FVC ,70% and no reported history of COPD); and “known COPD” (FEV1:FVC ,70% and
a reported history of COPD). FEV1 = forced expiratory volume in 1 second; FVC = forced vital capacity; GOLD=Global Initiative for Obstructive Lung
Diseases.
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r e  s u m  e  n

En  este  artículo  se presentan  las recomendaciones  sobre el diagnóstico y  tratamiento  del  síndrome  de
agudización  de  la enfermedad pulmonar  obstructiva  crónica  (EPOC)  (SAE)  de  GesEPOC 2021.  Como  prin-
cipales novedades, la guía  propone una  definición y  aproximación sindrómica,  una  nueva  clasificación
de  gravedad  y  el  reconocimiento de  diferentes rasgos  tratables  (RT), lo  que supone  un nuevo  paso  hacia
la medicina  personalizada. La evaluación  de  la evidencia  se realiza  mediante  la metodología  Grading  of
Recommendations  Assessment,  Development  and Evaluation  (GRADE),  con  la incorporación  de  seis nuevas
preguntas  con enfoque paciente,  intervención, comparación  y resultados  (PICO). El  proceso  diagnóstico
comprende  cuatro  etapas:  1)  establecer  el diagnóstico del  SAE, 2)  valorar  la gravedad  del  episodio, 3)
identificar  el  factor  desencadenante  y 4)  abordar los  RT. En  este  proceso  diagnóstico se  diferencia  una
aproximación ambulatoria,  en  la  que se recomienda  incluir una batería básica de  pruebas y  una  hos-
pitalaria, más exhaustiva,  en  la que se contempla  el estudio  de  diferentes biomarcadores  y pruebas de
imagen.  El tratamiento  broncodilatador  destinado  al  alivio  inmediato de  los síntomas  se  considera esen-
cial  para todos  los  pacientes, mientras que el  uso de  antibióticos,  corticoides  sistémicos, oxigenoterapia,
ventilación asistida  o el tratamiento  de  las  comorbilidades  variará  en función  de  la gravedad  y  de  los  posi-
bles  RT. El  empleo  de  antibióticos  estará  especialmente indicado ante  un  cambio  en  el  color  del  esputo,
cuando  se requiera  asistencia  ventilatoria, en  los casos que cursen  con neumonía y  también  para  aquellos
con proteína-C  reactiva elevada  (≥ 20 mg/L).  Los  corticoides  sistémicos se recomiendan  en  el SAE que
necesita  ingreso  y  se sugieren en  el  SAE moderado.  La eficacia  de  estos  fármacos  es  mayor  en pacientes con
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Over 200 years ago, Ren!e Laennec published
the first description of emphysema, an
important pathobiological element of what is
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definition: “In a patient with underlying
COPD, exacerbations are episodes of
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increased sputum purulence” (5). A slightly

modified definition has been used primarily
in the research field: “A sustained worsening
of the patient’s condition from the stable
state and beyond normal day-to-day
variations, necessitating a change in regular
medication in a patient with underlying
COPD” (6). This definition is similar to that
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document, which reads, “An acute
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Palabras clave:
enfermedad pulmonar obstructiva crónica
Agudización
Rasgos tratables
Síndrome

r e  s u m  e  n

En  este  artículo  se presentan  las recomendaciones  sobre el diagnóstico y  tratamiento  del  síndrome  de
agudización  de  la enfermedad pulmonar  obstructiva  crónica  (EPOC)  (SAE)  de  GesEPOC 2021.  Como  prin-
cipales novedades, la guía  propone una  definición y  aproximación sindrómica,  una  nueva  clasificación
de  gravedad  y  el  reconocimiento de  diferentes rasgos  tratables  (RT),  lo  que supone  un nuevo  paso  hacia
la medicina  personalizada. La evaluación  de  la evidencia  se realiza  mediante  la metodología  Grading  of
Recommendations  Assessment,  Development  and Evaluation  (GRADE),  con  la incorporación  de  seis nuevas
preguntas  con enfoque paciente,  intervención, comparación  y resultados  (PICO). El  proceso  diagnóstico
comprende  cuatro  etapas:  1)  establecer  el diagnóstico del  SAE, 2)  valorar  la gravedad  del  episodio, 3)
identificar  el  factor  desencadenante  y 4)  abordar los  RT. En  este  proceso  diagnóstico se  diferencia  una
aproximación ambulatoria,  en  la  que se recomienda  incluir una batería básica de  pruebas y  una  hos-
pitalaria, más exhaustiva,  en  la que se contempla  el estudio  de  diferentes biomarcadores  y pruebas de
imagen.  El tratamiento  broncodilatador  destinado  al  alivio  inmediato de  los síntomas  se  considera esen-
cial  para todos  los  pacientes, mientras que el  uso de  antibióticos,  corticoides  sistémicos, oxigenoterapia,
ventilación asistida  o el tratamiento  de  las  comorbilidades  variará  en función  de  la gravedad  y  de  los  posi-
bles  RT. El  empleo  de  antibióticos  estará  especialmente indicado ante  un  cambio  en  el  color  del  esputo,
cuando  se requiera  asistencia  ventilatoria, en  los casos que cursen  con neumonía y  también  para  aquellos
con proteína-C  reactiva elevada  (≥ 20 mg/L).  Los  corticoides  sistémicos se recomiendan  en  el SAE que
necesita  ingreso  y  se sugieren en  el  SAE moderado.  La eficacia  de  estos  fármacos  es mayor  en pacientes con

∗ Autor para correspondencia.
Correo electrónico: jjsoler@telefonica.net (J.J. Soler-Cataluña).
URL: https://twitter.com/@JuanjoSoler5 (J.J. Soler-Cataluña).

♦ En el anexo se relaciona a los miembros del grupo de  trabajo de GesEPOC 2021.
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r e  s u m  e  n

En  este  artículo  se  presentan  las recomendaciones  sobre el diagnóstico y  tratamiento  del  síndrome  de
agudización  de  la enfermedad pulmonar  obstructiva  crónica  (EPOC)  (SAE)  de  GesEPOC 2021.  Como  prin-
cipales novedades, la guía  propone una  definición y  aproximación sindrómica,  una  nueva  clasificación
de  gravedad  y  el  reconocimiento de  diferentes rasgos  tratables  (RT),  lo  que supone  un nuevo  paso  hacia
la medicina  personalizada. La evaluación  de  la evidencia  se realiza  mediante  la metodología  Grading  of
Recommendations  Assessment,  Development  and Evaluation  (GRADE),  con  la incorporación  de  seis nuevas
preguntas  con enfoque paciente,  intervención, comparación  y resultados  (PICO). El  proceso  diagnóstico
comprende  cuatro  etapas:  1)  establecer  el diagnóstico del  SAE, 2)  valorar  la gravedad  del  episodio, 3)
identificar  el  factor  desencadenante  y 4)  abordar los  RT. En  este  proceso  diagnóstico se  diferencia  una
aproximación ambulatoria,  en  la  que se recomienda  incluir una batería básica de  pruebas y  una  hos-
pitalaria, más exhaustiva,  en  la que se contempla  el estudio  de  diferentes biomarcadores  y pruebas de
imagen.  El tratamiento  broncodilatador  destinado  al  alivio  inmediato de  los síntomas  se considera esen-
cial  para todos  los  pacientes, mientras que el  uso de  antibióticos,  corticoides  sistémicos, oxigenoterapia,
ventilación asistida  o el tratamiento  de  las  comorbilidades  variará  en función  de  la gravedad  y  de  los  posi-
bles  RT. El  empleo  de  antibióticos  estará  especialmente indicado ante  un  cambio  en  el  color  del  esputo,
cuando  se requiera  asistencia  ventilatoria, en  los casos que cursen  con neumonía y  también  para  aquellos
con proteína-C  reactiva elevada  (≥ 20 mg/L).  Los  corticoides  sistémicos se recomiendan  en  el SAE que
necesita  ingreso  y  se sugieren en  el  SAE moderado.  La eficacia  de  estos  fármacos  es  mayor  en pacientes con
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Una exacerbació és un esdeveniment caracteritzat per dispnea 
i/o tos i expectoració que empitjoren al llarg de 14 dies, que 
pot anar acompanyat de taquipnea i/o taquicàrdia i que sovint 
s'associa a un augment de la inflamació local i sistèmica 
causat per una infecció de les vies respiratòries, 
contaminació o un altre insult a les vies respiratòries.

El SAE es defineix com un episodi d'inestabilitat clínica que 
es produeix en un pacient amb MPOC com a conseqüència de 
l'agreujament de la limitació espiratòria al flux aeri o del 
procés inflamatori subjacent i es caracteritza per un 
empitjorament agut dels símptomes respiratoris respecte de 
la situació basal de l'individu.
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Antibiotic Therapy in Exacerbations of Chronic Obstructive Pulmonary 
Disease 

N. R. ANTHONISEN, M.D.; J. MANFREDA, M.D.; C. P. W. WARREN, M.D.; E. S. HERSHFIELD, M.D.; 
G. K. M. HARDING, M.D.; and N. A. NELSON, Ph.D.; Winnipeg, Manitoba, Canada 

The effects of broad-spectrum antibiotic and placebo 
therapy in patients with chronic obstructive pulmonary 
disease in exacerbation were compared in a randomized, 
double-blinded, crossover trial. Exacerbations were 
defined in terms of increased dyspnea, sputum 
production, and sputum purulence. Exacerbations were 
followed at 3-day intervals by home visits, and those that 
resolved in 21 days were designated treatment 
successes. Treatment failures included exacerbations in 
which symptoms did not resolve but no intervention was 
necessary, and those in which the patient's condition 
deteriorated so that intervention was necessary. Over 3.5 
years in 173 patients, 362 exacerbations were treated, 
180 with placebo and 182 with antibiotic. The success 
rate with placebo was 55% and with antibiotic 68%. The 
rate of failure with deterioration was 19% with placebo 
and 10% with antibiotic. There was a significant benefit 
associated with antibiotic. Peak flow recovered more 
rapidly with antibiotic treatment than with placebo. Side 
effects were uncommon and did not differ between 
antibiotic and placebo. 

EXACERBATIONS of chronic obstructive pulmonary dis-
ease are commonly characterized by increases in dysp-
nea, cough, and sputum production with increased 
purulence in sputum. It is recommended that these exac-
erbations be treated with a 7- to 10-day course of broad-
spectrum antibiotics (1-4), though the role of bacterial 
infection in exacerbations is recognized as unclear. Sur-
prisingly, the efficacy of the therapy is also not clear. 

• From the Sections of Respiratory and Infectio.us Diseases, Department of Inter-
nal Medicine, and the Department of Social and Preventive Medicine, University 
of Manitoba; Winnipeg, Manitoba, Canada. 

Tager and Speizer (5) reviewed the problem in 1975 and 
concluded that no good evidence existed that antibiotic 
therapy was of either short-term or long-term benefit, 
and they suggested that this form of treatment be reas-
sessed. Since 1975, the problem has been little investigat-
ed; one recent report has found antibiotic therapy to be of 
no benefit in patients hospitalized with exacerbations (6) . 

Because chronic obstructive pulmonary disease is a 
common disease, and patients are reported to have an 
average of one to four exacerbations per year, antibiotic 
therapy of these exacerbations is a frequently used 
unproven treatment. For this reason, we conducted a tri-
al of antibiotic therapy for such exacerbations. 

Materials and Methods 
P A T I E N T S 

We recruited patients with stable chronic obstructive pulmo-
nary disease, characterized them in terms of symptoms and 
lung function, and followed them. When an exacerbation devel-
oped, the patient was given, in a double-blinded manner, a 10-
day course of either placebo or antibiotic according to a prear-
ranged random schedule, and the exacerbation was followed 
closely for 3 weeks. Subsequently, the patient continued to be 
followed, and further exacerbations were treated in a crossover 
manner alternating placebo and antibiotic. Patients were seen in 
the clinic at least every 3 months and fully reevaluated at yearly 
intervals. 

Patients were eligible for the trial if they were at least 35 
years old and had a clinical diagnosis of chronic obstructive 
disease, not asthma. In addition, they had to live close enough 
to the clinical center for home visits and to be reliable (that is, 
to keep two consecutive outpatient appointments). They were 

1 9 6 Annals of Internal Medicine. 1987;106:196-204. © 1987 American College of Physicians 
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se intentará establecer su causa. Para este último punto, las pruebas 
diagnósticas que hay que realizar pueden diferir según se trate de una 
agudización ambulatoria u hospitalaria.

Paso 1: diagnóstico de agudización de EPOC

La sospecha clínica de una agudización de EPOC se establecerá 
cuando se den los siguientes 3 criterios:

1. Diagnóstico previo de EPOC. En los casos donde no esté previa-
mente diagnosticada la EPOC con certeza y no se disponga de espiro-
metría, no podrá establecerse el diagnóstico de EPOC y, por tanto, 
tampoco el de agudización de EPOC. En estos casos se recomienda 

utilizar el término “posible agudización de EPOC”. Una vez estabiliza-
do el paciente, se deberá realizar una espirometría para confirmar el 
diagnóstico.

2. Empeoramiento mantenido de síntomas respiratorios, especial-
mente aumento de la disnea respecto a la situación basal, aumento 
del volumen del esputo y/o cambios en su coloración. Para documen-
tar que existe empeoramiento de síntomas se deberá conocer y des-
cribir cuál es la situación basal del paciente. Para valorar el grado de 
disnea se recomienda utilizar la escala modificada de la Medical Re-
search Council (mMRC).

3. No haber recibido tratamiento para otra agudización en las últi-
mas 4 semanas. Si el paciente ha recibido tratamiento en las últimas 4 
semanas por otra agudización no se puede etiquetar de nueva agudi-
zación, sino de recaída o fracaso terapéutico de la previa.

Se confirmará el diagnóstico de agudización de EPOC en los casos 
en que, además de cumplir los 3 criterios previos, se hayan descartado 
otras causas secundarias de disnea (fig. 3 y tabla 1). 

Diagnóstico diferencial de la agudización
En la tabla 1 se muestran las principales enfermedades que cabe 

considerar en el diagnóstico diferencial de la agudización de la EPOC. 

Paso 1

Paso 2

Paso 3

Paso 4

Diagnóstico de
agudización de la EPOC

Valorar la gravedad
de la agudización

Etiología

Ambulatorio Hospitalario

Tratamiento

Ambulatorio Hospitalario

Figura 2 Evaluación por pasos de las agudizaciones de la EPOC.

Figura 3 Primer paso. Diagnóstico de la agudización de la EPOC.

Neumonía

Embolia pulmonar

Insu!ciencia cardíaca

Arritmia

Traumatismo torácico

Neumotórax

Derrame pleural

Agudización de la EPOC

Diagnóstico diferencial

Paso 1 Diagnóstico de agudización de la EPOC

EPOC ++ Empeoramiento de síntomas respiratorios
(disnea, expectoración, purulencia) 

≥ 4 semanas tras !nalizar 
tratamiento por última agudización

Sospecha clínica

Tabla 1 
Diagnóstico diferencial ante un deterioro de síntomas en pacientes con EPOC

Causas respiratorias:
Neumonía
Neumotórax
Embolia pulmonar
Derrame pleural
Traumatismo torácico

Causas cardíacas:
Insuficiencia cardíaca
Arritmias cardíacas
Cardiopatía isquémica aguda

Otras causas:
Obstrucción de vía aérea superior

SOSTINGUT

50-70% causa infecciosa  

1/3 causa desconeguda  

5-10% contaminació
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SABA preferible (salbutamol) 

SAMA es poden associar  (ipratropi)

=
Broncodilatadors de llarga durada:  

- continuar-los durant la exacerbació  

- reiniciar-los com més aviat millor,  

abans de l’alta hospitalària
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ACUTE EXACERBATIONS OF
chronic obstructive pulmo-
nary disease (COPD) are a
risk factor for disease dete-

rioration,1 and patients with frequent
exacerbations have increased mortal-
ity.2 In the general practitioner–based
Swiss COPD cohort, approximately
23% to 25% of patients with COPD ex-
perienced exacerbations requiring phar-
macological treatment within 1 year.3,4

International guidelines and system-
atic reviews advocate systemic gluco-
corticoid therapy in the management

of acute exacerbations of COPD
(eg, 30-40 mg of oral prednisolone for
10-14 days).5-7 Randomized clinical

Author Affiliations are listed at the end of this article.
Corresponding Author: Jonas Rutishauser, MD, De-
partment of Medicine, Clinic of Internal Medicine, Hos-
pital Center, Vogelsang 84, CH-2501 Biel-Bienne, Swit-
zerland (j.rutishauser@unibas.ch).

Importance International guidelines advocate a 7- to 14-day course of systemic glu-
cocorticoidtherapy inacuteexacerbationsofchronicobstructivepulmonarydisease(COPD).
However, the optimal dose and duration are unknown.
Objective To investigate whether a short-term (5 days) systemic glucocorticoid treat-
ment in patients with COPD exacerbation is noninferior to conventional (14 days) treat-
ment in clinical outcome and whether it decreases the exposure to steroids.
Design, Setting, and Patients REDUCE (Reduction in the Use of Corticosteroids
in Exacerbated COPD), a randomized, noninferiority multicenter trial in 5 Swiss teach-
ing hospitals, enrolling 314 patients presenting to the emergency department with acute
COPD exacerbation, past or present smokers (!20 pack-years) without a history of
asthma, from March 2006 through February 2011.
Interventions Treatment with 40 mg of prednisone daily for either 5 or 14 days in
a placebo-controlled, double-blind fashion. The predefined noninferiority criterion was
an absolute increase in exacerbations of at most 15%, translating to a critical hazard
ratio of 1.515 for a reference event rate of 50%.
Main Outcome and Measure Time to next exacerbation within 180 days.
Results Of 314 randomized patients, 289 (92%) of whom were admitted to the hos-
pital, 311 were included in the intention-to-treat analysis and 296 in the per-protocol
analysis. Hazard ratios for the short-term vs conventional treatment group were 0.95 (90%
CI, 0.70 to 1.29; P=.006 for noninferiority) in the intention-to-treat analysis and 0.93
(90% CI, 0.68 to 1.26; P=.005 for noninferiority) in the per-protocol analysis, meeting
our noninferiority criterion. In the short-term group, 56 patients (35.9%) reached the
primary end point; 57 (36.8%) in the conventional group. Estimates of reexacerbation
rates within 180 days were 37.2% (95% CI, 29.5% to 44.9%) in the short-term; 38.4%
(95% CI, 30.6% to 46.3%) in the conventional, with a difference of "1.2% (95% CI,
"12.2% to 9.8%) between the short-term and the conventional. Among patients with
a reexacerbation, the median time to event was 43.5 days (interquartile range [IQR], 13
to 118) in the short-term and 29 days (IQR, 16 to 85) in the conventional. There was no
difference between groups in time to death, the combined end point of exacerbation,
death, or both and recovery of lung function. In the conventional group, mean cumula-
tive prednisone dose was significantly higher (793 mg [95% CI, 710 to 876 mg] vs 379
mg [95% CI, 311 to 446 mg], P# .001), but treatment-associated adverse reactions, in-
cluding hyperglycemia and hypertension, did not occur more frequently.
Conclusions and Relevance In patients presenting to the emergency department
with acute exacerbations of COPD, 5-day treatment with systemic glucocorticoids was
noninferior to 14-day treatment with regard to reexacerbation within 6 months of fol-
low-up but significantly reduced glucocorticoid exposure. These findings support the
use of a 5-day glucocorticoid treatment in acute exacerbations of COPD.
Trial Registration isrctn.org Identifier: ISRCTN19646069
JAMA. 2013;309(21):2223-2231
Published online May 21, 2013. doi:10.1001/jama.2013.5023 www.jama.com

For editorial comment see p 2272.

Author Audio Interview available at
www.jama.com.
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analysis. Hazard ratios for the short-term vs conventional treatment group were 0.95 (90%
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rates within 180 days were 37.2% (95% CI, 29.5% to 44.9%) in the short-term; 38.4%
(95% CI, 30.6% to 46.3%) in the conventional, with a difference of "1.2% (95% CI,
"12.2% to 9.8%) between the short-term and the conventional. Among patients with
a reexacerbation, the median time to event was 43.5 days (interquartile range [IQR], 13
to 118) in the short-term and 29 days (IQR, 16 to 85) in the conventional. There was no
difference between groups in time to death, the combined end point of exacerbation,
death, or both and recovery of lung function. In the conventional group, mean cumula-
tive prednisone dose was significantly higher (793 mg [95% CI, 710 to 876 mg] vs 379
mg [95% CI, 311 to 446 mg], P# .001), but treatment-associated adverse reactions, in-
cluding hyperglycemia and hypertension, did not occur more frequently.
Conclusions and Relevance In patients presenting to the emergency department
with acute exacerbations of COPD, 5-day treatment with systemic glucocorticoids was
noninferior to 14-day treatment with regard to reexacerbation within 6 months of fol-
low-up but significantly reduced glucocorticoid exposure. These findings support the
use of a 5-day glucocorticoid treatment in acute exacerbations of COPD.
Trial Registration isrctn.org Identifier: ISRCTN19646069
JAMA. 2013;309(21):2223-2231
Published online May 21, 2013. doi:10.1001/jama.2013.5023 www.jama.com

For editorial comment see p 2272.

Author Audio Interview available at
www.jama.com.

©2013 American Medical Association. All rights reserved. JAMA, June 5, 2013—Vol 309, No. 21 2223

Downloaded From: http://jama.jamanetwork.com/ by a University of  Notre Dame Australia User  on 06/06/2013

Conclusions and Relevance In patients presenting to the emergency department
with acute exacerbations of COPD, 5-day treatment with systemic glucocorticoids was
noninferior to 14-day treatment with regard to reexacerbation within 6 months of fol-
low-up but significantly reduced glucocorticoid exposure. These findings support the
use of a 5-day glucocorticoid treatment in acute exacerbations of COPD.

Leuppi JD. JAMA 2013

40 mg de prednisona oral 5 dies  

1r dia ev, després oral  



Maneig d’exacerbació. Corticoides
ONLINE FIRST

Short-term vs Conventional Glucocorticoid
Therapy in Acute Exacerbations
of Chronic Obstructive Pulmonary Disease
The REDUCE Randomized Clinical Trial

Conclusions and Relevance In patients presenting to the emergency department
with acute exacerbations of COPD, 5-day treatment with systemic glucocorticoids was
noninferior to 14-day treatment with regard to reexacerbation within 6 months of fol-
low-up but significantly reduced glucocorticoid exposure. These findings support the
use of a 5-day glucocorticoid treatment in acute exacerbations of COPD.

0,5mg/kg dia màxim 5 dies moderada  

14 dies en greus (ev preferible)



Maneig d’exacerbació. Corticoides
ONLINE FIRST

Short-term vs Conventional Glucocorticoid
Therapy in Acute Exacerbations
of Chronic Obstructive Pulmonary Disease
The REDUCE Randomized Clinical Trial

Conclusions and Relevance In patients presenting to the emergency department
with acute exacerbations of COPD, 5-day treatment with systemic glucocorticoids was
noninferior to 14-day treatment with regard to reexacerbation within 6 months of fol-
low-up but significantly reduced glucocorticoid exposure. These findings support the
use of a 5-day glucocorticoid treatment in acute exacerbations of COPD.

BUDESONIDA NEBULITZADA??



Maneig d’exacerbació. Antibiòtics

Levofloxacino



Maneig d’exacerbació. Antibiòtics



Maneig d’exacerbació. Antibiòtics

 

Antibiòtics 5 dies 



19,2% 9,4% 50%

Jacobs DM. Ann Am Thorax Soc 2018  
Pozo-Rodríguez. Arch Bronconeumol 2010  
Suissa  S. Thorax 2012

Després d’una hospitalització per EAMPOC



Evolució en el maneig de la MPOC

2001



Evolució en el maneig de la MPOC

2001

GOLD 2001



Evolució en el maneig de la MPOC

2004 
BODE

2021 
Eo

2014 
COMOR
BILITATS

2001 
GOLD

2017 
RISC

 

NHLBI/WHO Workshop Summary 1257

 

World Health Organization, and all other interested organiza-
tions and individuals, to meet the goals of the GOLD Initiative.

Development of the Workshop Report was supported
through educational grants to the Department of Respiratory
Diseases of the Ghent University Hospital, Belgium (WHO
Collaborating Center for the Management of Asthma and
COPD) from ASTA Medica, AstraZeneca, Aventis, Bayer,
Boehringer-Ingelheim, Byk Gulden, Chiesi, Glaxo Wellcome,
Merck, Sharp & Dohme, Mitsubishi-Tokyo, Nikken Chemi-
cals, Novartis, Schering-Plough, SmithKline Beecham, Yaman-
ouchi, and Zambon.

C

 

LAUDE

 

 L

 

ENFANT

 

, M.D.

 

Director
National Heart, Lung, and Blood Institute

 

INTRODUCTION

 

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a major
cause of chronic morbidity and mortality throughout the
world. COPD is currently the fourth leading cause of death in
the world (3), and further increases in the prevalence and mor-
tality of the disease can be predicted in the coming decades. A
unified international effort is required to reverse these trends.

The 

 

G

 

lobal Initiative for Chronic 

 

O

 

bstructive 

 

L

 

ung 

 

D

 

is-
ease (

 

GOLD

 

) is a collaborative project of the U.S. National
Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI) and the World
Health Organization (WHO). Its goals are to increase aware-
ness of COPD and decrease morbidity and mortality from this
disease. GOLD aims to improve prevention and management
of COPD through a concerted worldwide effort of people in-
volved in all facets of health care and health care policy, and
to encourage a renewed research interest in this extremely
prevalent disease.

The GOLD Workshop Report, 

 

Global Strategy for the Di-
agnosis, Management, and Prevention of COPD

 

, presents a
COPD management plan with four components: (

 

1

 

) Assess
and Monitor Disease; (

 

2

 

) Reduce Risk Factors; (

 

3

 

) Manage
Stable COPD; (

 

4

 

) Manage Exacerbations. The Workshop Re-
port is based on the best-validated current concepts of COPD
pathogenesis and the available evidence on the most appro-
priate management and prevention strategies. It has been de-
veloped by individuals with expertise in COPD research and
patient care and extensively reviewed by many experts and sci-
entific societies. Before its release for publication, the Work-
shop Report was reviewed by the NHLBI and the WHO. This
Executive Summary provides key information about COPD;
the full Workshop Report provides more details.

In Section 3, Four Components of COPD Management,
levels of evidence are assigned to statements, where appropri-
ate, using a system developed by the NHLBI (Table 1). Levels
of evidence are indicated in parentheses after the relevant
statement, e.g., (Evidence A).

 

DEFINITION AND CLASSIFICATION OF SEVERITY

 

Definition

 

COPD is a disease state characterized by airflow limitation
that is not fully reversible. The airflow limitation is usually
both progressive and associated with an abnormal inflamma-
tory response of the lungs to noxious particles or gases.

A diagnosis of COPD should be considered in any patient
who has symptoms of cough, sputum production, or dyspnea,
and/or a history of exposure to risk factors for the disease. The
diagnosis is confirmed by spirometry. The presence of a post-
bronchodilator FEV

 

1

 

 

 

,

 

 80% of the predicted value in combi-
nation with an FEV

 

1

 

/FVC 

 

,

 

 70% confirms the presence of
airflow limitation that is not fully reversible. Where spirome-
try is unavailable, the diagnosis of COPD should be made us-
ing all available tools. Clinical symptoms and signs, such as ab-

 

TABLE 1. DESCRIPTION OF LEVELS OF EVIDENCE

 

Evidence
Category

Sources of
Evidence Definition

A RCTs. Rich body
of data.

Evidence is from endpoints of well-
designed RCTs that provide a consistent
pattern of findings in the population for
which the recommendation is made.
Category A requires substantial numbers
of studies involving substantial numbers of
participants.

B RCTs. Limited
body of data.

Evidence is from endpoints of intervention
studies that include only a limited number
of patients, 

 

post hoc

 

 or subgroup analysis
of RCTs, or meta-analysis of RCTs. In
general, Category B pertains when few
randomized trials exist, they are small in
size, or they were undertaken in a
population that differs from the target
population of the recommendation, or the
results are somewhat inconsistent.

C Nonrandomized trials.
Observational 
studies.

Evidence is from outcomes of 
uncontrolled or nonrandomized trials or
from observational studies.

D Panel Consensus
Judgment.

This category is used only in cases where
the provision of some guidance was
deemed valuable but the clinical literature
addressing the subject was deemed
insufficient to justify placement in one of
the other categories. The Panel Consensus
is based on clinical experience or
knowledge that does not meet the above-
listed criteria.

 

Definition of abbreviation

 

: RCT 

 

5

 

 randomized controlled trial.

 

TABLE 2. CLASSIFICATION OF COPD BY SEVERITY

 

Stage Characteristics

0: At Risk Normal spirometry
Chronic symptoms

(cough, sputum production)

I: Mild COPD FEV

 

1

 

/FVC 

 

,

 

 70%
FEV

 

1

 

 

 

>

 

 80%
predicted

With or without
chronic symptoms
(cough, sputum
production)

II: Moderate COPD FEV

 

1

 

/FVC 

 

,

 

 70%
30% 

 

<

 

 FEV

 

1

 

 

 

,

 

 80% predicted 
(IIA: 50% 

 

<

 

 FEV

 

1

 

 

 

,

 

 80%
predicted)
(IIB: 30% 

 

<

 

 FEV

 

1

 

 

 

,

 

 50% 
predicted)

With or without chronic
symptoms (cough, sputum
production, dyspnea)

III: Severe COPD
FEV

 

1

 

/FVC 

 

,

 

 70%
FEV

 

1

 

 

 

,

 

 30% predicted,
or the presence of respiratory
failure,* or clinical signs of
right heart failure

* Respiratory failure: Pa

 

O2

 

 

 

,

 

 8.0 kPa (60 mm Hg) with or without Pa

 

CO2

 

 

 

.

 

 6.7 kPa
(50 mm Hg) while breathing air at sea level.
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Fenotipo
agudizador

(≥ 2
agudizaciones/año)

C D

B

AFenotipo
no agudizador

(< 2 agudizaciones/
año)

Fenotipo
enfisema

Fenotipo
bronquitis crónica

Fenotipo
mixto EPOC-asma

Figura  1  Fenotipos  clínicos  de  la  EPOC.

con  bronquitis  crónica  es posible  descubrir  lesiones  de  enfi-
sema  si  se realiza  una  TC de  tórax,  pero  la presencia  de
tos  con  expectoración  seguirá  siendo  el  síntoma  principal
que  clasifica  a estos  pacientes  como  fenotipo  bronquitis
crónica.

¿Se  puede  cambiar  de  fenotipo?

A pesar  de  que  los  fenotipos  son  en  general  estables,  puede
ser  que  espontáneamente  o  por acción  del  tratamiento  cam-
bien  en  su expresión.  Por  ejemplo,  un  paciente  agudizador

Anamnesis + Expl. complementarias iniciales

Espirometría + PBD
Rx tórax (PA y L)

analítica

Fenotipo agudizador

Fenotipo no
agudizador,

con enfisema o
bronquitis crónica

Fenotipo
agudizador,con

enfisema 

Fenotipo
agudizador,con

bronquitis crónica

Fenotipo mixto
EPOC-asma

(± agudizaciones)

¿≥  2 agudizaciones
moderadas al año?

¿Tos y expectoración
crónica?

¿Clinica y radiología
compatibles con

enfisema?

¿FMEA*? ¿FMEA*?

No

No

A B C D

No

No

Sí

Sí

Sí

Figura  2 Algoritmo  diagnóstico  de  los  fenotipos  clínicos.  FMEA:  fenotipo  mixto  EPOC-asma.
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Estratificación

Riesgo BAJO
(Se deben cumplir todos los criterios)

Obstrucción
(FEV1 postbroncodilatación (% )

Disnea (mMRC)

Exacerbaciones (último año)

≥ 50% < 50%

> 2 o = 2 (con tratamiento)

2 o más o 1 ingreso

0-2

0-1 (sin ingreso)

Riesgo ALTO
(al menos 1 criterio)

Figura 1. Estratificación del riesgo en pacientes con EPOC.
FEV1: volumen espiratorio máximo en  el primer segundo.

Tabla 1
Adecuación de las pruebas diagnósticas a los niveles de riesgo

Nivel de riesgo Pruebas diagnósticas

Bajo riesgo Espirometría forzada
Pruebas complementarias básicas

Radiografía de tórax
Analítica básica con alfa-1 antitripsina
Saturación arterial de oxígeno (SpO2)

Alto riesgo Añadir las siguientes pruebas
Volúmenes pulmonares, DLCO
Prueba  de esfuerzo: prueba de la marcha durante

6 minutos
TC torácica

Caracterización fenotípica
Identificar fenotipo clínico

Precisar riesgo pronóstico

Índices multidimensionales: BODE o  BODEx

Tabla 2
Adecuación del nivel de  intervención asistencial a  los niveles de riesgo

Nivel de riesgo Intervenciones terapéuticas

Bajo riesgo Deshabituación tabáquica
Consejo
Tratamiento específico

Educación terapéutica
Programa estructurado de educación terapéutica

orientado a:
Fomentar el autocuidado
Adherencia terapéutica
Técnica inhalatoria

Actividad física
Ejercicio regular

Vacunación
Antigripal
Antineumocócica

Tratamiento farmacológico
Broncodilatadores

Comorbilidad
Tratamiento de la  comorbilidad

Alto riesgo Añadir al tratamiento previo:
Tratamiento farmacológico

Guiado por fenotipo
Tratamiento no farmacológico

Rehabilitación respiratoria
Valorar oxigenoterapia continua domiciliara
Valorar ventilación no  invasiva

Determinación del fenotipo

En  los pacientes de alto riesgo es  preciso conocer su fenotipo,
que indica un tratamiento diferente y específico (fig. 2). GesEPOC
reconoce 4 fenotipos: 1) no agudizador; 2) EPOC-asma (ACO [del
inglés asthma-COPD overlap]); 3) agudizador con enfisema; y  4)
agudizador con bronquitis crónica.

Las denominaciones de ACO, enfisema y bronquitis crónica se
basan en  las manifestaciones clínicas predominantes y  el cumpli-
miento de los criterios diagnósticos. Cualquiera de estos 3 tipos
de pacientes puede ser un agudizador, de manera que estas carac-
terísticas se combinan para formar los 4 fenotipos clínicos con
tratamiento diferenciado: ACO, fenotipo agudizador con bron-
quitis crónica, fenotipo agudizador con enfisema y fenotipo no
agudizador13.

Fenotipo ACO
Según el reciente consenso GesEPOC-GEMA se  puede diagnosti-

car de ACO a  un paciente con EPOC que cumpla también los criterios
diagnósticos de asma según las guías actuales, o que presente rasgos
considerados asmáticos, como tener una prueba broncodilatadora
muy  positiva (incremento en el FEV1 >  400 ml y 15%) y/o una eosi-
nofília en sangre periférica superior a  las 300 cél/mm3 (fig. 3)14.

Fenotipo agudizador con enfisema
Se define como fenotipo agudizador a todo paciente con EPOC

que presente en el año previo 2 o más agudizaciones moderadas,
definidas como aquellas que precisan al menos tratamiento ambu-
latorio con corticosteroides sistémicos y/o antibióticos, o  una grave
que precise ingreso hospitalario15.  Estas exacerbaciones deben
estar separadas al  menos 4 semanas desde la resolución de la exa-
cerbación previa, o 6 semanas desde el inicio de la misma en los
casos donde no han recibido tratamiento, para diferenciar el nuevo
evento de un fracaso terapéutico o una recaída16. Los pacientes con
fenotipo agudizador tienen mayor riesgo de hospitalización y de
mortalidad; debido a la diferente respuesta a  los tratamientos far-
macológicos es importante diferenciar los que tienen un fenotipo
enfisematoso o bronquítico crónico.

Para caracterizar mejor el enfisema nos podemos ayudar de la
medición del atrapamiento aéreo mediante los volúmenes estáticos
pulmonares y  la  prueba de transferencia del monóxido de carbono
(DLCO). La realización de una tomografía computarizada de tórax
será necesaria cuando se  piense en la  posibilidad de un tratamiento
quirúrgico o si  presentan agudizaciones frecuentes17.

Document downloaded from http://www.elsevier.es, day 07/04/2018. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.Document downloaded from http://www.elsevier.es, day 07/04/2018. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.
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Tabla 5
Algunos de los rasgos tratables más  relevantes de la  EPOC, de especial relevancia en pacientes de  alto riesgo

Rasgos tratables Indicadores Relevancia e implicaciones terapéuticas

Deficiencia de alfa 1 antitripsina* Niveles de  alfa-1 antitripsina
en sangre periférica

Se  relaciona con un mayor riesgo de EPOC y  con una progresión acelerada
de  la  enfermedad. El tratamiento aumentativo previene la  evolución del
enfisema48.

Disnea Escalas de disnea. Tomografía
axial computarizada

La teofilina puede mejorar la disnea49.
La  rehabilitación pulmonar es eficaz en controlar la disnea96. En pacientes
seleccionados, las técnicas de reducción de volumen pulmonar pueden
mejorar la disnea grave59.

Bronquitis crónica Tos y  esputo durante 3 meses
consecutivos durante 2 años.

La  presencia de bronquitis crónica es un factor que  predispone a  las
agudizaciones en la  EPOC.
En el  fenotipo agudizador con bronquitis crónica, roflumilast es eficaz en la
prevención de agudizaciones70-72.
También los mucolíticos /antioxidantes son eficaces en  la reducción de
agudizaciones67-70.

Enfisema grave e hiperinsuflación
pulmonar

Tomografía axial
computarizada, medición de
volúmenes pulmonares y
difusión del CO

Las técnicas de reducción de volumen pulmonar en  pacientes
seleccionados han demostrado mejorar la  tolerancia al ejercicio, el  estado
de  salud y la función pulmonar59.

Infección bronquial crónica Presencia de microorganismos
potencialmente patógenos en
los cultivos de muestras
respiratorias

Se  asocia con agudizaciones de etología infecciosa, con mayor frecuencia y
gravedad, y una mayor mortalidad y declive funcional. El tratamiento con
antibióticos a largo plazo añadido a la medicación habitual puede reducir
las agudizaciones y mejorar la  calidad de vida70,78,79.  También los
mucolíticos /antioxidantes son eficaces en la reducción de
agudizaciones67-70.

Bronquiectasias Tomografía axial
computarizada

Peor pronóstico y mayor frecuencia y  gravedad de las agudizaciones.
Seguir tratamiento según la guía de  bronquiectasias75.

Hipertensión pulmonar precapilar Ecocardiograma, péptido
natriurético, cateterismo

Es un factor de mal  pronóstico y su tratamiento mejora los síntomas y
previene las complicaciones asociadas.

Insuficiencia respiratoria crónica PaO2 <  60 mmHg  y/o
PaCO2 > 45 mmHg

La insuficiencia respiratoria crónica se asocia a  una  menor supervivencia.
La  oxigenoterapia continua a  domicilio ha demostrado aumentar la
supervivencia y reducir las agudizaciones y hospitalizaciones63.
En  pacientes con hipercapnia mantenida y episodios recurrentes de
acidosis respiratoria, la ventilación no invasiva ha  demostrado ser de
utilidad64.

Caquexia Índice de masa corporal (IMC ≤

20 kg/m2)
La desnutrición se relaciona con mayor riesgo de hospitalización, mayor
duración de la estancia y  mayor riesgo de reingreso. Suplementos
nutricionales, dieta y  actividad física son las recomendaciones de
tratamiento65,97.

* El déficit de alfa-1 antitripsina se debe investigar en todos los pacientes con EPOC, sea  cual sea su nivel de riesgo y gravedad.

Enfisema grave e hiperinsuflación

La presencia de un enfisema grave con hiperinsuflación condi-
ciona una disnea grave e intolerancia al ejercicio. Su  evaluación
requiere un análisis detallado con TC de tórax, volúmenes pulmo-
nares, prueba de difusión del CO y  prueba de la marcha de seis
minutos. Según la  gravedad y distribución del enfisema el paciente
puede ser candidato a técnicas de reducción de volumen pulmonar
endoscópicas o quirúrgicas59.

Hipertensión pulmonar

Se suele manifestar también con disnea grave o desproporcio-
nada al grado de obstrucción bronquial e intolerancia al ejercicio
con desaturación grave y  precoz durante la prueba de marcha
de seis minutos. Requiere una evaluación con gasometría arterial,
prueba de la marcha, ecocardiografía, péptido natriurético y cate-
terismo cardiaco. El tratamiento suele incorporar la oxigenoterapia
además del tratamiento de la enfermedad de base60.  Se ha descrito
un fenotipo vascular en la EPOC caracterizado por hipoxemia con
normocapnia o hipocapnia, muy  baja capacidad de difusión y una
disnea a mínimos esfuerzos con un patrón de limitación al ejercicio
cardiovascular en presencia de una limitación al flujo aéreo leve o
moderada61,62.

Insuficiencia respiratoria

En pacientes con EPOC e hipoxemia grave (PaO2 ≤  55 mmHg)
en reposo, la oxigenoterapia continua ha demostrado un beneficio

en  la supervivencia y la calidad de vida.  La oxigenoterapia con-
tinua (al menos 15 horas al  día, incluyendo las horas de sueño)
está indicada cuando la  PaO2 en  reposo ≤  55 mmHg, y también
con una PaO2 en  reposo entre 56-59 mmHg  con evidencia de daño
orgánico por hipoxia (Incluyendo insuficiencia cardiaca derecha,
hipertensión pulmonar o policitemia). El flujo de oxígeno debe ser
el suficiente para mantener una PaO2 >  60 mmHg o una SpO2 >
90%63.

Hipercapnia crónica

Se recomienda la ventilación mecánica domiciliaria de alta
intensidad a  largo plazo en  los pacientes con EPOC estable hiper-
cápnicos por sus beneficios en supervivencia o en aquellos que se
mantienen hipercápnicos a  las dos a  cuatro semanas tras un episo-
dio de insuficiencia respiratoria hipercápnica que requiere soporte
ventilatorio hospitalario por sus beneficios en prolongar el tiempo
hasta el reingreso hospitalario o muerte64,65.  El síndrome overlap y
el síndrome de hipoventilación-obesidad se deben diferenciar de la
insuficiencia respiratoria crónica atribuible únicamente a la EPOC
avanzada.

Bronquitis crónica

La bronquitis crónica se define clásicamente como la  produc-
ción de expectoración durante al menos tres meses seguidos en  dos
años consecutivos, aunque a  efectos prácticos se  puede considerar
como la  producción habitual de expectoración en fase estable de la
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to polymorphisms in matrix metalloproteinase-9, microsomal ep-
oxide hydrolase glutathione S-transferase, and hemoxygenase-1 
gene expression have also been linked to the disease.8 Rising rates of 
COPD are influenced by a growing aging population and increased 
exposure to COPD risk factors.

DIAGNOSING COPD
In healthy, never-smoking individuals, maximal lung function is 
typically reached by early adulthood and remains at a constant 
level over the following 10 years, then slowly declines with age.9 In 
those susceptible to the effects of smoking, lung function declines 
at an accelerated rate resulting in development of respiratory 
symptoms, which may prompt clinical assessment and a diagnosis 
of COPD. However, the effects of smoking are variable and other 
factors, including early life events, may influence optimal lung 
growth. In a landmark prospective study by Lange et al.10 com-
bining datasets from the Lovelace Smokers cohort, Framingham 
Offspring cohort, and Copenhagen City Heart study, found that 
approximately half of individuals subsequently diagnosed with 
COPD had low forced expiratory volumes in 1 second (FEV1) as 
young adults. This suggests that some early life events contributed 
to these patients failing to reach maximal potential lung growth, 
resulting in lasting airflow limitations and COPD.

Airflow can be measured using spirometry and is usually expressed 
as FEV1% predicted, relative to the average FEV1 in the population 
for any person of similar age, sex, and body composition. Forced vital 
capacity (FVC) refers to the volume of air forcibly exhaled in one 

breath from the point of maximal inspiration. Both measurements 
are usually evaluated by comparison to reference values based on 
age, height, sex, and race.11 After administration of a bronchodila-
tor, the ratio of both measurements (i.e., FEV1/FVC) is calculated. 
A ratio of <0.7 confirms airflow obstruction and, therefore, suggests 
COPD. Bronchodilation, opening of airways, can be achieved with 
either a short-acting β2-adrenoreceptor agonist or short-acting anti-
cholinergics, or combined medications for this procedure.11 When 
an FEV1/FVC <0.7 is determined, severity of airflow limitation in 
COPD is then assessed according to the Global Initiative for Chronic 
Obstructive Lung Disease (GOLD) system. Based on predicted FEV1 
there are 4 stages of GOLD; ≥80% for mild (GOLD 1), 50–79% for 
moderate (GOLD 2), 30–49% for severe (GOLD 3), and <30% for 
very severe (GOLD 4) groups.2 The GOLD system is widely applied 
for COPD staging, however some national respiratory societies use 
slightly different FEV1 cutoffs (reviewed in refs. 12,13).

Although the GOLD stages 1–4 are used to describe the sever-
ity of airflow limitation and represent important cutoffs for clinical 
study inclusion/exclusion criteria, this patient characterization based 
on FEV1 alone lacks sufficient precision to predict those at risk of 
adverse outcomes, including disease exacerbations or mortality and 
to adequately guide treatment decisions. Therefore, the GOLD con-
sortium issued a combined approach for COPD grading in 2017.2 
In this paradigm, patients undergo spirometry to determine severity 
of airflow limitation (which helps define prognosis) and are assessed 
for severity of symptoms and history of exacerbations. The best pre-
dictor of future exacerbations is a history of treated exacerbations.14 

Figure 1 Timeline of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) drug approvals. The timeline depicts the COPD drugs by class and year 
of first approval in either the US and/or the European Union market. Publication year of regulatory guidance is also shown. ABECB, acute 
bacterial exacerbations of chronic bronchitis; E-RS-COPD, evaluating respiratory symptoms in COPD; EXACT, Exacerbations of Chronic 
Pulmonary Disease Tool; ICS, inhaled corticosteroids; LABA, long-acting β2-adrenoreceptor; LAMA, long-acting muscarinic antagonists; PDE4, 
phosphodiesterase type 4; SABA, short-acting β2-adrenoreceptor agonist; SAMA, short-acting muscarinic antagonist; SGRQ, St. George's 
Respiratory Questionnaire. 
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Disnea (mMRC) 0 - 1 2-4

Exacerbaciones (último año) 0 – 1 (sin ingreso) 2 o más o 1 ingreso

Obstrucción
(FEV1 postbroncodilatación (%)

≥ 50% < 50%

Riesgo BAJO
(Se deben cumplir todos los criterios)

Estratificación

Riesgo ALTO
(Se debe cumplir al menos 1 de

los siguientes)

Figura 1. Estratificación del riesgo en pacientes con EPOC.

Tabla 1
Adecuación del nivel de intervención asistencial a  los niveles de riesgo

Intervenciones terapéuticas

Bajo riesgo Deshabituación tabáquica Consejo
Tratamiento específico

Educación terapéutica Programa estructurado de  educación terapéutica orientado a:
•  Fomentar el autocuidado
• Adhesión terapéutica
Técnica inhalatoria

Actividad física Ejercicio regular
Vacunación Antigripal

Antineumocócica (conjugada 13 valente)
COVID-19
Valorar dTpa

Déficit de alfa-1 antitripsina Tratamiento aumentativo según normativas
Tratamiento farmacológico Broncodilatadores
Comorbilidad Tratamiento de las comorbilidades

Alto riesgo
Añadir al tratamiento previo:

Tratamiento farmacológico Guiado por fenotipo clínico
Identificar rasgos tratables

Tratamiento no  farmacológico Rehabilitación pulmonar
Valorar oxigenoterapia crónica domiciliara
Valorar ventilación no  invasiva
Valorar reducción de volumen pulmonar en pacientes con enfisema extenso.
Valorar trasplante pulmonar

COVID-19: enfermedad por coronavirus 2019; dTpa: difteria, tétanos, pertussis acelular.

año previo (fig. 1). Los componentes de esta clasificación de riesgo
han demostrado poder predictivo sobre la mortalidad7.  La inclusión
del FEV1 ha mostrado añadir valor predictivo de forma significativa
a la clasificación de riesgo8 y estudios recientes han evidenciado la
adecuación de la clasificación de riesgo a la realidad asistencial y  su
aportación en la selección del tratamiento farmacológico9.  A mayor
nivel de riesgo, mayor necesidad de intervenciones terapéuticas
(tabla 1).

Elección del tratamiento inhalado

Los objetivos generales del tratamiento de la EPOC se  resumen
en: reducir los síntomas de la enfermedad, disminuir la frecuencia
y gravedad de las agudizaciones, mejorar la calidad de vida y  la
supervivencia. Se deben alcanzar tanto los beneficios a corto plazo
(control de la enfermedad), como los objetivos a  medio y largo plazo
(reducción del riesgo).

En cuanto al tratamiento farmacológico inicial, la  guía GesEPOC
propone un tratamiento basado en la  administración de fármacos
inhalados y guiado por síntomas en  los pacientes de bajo riesgo y
por fenotipo clínico en  los de alto riesgo10.  Los puntos clave del
tratamiento farmacológico de la EPOC se  exponen en la tabla 2.

Tratamiento inhalado del paciente de bajo  riesgo

En el paciente de bajo riesgo no está  indicado ningún tipo  de
tratamiento oral o  antiinflamatorio y el tratamiento farmacológico
consistirá en la prescripción de broncodilatadores de larga duración
(BDLD). En  el  caso poco frecuente de una obstrucción leve y con
escasos síntomas o síntomas intermitentes puede estar indicada la
administración de broncodilatadores de corta duración (BDCD) a
demanda.

Los BDCD pueden ser de dos tipos: anticolinérgicos (SAMA)
como el  bromuro de ipratropio y beta-2 agonistas de acción corta
(SABA) como salbutamol o terbutalina. En pacientes con sínto-
mas  ocasionales, el tratamiento con BDCD reduce los síntomas y
mejora la tolerancia al esfuerzo11.  Debido a  su rápido mecanismo
de acción, estos fármacos, añadidos al tratamiento de base, son de
elección para el tratamiento a demanda de los síntomas, en cual-
quier nivel de gravedad de la enfermedad. Cuando el paciente tiene
síntomas permanentes o sufre alguna limitación en  sus actividades
diarias por su problema respiratorio requerirá un tratamiento de
base regular con BDLD.

Los BDLD pueden ser beta-2 adrenérgicos (LABA) o anticoli-
nérgicos (LAMA). Los LABA disponibles en España son salmeterol,

71

LAMA + LABA 



Cas clínic
M.  Miravitlles, M. Calle, J. Molina et al. Archivos de Bronconeumología 58 (2022) 69–81

Figura 2. Tratamiento de  la EPOC guiado por nivel de riesgo y fenotipo.
(*) De segunda elección en  pacientes con eosinófilos en  sangre >  100 células/mm3, según la  frecuencia, gravedad y etiología de las agudizaciones, valorando el  riesgo de
neumonía.

Con relación a  los fenotipos de enfisema y  bronquitis crónica,
ambos están ya definidos1. Sin embargo, respecto al tratamiento
inhalado de la EPOC no existe ningún aspecto diferencial entre
ambos. Por este motivo incluiremos tanto el enfisema como la tos
y expectoración crónica en la lista de rasgos tratables, ya que serán
útiles en pacientes graves para indicar otro tipo de tratamientos
farmacológicos no inhalados o no farmacológicos específicos. De
este modo los fenotipos de GesEPOC 2021 se definen como:

Fenotipo no agudizador
El fenotipo no agudizador se caracteriza por presentar como

máximo una agudización el año previo sin requerir atención hos-
pitalaria.

El tratamiento inicial en un paciente con EPOC de alto riesgo
no agudizador es  la  doble broncodilatación (tabla 4). Esta reco-
mendación se basa en la demostración de una mayor eficacia
broncodilatadora frente a la monoterapia, que se  acompaña de
una mejoría significativa de la  disnea, de la  calidad de vida y una
reducción en la utilización de la medicación de rescate18,27,  incluso
demostrado en pacientes sin  medicación concomitante con  CI28.
Las combinaciones existentes de BDLD (LABA/LAMA) se  presentan
en la tabla 3.

Fenotipo agudizador eosinofílico
Se define como fenotipo agudizador a  todo paciente con EPOC

que presente en el año previo dos o más  agudizaciones ambula-
torias, o  una o  más  agudizaciones graves, que precisen atención
hospitalaria29.  Estas exacerbaciones deben estar separadas al
menos cuatro semanas desde la resolución de la  exacerbación pre-
via o  seis semanas desde el inicio de los síntomas, para diferenciar
el nuevo evento de una recaída o de un fracaso terapéutico29.
Debido a la diferente respuesta a  los tratamientos farmacológicos
es importante diferenciar los que tienen un fenotipo eosinofílico o
no eosinofílico. Aquellos pacientes con > 300 eosinófilos/mm3 en
fase estable se clasificarán como agudizadores eosinofílicos. La con-
centración de eosinófilos en sangre puede variar30,31, por lo que

será preferible disponer de diversas determinaciones del mismo
periodo en  el que se evalúa la frecuencia de las agudizaciones para
poder hacer una decisión terapéutica más  fiable. Estudios amplios
realizados en  España demuestran que aproximadamente entre un
15-25% de los pacientes con EPOC tiene > 300 eosinófilos/mm3 en
fase estable31,32.

Los  pacientes agudizadores que presentan una concentración
elevada de eosinófilos (>  300 células/mm3)  en sangre experimen-
tan una mayor respuesta clínica a los CI y justifican el uso de los CI
asociados a un LABA como primera opción para reducir el riesgo
de agudizaciones22,23,33 (tabla 3). La respuesta a los CI  presenta
una gradación de acuerdo con la concentración de eosinófilos en
sangre, por lo que pueden ser útiles también a  concentraciones
< 300 células/mm3, pero su eficacia será cada vez menor a  medida
que disminuya la eosinofilia periférica22,34.

El siguiente escalón terapéutico en los pacientes agudizadores
eosinofílicos es  la triple terapia CI/LABA/LAMA (tabla 3 y  fig. 2).
Estudios recientes de triple terapia fija han demostrado una mayor
eficacia en la mejoría de la función pulmonar, los síntomas respi-
ratorios y una mayor reducción del  riesgo de agudizaciones que
la combinación LABA/CI35–37. También la triple terapia ha demos-
trado una mayor reducción del  riesgo de agudizaciones que la
combinación LABA/LAMA, en especial en pacientes que tenían una
mayor concentración de eosinófilos en sangre35,36,38.  Estos estudios
incluyeron pacientes sintomáticos y con agudizaciones frecuentes
y  graves a  pesar de un tratamiento regular para su EPOC, por lo que
la  triple terapia se  considera un tratamiento de continuación y  no
un tratamiento inicial para la EPOC39.

Fenotipo agudizador no eosinofílico
Se trata de un paciente que cumple los criterios del  fenotipo

agudizador, pero presenta al mismo  tiempo <  300 eosinófilos/mm3

en  sangre periférica. En estos pacientes la eficacia de los CI es  menor,
aunque esto no los excluye del  tratamiento, en particular si  la cifra
de eosinófilos es  > 100 células/mm3 34.
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Figura 2. Tratamiento de  la EPOC guiado por nivel de riesgo y fenotipo.
(*) De segunda elección en  pacientes con eosinófilos en  sangre >  100 células/mm3, según la  frecuencia, gravedad y etiología de las agudizaciones, valorando el  riesgo de
neumonía.

Con relación a  los fenotipos de enfisema y  bronquitis crónica,
ambos están ya definidos1. Sin embargo, respecto al tratamiento
inhalado de la EPOC no existe ningún aspecto diferencial entre
ambos. Por este motivo incluiremos tanto el enfisema como la tos
y expectoración crónica en la lista de rasgos tratables, ya que serán
útiles en pacientes graves para indicar otro tipo de tratamientos
farmacológicos no inhalados o no farmacológicos específicos. De
este modo los fenotipos de GesEPOC 2021 se definen como:

Fenotipo no agudizador
El fenotipo no agudizador se caracteriza por presentar como

máximo una agudización el año previo sin requerir atención hos-
pitalaria.

El tratamiento inicial en un paciente con EPOC de alto riesgo
no agudizador es  la  doble broncodilatación (tabla 4). Esta reco-
mendación se basa en la demostración de una mayor eficacia
broncodilatadora frente a la monoterapia, que se  acompaña de
una mejoría significativa de la  disnea, de la  calidad de vida y una
reducción en la utilización de la medicación de rescate18,27,  incluso
demostrado en pacientes sin  medicación concomitante con  CI28.
Las combinaciones existentes de BDLD (LABA/LAMA) se  presentan
en la tabla 3.

Fenotipo agudizador eosinofílico
Se define como fenotipo agudizador a  todo paciente con EPOC

que presente en el año previo dos o más  agudizaciones ambula-
torias, o  una o  más  agudizaciones graves, que precisen atención
hospitalaria29.  Estas exacerbaciones deben estar separadas al
menos cuatro semanas desde la resolución de la  exacerbación pre-
via o  seis semanas desde el inicio de los síntomas, para diferenciar
el nuevo evento de una recaída o de un fracaso terapéutico29.
Debido a la diferente respuesta a  los tratamientos farmacológicos
es importante diferenciar los que tienen un fenotipo eosinofílico o
no eosinofílico. Aquellos pacientes con > 300 eosinófilos/mm3 en
fase estable se clasificarán como agudizadores eosinofílicos. La con-
centración de eosinófilos en sangre puede variar30,31, por lo que

será preferible disponer de diversas determinaciones del mismo
periodo en  el que se evalúa la frecuencia de las agudizaciones para
poder hacer una decisión terapéutica más  fiable. Estudios amplios
realizados en  España demuestran que aproximadamente entre un
15-25% de los pacientes con EPOC tiene > 300 eosinófilos/mm3 en
fase estable31,32.

Los  pacientes agudizadores que presentan una concentración
elevada de eosinófilos (>  300 células/mm3)  en sangre experimen-
tan una mayor respuesta clínica a los CI y justifican el uso de los CI
asociados a un LABA como primera opción para reducir el riesgo
de agudizaciones22,23,33 (tabla 3). La respuesta a los CI  presenta
una gradación de acuerdo con la concentración de eosinófilos en
sangre, por lo que pueden ser útiles también a  concentraciones
< 300 células/mm3, pero su eficacia será cada vez menor a  medida
que disminuya la eosinofilia periférica22,34.

El siguiente escalón terapéutico en los pacientes agudizadores
eosinofílicos es  la triple terapia CI/LABA/LAMA (tabla 3 y  fig. 2).
Estudios recientes de triple terapia fija han demostrado una mayor
eficacia en la mejoría de la función pulmonar, los síntomas respi-
ratorios y una mayor reducción del  riesgo de agudizaciones que
la combinación LABA/CI35–37. También la triple terapia ha demos-
trado una mayor reducción del  riesgo de agudizaciones que la
combinación LABA/LAMA, en especial en pacientes que tenían una
mayor concentración de eosinófilos en sangre35,36,38.  Estos estudios
incluyeron pacientes sintomáticos y con agudizaciones frecuentes
y  graves a  pesar de un tratamiento regular para su EPOC, por lo que
la  triple terapia se  considera un tratamiento de continuación y  no
un tratamiento inicial para la EPOC39.

Fenotipo agudizador no eosinofílico
Se trata de un paciente que cumple los criterios del  fenotipo

agudizador, pero presenta al mismo  tiempo <  300 eosinófilos/mm3

en  sangre periférica. En estos pacientes la eficacia de los CI es  menor,
aunque esto no los excluye del  tratamiento, en particular si  la cifra
de eosinófilos es  > 100 células/mm3 34.
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LA ADHERÈNCIA AL TRACTAMENT 

DELS PACIENTS MPOC ES DOLENTA: 

NOMÉS EL COMPLEIX EL 45%

He d’escalar sempre?



15,4% 21,2% 32,1% 46,9%

43,8%

29,3%

Errors 50%

Tècnica inhalatòria. Ho fan bé?



Tècnica inhalatòria. Quin dispositiu?

84 Las      reglas de la terapia inhalada4   

 ፚ Pacientes con traqueostomía no presentan ningún problema para el 
uso de inhaladores, tanto ICP como dispositivos de polvo seco o inha-
lador de vapor suave. Se han descrito casos de irritación en la pared 
posterior de la tráquea por el impacto directo del fármaco inhalado, 
más frecuente con el uso de ICP, y que se minimiza añadiendo una cá-
mara espaciadora.

¿Buena coordinación entre la inhalación y 
la activación del dispositivo?

¿Flujo inspiratorio
≥ 30 l/min?

¿Flujo inspiratorio
≥ 30 l/min?

• Inhalador en 
cartucho 
presurizado.

• Inhalador en 
polvo seco.

• Inhalador de 
vapor suave.

• Inhalador en 
cartucho 
presurizado.

• Inhalador de 
vapor suave.

• Inhalador en 
cartucho 
presurizado 
con cámara 
espaciadora.

• Inhalador en 
polvo seco.

• Inhalador de 
vapor suave.

• Inhalador en 
cartucho 
presurizado 
con cámara 
espaciadora.

• Inhalador de 
vapor suave.

No

No No

Sí

Sí Sí

Algoritmo 1. Elección de inhaladores

https://www.avancesenrespiratorio.com/arxius/imatgesbutlleti/4_reglas_fe_erratas.pdf
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Altres intervencions a l’alta

• Ajustar el tracatment broncodilatador

•  Roflumilast

• Vacunació

• Macròlids

• Mucolítics

• Deshabituació tabac

• Rehabilitació



Evitar la  
inèrcia terapèutica




