CAPITULO 5

ENFERMEDAD PULMONAR OBSTRUCTIVA CRONICA (EPOC).
CONCEPTO Y EPIDEMIOLOGIA

1. CONCEPTO

La Enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) se define como una enfermedad que se
caracteriza por la presencia de obstruccion cronica y poco reversible al flujo aéreo
(disminucion del FEV; y de la relacion FEV|/FVC que no se normaliza tras la prueba
broncodilatadora) causada, principalmente, por una reaccion inflamatoria frente al humo de
tabaco'. El tabaco produce una inflamacion general del sistema respiratorio en todos los
fumadores, aunque solo en una parte de los mismos tiene lugar una respuesta andémala que
condiciona el desarrollo de alteraciones anatomicas en la via aérea y en el parénquima
pulmonar.

La afectacion bronquial produce hipersecrecion cuya manifestacion clinica es tos y
expectoracion cronica, que si se mantiene mas de 3 meses al afio durante por lo menos 2 afnos
consecutivos y no se explica por otra enfermedad, se denomina bronquitis cronica; la
afectacion de los bronquios periféricos se denomina bronquiolitis mientras que la alteracion
del parénquima pulmonar, con la destruccion de las zonas de intercambio gaseoso, se define
como enfisema. El enfisema es un concepto anatomopatoldgico que incluye el agrandamiento
de los espacios aéreos situados en el acino, mas alld del bronquiolo terminal, y que se
acompafia de la destruccion de las paredes alveolares sin fibrosis visible macroscopicamente.
El agrandamiento y destrucciéon de acinos son imprescindibles para el diagnostico ya que
ciertas situaciones, como el envejecimiento, la hiperinsuflacion compensadora ante una
pérdida de volumen, el sindrome de Down, presentan so6lo un agrandamiento de los 4cinos
pero su etiologia, patogenia, clinica y evolucion son muy diferentes a las del enfisema. Este
trastorno requiere diagndstico histoldgico, aunque actualmente se puede basar en la clinica,
pruebas de funcién pulmonar y estudios radioldgicos.

Por tanto, el término EPOC es sindnimo de la combinacién bronquitis cronica, bronquiolitis y
enfisema cuando el paciente en su evolucion presenta una obstruccion cronica al flujo aéreo
(OCFA). Para diagnosticar la EPOC es preciso la practica de espirometrias seriadas que
demuestren una relacion FEV/FVC inferior al 80 % del valor tedrico a lo largo del tiempo.
Se considera grave a la enfermedad cuando los valores obtenidos son inferiores al 40% del

valor teodrico (tabla 1). Si la alteracién en la espirometria existe en un fumador, lo mas



probable es la asociacién de estos procesos ya que se ha demostrado que el mayor
determinante de la obstruccion grave del flujo aéreo es la existencia de enfisema. Si un
paciente fumador no presenta OCFA, existe alteracion bronquial, sobre todo de bronquios
grandes, con ausencia de enfisema. Si padece OCFA leve o moderada, las alteraciones
bronquiales son mas manifiestas, encontrandose grados leves o moderados de enfisema. En
los casos de OCFA avanzada el enfisema es grave, y domina el cuadro. Con frecuencia el
término EPOC se equipara con el concepto funcional de OCFA, lo que es un error, ya que la
alteracion funcional puede aparecer a lo largo de la evolucion de procesos patologicos tan
diferentes como el asma, bronquiolitis obliterante de diversas etiologias, fibrosis quistica,
bronquiectasias y obstruccion de la via aérea superior, cuyas etiologias, prondsticos y

tratamientos son muy distintos a los de la EPOC.

2. IMPACTO DE LA ENFERMEDAD

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) es una causa frecuente de morbilidad y
mortalidad en los paises desarrollados'™. En 1984 la EPOC estaba entre la cuarta y la sexta
causa de muerte prematura en el mundo. En Estados Unidos el indice de mortalidad ajustado
para la edad se ha incrementado en un 47,3% desde 1979 a 1993%. En Espafia la EPOC
constituye la quinta causa de muerte mas comun entre los varones, con una tasa anual de 60
muertes por 100.000 habitantes, y la séptima para las mujeres en 1991, con una tasa anual de
14 muertes por 100.000 habitantes. En los ultimos diez afios se ha producido un incremento
importante en estas tasas de mortalidad, con un porcentaje de cambio del 50,3% en varones y
del 6,1% en mujeres. Después del cancer de colon y del suicidio en varones y tras el cancer de
mama en las mujeres, la EPOC es el proceso con mayor aumento de mortalidad”.

Las proyecciones futuras sobre la prevalencia de las enfermedades méas frecuentes en el
momento actual son pesimistas en el caso de la EPOC. En 1990 esta enfermedad se situaba en
el puesto niimero doce de las principales causas de pérdidas de afios de vida ajustadas por
invalidez. La prevision para el afio 2020 es la de aumentar su frecuencia e impacto y ascender
al puesto numero cinco (tabla 2) debido a la escasa disminucién del habito de fumar y al
incremento notable de esta enfermedad entre las mujeres”.

A pesar de la importancia del problema, en Espafia y en Europa, no son muy numerosos los
datos epidemiologicos sobre la EPOC en la poblacion general que representen zonas
geograficas amplias y bien definidas de los conjuntos nacionales y que incluyan
determinaciones de espirometria. La razon de la falta de estudios hay que buscarla en lo

costoso de su realizacion y en la facilidad con que se pueden cometer sesgos en el disefio y en



la busqueda de los resultados, especialmente si no se controla cuidadosamente la calidad de la

espirometria.

3. PREVALENCIA DE LA EPOC

En la tabla 3 se presentan los datos de prevalencia en el mundo. Existen grandes diferencias
entre los diversos paises. La mayor prevalencia, que multiplica por cuatro la de los paises
desarrollados, se encuentra en China, aunque la veracidad de estos datos se ha puesto en duda.
A pesar de las diferencias la prevalencia es mayor en los paises donde el consumo de
cigarrillos es mayor, como sucede en los paises industrializados. La prevalencia de EPOC es
mayor en los hombres que en las mujeres excepto en la zona del norte de Africa y del oriente

medio.

3.1. Prevalencia en los paises desarrollados: EEUU y Europa.

En EEUU se ha encontrado una prevalencia de la EPOC, valorada como historia de enfisema
diagnosticada por el médico o alteraciones de la funcion respiratoria, generalmente un
FEV//FVC inferior al 60% o 65% del teorico, del 4% al 6% de los hombres y del 1% al 3%
de las mujeres. La mayoria de estos estudios (Tecumseh, Boston, Alburquerque, seis
ciudades) estan basados en poblacion general. Cifras tan altas como una prevalencia del 9% al
13% en hombres y del 8% en mujeres se han encontrado en Berlin (New Hampshire), Tucson
y Colorado’. En Canada las cifras son similares con un incremento marcado en los Gltimos
afios, especialmente entre las mujeres donde la mortalidad por EPOC se ha doblado en quince
afios’.

En Europa también se han encontrado prevalencias diferentes’. En Copenhague se ha descrito
una prevalencia de LCFA del 9,5% en hombres y del 8,6% en mujeres entre 40 y 59 afios lo
que dobla la encontrada en Noruega en el mismo grupo de edad y utilizando los mismos
valores funcionales (4,5% en hombres y 4,8% en mujeres) *. En Inglaterra se ha referido una
prevalencia del 9,9% en poblacion general entre 60 y 75 afios de edad'’. La medicion de la
prevalencia en periodos repetidos permite conocer la tendencia de la enfermedad. Strachan'!
ha revisado los datos de tres Encuestas Nacionales de Morbilidad en Atencion Primaria,
mostrando que el nimero de personas de 65 a 74 anos, de ambos sexos, que han consultado a
un médico de atencion primaria por enfisema o EPOC ha aumentado del 1,1% y el 1,5% en

hombres y mujeres respectivamente en 1970-1971 al 26,2% y el 7,8% en 1980-1981.



Las tasas de mortalidad son también un indicador util de la magnitud de la enfermedad. La
mortalidad por EPOC entre los diferentes paises muestra diferencias notables entre paises y
dentro de ellos entre los sexos. La mortalidad entre varones es mas frecuente en los paises del
Este de Europa como Rumania (en varones 400 por 100.000 habitantes y en mujeres 200 por
100.000 habitantes), Polonia y Hungria. En cifras cercanas estd Gran Bretafia. Los japoneses
y los paises del Sur de Europa (Espafia, Francia y Grecia) muestran cifras de mortalidad que
son la mitad de las que presentan los paises del Este de Europa. La mortalidad en mujeres es
menor en cada pais que las encontradas en hombres. En general, los paises con mortalidades
mas elevadas en hombres son las que tienen cifras mas altas en mujeres, aunque existen
excepciones como Finlandia, Polonia y Bélgica®. Parte de las diferencias entre paises pueden
ser debidas a una codificacion diferente de la clasificacion ICD9. Todos estos estudios
demuestran la elevada frecuencia de la enfermedad y las diferencias que existen entre las

zonas de un mismo pais o de un mismo continente.

3.2. Prevalencia en Espana.

En nuestro pais el estudio IBERPOC, realizado por la Sociedad Espafiola de Neumologia y
Cirugia Toracica (SEPAR) ha permitido conocer la epidemiologia de la EPOC en Espafia y
sentar las bases para que el diagnéstico y tratamiento se realice sobre unos datos reales'>'.

El estudio IBERPOC es un estudio epidemioldgico transversal, multicéntrico de base
poblacional con seleccion probabilistica de los participantes a partir de las poblaciones
correspondientes en siete zonas geograficas diferentes, que comprendian poblaciones rurales y
urbanas con climas variables. El control de calidad del estudio fue muy cuidadoso. En cada
area el trabajo de campo fue realizado por siete neumologos con el mismo equipo de
espirometria. Previamente al estudio se realizé una prueba de concordancia en la realizacién
de la espirometria cuyos resultados fueron muy satisfactorios. La revision del 11,9% de las
espirometrias realizadas mostr6 una variabilidad del FVC y del FEV, superior al 5% en el
4,1% de las espirometrias realizadas. Para evitar sesgos ligados a la participacion se realizod
una encuesta telefonica y se revisaron las historias clinicas, si existian, de los que rehusaron
participar en el estudio. No se encontraron diferencias significativas en el consumo de tabaco
ni en la prevalencia de la EPOC entre los que participaron y los que rehusaron participar en el
estudio. El diagnéstico de EPOC se baso en la ausencia de un diagndstico de asma y en la
presencia en la espirometria de una obstruccidon no reversible al broncodilatador definida de

acuerdo a los criterios utilizados por la ERS.



En la figura 1 se presentan los resultados globales y los obtenidos en cada area de estudio. La
prevalencia global de la EPOC es del 9,1%. Estas cifras extrapoladas a la poblacion espaiola
suponen que 1.232.000 espaioles entre 40 y 69 afios padecen la enfermedad. Las diferencias
regionales son muy marcadas. La cifra de prevalencia en Caceres del 4,9% es la menor
mientras que en Manlleu (Barcelona) se encuentra la cifra mas elevada (18%). La cifra de
EPOC en varones es de tres veces y media superior a la de las mujeres. El consumo de tabaco
también es muy diferente entre los sexos. El 76,3% de las mujeres no fuman frente al 23% de
los hombres.

La prevalencia mas elevada, 40,3%, se encuentra en varones, mayores de 60 afos y
fumadores de mas de 30 paquetes/afio. Esta cifra dobla la encontrada en varones con igual
consumo de tabaco pero con diez afios menos. En hombres se demuestra una relacion dosis
efecto en funcion de la edad y del consumo de tabaco. En las mujeres en cambio no se
encuentra esta relacion, probablemente porque el nimero de mujeres que fuman mas de 15
paquetes/afio es muy bajo (8,2% del grupo) lo que hace inservibles las comparaciones
estadisticas.

El 22% de los casos diagnosticados de EPOC eran graves (FEV; /FVC < 50% del teérico) el
40% moderados y el 38% leves. En la gravedad también existen diferencias entre las zonas
estudiadas. Las zonas con las prevalencias mas elevadas, Manlleu y Burgos, son las que
tienen mayor numero de casos leves (52% y 48% respectivamente). Las diferencias
encontradas entre las areas espafiolas son dificiles de explicar. El consumo de tabaco no es
una explicacion suficiente ya que las diferencias en los consumos son modestas y, ademas, el
area con mas prevalencia de EPOC es el que tiene el mayor porcentaje de casos en no
fumadores. Es muy probable que factores ambientales y/o genéticos puedan explicar estas
diferencias. A este respecto en Espafia también existen marcadas diferencias en la
prevalencia de déficit de alfa-1-antirtripsina, mas frecuente en el norte que en el centro y sur,

y en la prevalencia de asma bronquial mucho mas frecuente en unas regiones que en otras.

4. FACTORES RELACIONADOS CON LA EPOC

Los factores relacionados con la EPOC han sido aclarados en multiples estudios
epidemioldgicos. Sin embargo, algunos de los datos encontrados en estos estudios tienen una
importancia discutible como factores unicos capaces de producir una EPOC con trascendencia
clinica. Por ejemplo, vivir en una poblacion urbana afecta de forma mas importante la funcion
respiratoria que vivir en un 4rea rural’’. Pero el exceso de pérdida de FEV,, después de

ajustados los datos por edad, sexo y consumo de tabaco es de 89 ml al afio. Es evidente que si



el unico factor de riesgo fuera la contaminacioén atmosférica no se produciria una EPOC con
afectacion importante de la funcion respiratoria y trascendencia clinica. Lo mismo sucede con
los factores socioeconémicos que influyen en la prevalencia de la EPOC. Es dificil separar el
contenido de este concepto ya que incluye aspectos tan diferentes como la exposicion
ambiental, las infecciones y el tabaquismo pasivo en la infancia o la vivienda, los factores
ocupacionales y la frecuencia de tabaquismo en la adolescencia’.

El factor de riesgo fundamental, sin el que no puede existir una EPOC, y al que se pueden
sumar otros factores para amplificar la accion del mismo, es el consumo de tabaco para el
que existe una relacion dosis efecto. En los estudios epidemiologicos la mayoria de las
diferencias se explican por el consumo de tabaco. En Espafia y Francia los hombres padecen
EPOC con mas frecuencia mientras que en los paises nordicos no existen estas diferencias e
incluso la bronquitis cronica es mas frecuente en mujeres”**". La diferencia se explica por un
consumo muy superior del tabaco entre las mujeres en los paises del norte de Europa.
Recientemente de ha demostrado que los fumadores de puros tienen un riesgo mas elevado de
padecer EPOC que los no fumadores y que la relacion es dosis efecto segiin se fumen mas o
menos de 5 puros al dia'.

En el estudio IBERPOC esta relacion también existe. El estudio logistico realizado demuestra
que el consumo de tabaco superior a 15 paquetes/afio tiene una asociacion muy marcada con
la existencia de EPOC. El odd ratio mas elevado (5,4) se encuentra cuando el consumo es
superior a 30 paquetes/aio.

La EPOC afecta unicamente al 15-20% de los fumadores lo que indica que existe una
susceptibilidad genética. Los factores genéticos son complejos y estdn sin aclarar ya que
unicamente el déficit de alfal-antitripsina, especialmente el déficit homocigotico del alelo Z,
esta relacionado con la aparicion de EPOC. Incluso en estos casos el factor tabaco es
fundamental ya que si el sujeto no fuma la pérdida de FEV, es, aproximadamente de 45 ml al
afio mientras que si fuma la pérdida es superior a 70 ml al afio lo que provoca con rapidez una
EPOC clinicamente importante. Otros factores de riesgo son el sexo, ya que existen datos
solidos de que la mujer fumadora tiene un mayor riesgo que el hombre de padecer EPOC, y
probablemente la hiperreactividad bronquial y la atopia que aumentan el efecto del
tabaquismo para producir la enfermedad’. Otros factores de riesgo para padecer la EPOC que
se han descrito son los ocupacionales y la nutriciéon ya que la ingesta de acidos grasos
poliinsaturados de la serie n-3, que inhiben el metabolismo del acido araquidonico, son

protectores para el desarrollo de la EPOC en los fumadores.



5. CONSIDERACIONES SOBRE LA EPOC EN ESPANA.

Diversos estudios han demostrado la falta de interés que tienen los pacientes fumadores con
sintomas respiratorios en acudir al médico'’. Como consecuencia el diagndstico y tratamiento
de la EPOC es insuficiente y, ademas, con frecuencia el tratamiento no sigue las normativas
internacionales.

En nuestro pais el 25% de los pacientes diagnosticados de EPOC en un estudio
epidemioldgico™ y el 47% de los pacientes seguidos por EPOC por el médico de atencion
primaria” no tienen realizada una espirometria. En Inglaterra el 63,1% de los pacientes con
EPOC no reciben tratamiento incluso con un 70% refiriendo sintomas respiratorios". El
estudio IBERPOC' ' encuentra que el 78,2% de los casos encontrados de EPOC no habian
sido diagnosticados previamente aunque el 66,6% de los no diagnosticados referian sintomas
respiratorios. Respecto al tratamiento éste se habia indicado s6lo en el 49,3% de los casos
graves, en el 11,8% de los casos moderados y en el 10% de los casos leves. El tratamiento se
realizaba segun las guias internacionales en el 38,6% de los pacientes tratados. Es importante
sefalar que de los pacientes diagnosticados previamente de EPOC el 46% seguian fumando.
Todos los datos sefialados dibujan un cuadro de la EPOC muy preocupante en nuestro pais

con un nivel de diagnéstico y tratamiento muy bajo.

6. CONCLUSIONES.

En resumen, la EPOC es una enfermedad muy frecuente, ligada estrechamente al consumo de
tabaco, que estd insuficientemente diagnosticada y tratada. En este hecho concurre una falta
de interés del paciente por acudir al médico y a la falta de utilizacion de espirometrias en el
diagnostico y seguimiento de la enfermedad. Los costes de la enfermedad son elevados
especialmente en las formas graves. Estos datos, por un lado, obligan a una busqueda activa
de pacientes por los médicos de atencion primaria y, por el otro, a una relacion estrecha con el
neumologo en la utilizacion de las técnicas funcionales y en el control por este tltimo de los
casos moderados y especialmente graves teniendo en cuenta el control por este ultimo de los
casos moderados y especialmente graves teniendo en cuenta el coste elevado de estos

enfermos.
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TABLA 1: Clasificacion de la gravedad de la enfermedad pulmonar obstructiva cronica
(EPOC)

GRAVEDAD: Valor de FEV, en porcentaje del valor de referencia

LIGERA Entre el 60% y el 80% del valor de referencia
MODERADA Entre el 40% y el 59% del valor de referencia
GRAVE Inferior al 40% del valor de referencia




TABLA 2: Principales causas de pérdidas de afos de vida ajustado por invalidez
(Disability-Adjusted Life Year, DALY) a escala mundial en 1990 y proyectados a 2020

Lesion o Situacion en | Porcentaje del | Situacion en | Porcentaje del

enfermedad 1990 total DALY 2020 total de DALY
Infecciones 1 8.2 6 3,1
respiratorias bajas
Enfermedades 2 7,2 9 2,7
diarreicas
Afecciones del periodo 3 6,7 11 2,5
perinatal
Depresion unipolar mayor 4 3,7 2 5,7
Enfermedad cardiaca 5 3.4 1 59
isquémica
Enfermedad 6 2,8 4 4.4
cerebrovascular
Tuberculosis 7 2,8 7 3,1
Sarampi6n 8 2,6 25 1,1
Accidentes de trafico 9 2,5 3 5,1
Anomalias congénitas 10 2,4 13 2,2
Malaria 11 2,3 19 1,5
EPOC 12 2,1 5 4,1
Céncer 33 0,6 15 1,8
broncopulmonar

Tomado de referencia nimero 4




TABLA 3: Prevalencia de la EPOC en el mundo para todas las edades

Region o Pais

Prevalencia en 1990 por 1.000 habitantes

Hombres / Mujeres

Paises con economias consolidadas 6,98 /3,79
Paises del Este de Europa 7,35/3,45
India 4,38 /3,44
China 26,20/23,70
Otras partes de Asia ¢ islas de la zona 2,89/1,79
Africa subsahariana 441/2,49
Latino América e islas del Caribe 3,36/2,72
Paises del Norte de Africa y Oriente Medio 2,69/2,83
Todo el mundo 9,34 /7,33

Tomado de referencia 4. Las cifras de China que se presentan en la Tabla han sido cuestionadas por

publicaciones recientes.




FIGURA 1: Estudio IBERPOC
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