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Manegjo de un paciente con EPOC inestable.
Exacerbacion leve, moderada y grave

EXACERBACION AGUDA DE LA ENFERMEDAD
PULMONAR OBSTRUCTIVA CRONICA (EAEPOC)

INTRODUCCION

Siendo la EPOC un padecimiento heterogéneo caracteri-
zado por la pérdida progresiva de la funcién pulmonary
limitacion fisica, debe agregarse la presencia de las EAE-
POC, en las cuales el paciente puede agravarse por pe-
riodos de dias a semanas, incluso puede encontrar la
muerte.

Es evidente el impacto de las exacerbaciones, no solo
en la calidad de vida del paciente sino en los costos deriva-
dos de su atencion.** Aunque se desconoce si el incremen-
to de las EAEPOC aumenta la caida en el FEV, o si hay
recuperacion de estos niveles a los valores pre-exacerba-
cion,>® se sabe que en aquellos pacientes atendidos por
EAEPOC e incremento del CO,, la mortalidad es un 10%
mayor; de igual forma, en los que necesitan de ventilacién
mecanica, la mortalidad a un afio se incrementa en un 40%.”

Aligual que la EPOC, las exacerbaciones también for-
man un grupo heterogéneo, no sélo desde el punto de
vista del agente etioldgico, sino de la presentacion clini-
ca, situacion que ha hecho dificil encontrar una defini-
cion y una clasificacion satisfactorias.

Sin embargo, parece ser que estamos frente mas a
diferencias semanticas que conceptuales. La mayor par-
te de estudios clinicos son claros al proponer en la pato-
fisiologia de la EAEPOC un aumento en la inflamacion
de la via aérea inferior y aunque probablemente exista
mucho por recorrer o descubrir en este campo, es nues-
tro propdosito exponer la evidencia cientifica actual y ofre-
cer propuestas sobre cémo definir y clasificar la EAE-
POC, en aras de llegar a una mejor comunicacion tanto
para el clinico como para el investigador y ofrecer, sin
duda, una mejor oportunidad terapéutica a los pacientes.

DEFINICION DE LA EAEPOC

Del latin exacerberi, que significa irritar, nos referimos a
una exacerbacién al incremento agudo de los sintomas

S2-54

especificos que el paciente ya tiene, lo cual no necesa-
riamente significa que exista deterioro en la enfermedad
de base del paciente.

Como se ha indicado anteriormente, el paciente con
EPOC en cuanto a los sintomas, describe “dias buenos
y dias malos”. Esta condicion heterogénea tiene dentro
de sus precipitantes a las infecciones, los cambios en la
temperatura, actividad fisica e interrupcion del tratamien-
to que conforman alrededor de un 70% de las causas
aparentes de la EAEPOC.?

Existe un 30% de los casos en los que no ha sido
posible determinar la causa,® siendo todavia materia de
debate si esto implica que las exacerbaciones pudieran
ser al menos en parte, un empeoramiento de la EPOC en
si mismay no precisar de un desencadenante externo.

Todavia no existe una definicién aceptada de EAE-
POC. Desde hace algunos afios, se ha hecho un esfuer-
zo multinacional por unificar criterios, con la siguiente
definicién operacional propuesta por un panel de exper-
tos, al que se une este Consenso: “Es un empeoramien-
to sostenido de la condicién del paciente con EPOC, mas
all4 de su estado normal y de las variaciones cotidianas
en sus sintomas, que es aguda en su inicio y que nece-
sita un cambio en la medicacion regular”.®

Por otra parte, por ser la etiologia infecciosa la méas
frecuente, muchos estudios de investigacion han basado
su definicion de EAEPOC en la ya clasica propuesta de-
finida por Anthonisen y colaboradores,* ampliada por
Seemungal.'* Anthonisen define la exacerbacion en tres
tipos: Tipo |, con la presencia de aumento del volumen
de expectoracion, incremento de la disnea y expectora-
cion purulenta (todos ellos sintomas mayores). El Tipo
Il, se define por la presencia de dos de los sintomas
arriba descritos y el Tipo Il por la presencia de un solo
sintoma. Seemungal hizo una extension de la definicion
original agregando sintomas menores, como son: Un in-
cremento de la descarga nasal, sibilancias, odinofagia,
tos y fiebre. La definicion nueva propone la presencia
ademas, de al menos dos de los sintomas mayores o un
sintoma mayor y un menor. La descripcion de esta defi-
nicién se ofrece en el cuadro 1.
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Cuadro 1. Definiciébn Anthonisen Y Seemungal para exacerbacion de enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

Tipo Sintomas mayores

Sintomas menores

Tipo 1 e Incremento expectoracion
e Expectoracion purulenta
¢ Incremento disnea

Tipo 2 Dos de
¢ Incremento expectoracion
e Expectoracion purulenta
¢ Incremento disnea

Tipo 3 Alguno de

¢ Incremento expectoracion
e Expectoracion purulenta
¢ Incremento disnea

¢ Y un sintoma menor

« QOdinofagia o descarga nasal (Gltimos 5 dias)
¢ Fiebre

¢ Incremento sibilancias

¢ Incremento Fr > 20% basal

¢ Incremento Fc > 20%B

Referencias 10, 11 sintomas o criterios menores agregados por Seemungal.

Fr: frecuencia respiratoria. Fc: frecuencia cardiaca.

Cuadro 2. Causas mas relevantes de exacerbacion por en-
fermedad pulmonar obstructiva crénica.

Virus

Rinovirus

Coronavirus

Influenza

Parainfluenza

Adenovirus

Virus sincitial respiratorio
Bacterias

Haemophilus influenzae
Streptococcus pneumoniae
Moraxella catarrhalis
Pseudomonas aeruginosa
Microorganismos atipicos
Chlamydia pneumoniae
Micoplasma pneumoniae
Contaminantes

Ozono

PMIO

Dioxido sulfurico

NO,

Otras causas

Cambios en la temperatura
Interrupcién del tratamiento
Desconocidos: 30%

Fuente: Referencias 8. Los agentes etiolégicos mas prevalentes
escritos en negrita.8314

Esta definicion parece ser muy apropiada cuando se
estudia una etiologia particular, especificamente la infec-
ciosa. Sin embargo, debe ser estandarizada y no es nece-
sariamente aplicable a otros campos de la investigacion.?
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CAUSAS DE LA EAEPOC

La mayor parte de las exacerbaciones son por infeccion
del tracto respiratorio inferior. Los contaminantes exter-
nos son la siguiente causa en relevancia. Como se ha
comentado previamente, hasta en un 30% de los casos
no puede encontrarse agente desencadenante. Los mas
importantes se listan en el cuadro 2.

Siendo los agentes infecciosos las etiologias mas fre-
cuentes de EAEPOC, se ha dedicado un capitulo de este
Consenso Mexicano en ese particular donde se refiere al
lector. De lo restante, es importante resaltar que un buen
ndmero de estudios realizados en México e internaciona-
les sugieren la participacion de contaminantes, especifi-
camente las PM, y el ozono en las EAEPOC.*

DIAGNOSTICO DE LA EAEPOC

El diagndstico de la EPOC moderada a grave, se esta-
blece sobre bases clinicas, como se ha comentado con
anterioridad. Los examenes de laboratorio-gabinete ser-
viran para validar la impresion clinica y para excluir otras
posibilidades diagnoésticas.

Siendo las exacerbaciones una amplificacion de la res-
puesta inflamatoria de la EPOC, dicha respuesta aumenta-
da conlleva al paciente a incrementar el atrapamiento aéreo
y la hiperinflacion dinamica que el paciente ya tiene.*® Este
es el mecanismo fisiopatoldgico probablemente responsa-
ble del aumento de la disnea.'” Por otra parte, como proba-
ble respuesta al incremento de la inflamacion, los estudios
sugieren un agravamiento en las relaciones V/Q, mecanis-
mo potencial de la hipoxemia.'”*® El individuo con EPOC
trata de compensar la hipoxemia aumentando la frecuencia
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respiratoria, algunos de ellos desarrollan hipercapnia aguda,
0 sea, aumento en la PaCO,,. Es debatible la causa de la
misma, la fatiga de los musculos respiratorios se apunta
como probable. La hipercapniay sobre todo la acidosis res-
piratoria, se consideran como signos ominosos.181°

Aungue ha sido descrito el aumento de 6éxido nitrico,
factor de necrosis tumoral «, IL-6, 8, proteina C reactiva,
procalcitonina y otros mediadores, todavia no se dispone
al momento de biomarcadores de utilidad clinica durante
una EAEPOC.202

SINTOMAS DE LA EAEPOC

Elincremento de la disnea es el sintoma mas significati-
vo durante la EAEPOC, relacionada con la hiperinflacién
dinamica, como ya se ha mencionado. Cambios en la
PaCO, incrementan la intensidad de percepcion de es-
fuerzo que debe realizar el paciente.??

El sintoma disnea debe hacerse lo mas objetivo posi-
ble a través de las escalas correspondientes. Se sugiere
el empleo de la escala MRC (por sus siglas en inglés,
Medical Research Council) segun ha sido expuesto en el
Capitulo de Manejo de la EPOC Estable. El objetivo es
documentar el efecto del terapéutico sobre la disnea, lo
cual puede hacer dirigir o replantear el tratamiento.

La presencia de tos y el aumento de la expectoracion
o el esputo purulento, igual deben de ser documentados
en la historia clinica. El paciente con EPOC estable usual-
mente produce expectoracion de aspecto mucoide, sien-
do el incremento del volumen o el cambio en la colora-
cién a amarillento o verdoso (purulento) uno de los signos
mas reproducibles que indican una infeccién traqueobron-
quial susceptible de ser tratada con antibiéticos.?32

Ocasionalmente los pacientes presentan dolor toraci-
co o hemoptisis, otras causas deben también ser inves-
tigadas.

HALLAZGOS FiSICOS EAEPOC

Cuando existe una exacerbacion leve, la exploracion fisi-
ca es irrelevante. En una exacerbacion moderada a gra-
ve, los hallazgos al examen fisico son congruentes con
una obstruccién mas severa al paso de aire. Lo mas im-
portante es observar la presencia de aquellos signos que
reflejen el aumento del trabajo para respirar como son: La
prolongacion de la fase espiratoria, cianosis, uso de mus-
culos accesorios de la respiracion, frecuencia respirato-
ria aumentada, patron de respiracion (apnéustica), posi-
cién de tripié (paciente sentado con el térax hacia delante,
recargado sobre sus brazos) o respiracion paradojica, es
decir extrusion abdominal durante la inspiracion. En el
contexto de una EAEPQOC, la respiracion paraddjica pue-
de representar fatiga diafragmatica.'?
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Debe ponerse especial atencién a los trastornos en el
sensorio, sobre todo los trastornos de alerta grave como
la confusion, la letargia y el coma, que orientaran al clini-
co a considerar dicha EAEPOC como severay le orien-
taran a hospitalizar al paciente en Unidad de Cuidados
Intensivos.®®

El reforzamiento del 2° ruido pulmonar o el incremento
en el edema periférico pueden indicar agravamiento de
un Cor Pulmonale o de falla cardiaca derecha.*?

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL EAEPOC

Los pacientes con EPOC son por lo regular de edad avan-
zada, han estado o estan enriesgo de otras co-morbilida-
des, por lo que el diagndstico preciso de una EAEPOC,
que se apoya fundamentalmente con base a la historia
clinica y el examen fisico pudiese confundirse con otros
procesos respiratorios (tromboembolia pulmonar, neumo-
térax espontaneo, neumonia, carcinoma bronquial o pul-
monar, derrame pleural); patologias cardiacas (Infarto
agudo del miocardio y falla ventricular izquierda); y otras
entidades (obstruccion de la via aérea superior y fractura
costal).

CLASIFICACION DE LA EAEPOC DE ACUERDO
A LA GRAVEDAD

Es necesario establecer la gravedad de la EAEPOC en
primer lugar para definir el nivel de atencion del paciente,
ya sea en el hospital, en la unidad de cuidados intensi-
vos o por medio de un manejo ambulatorio. La estadifica-
cion de la gravedad ayudara al médico a definir el mane-
jo, siendo ademas una ayuda para estandarizar y
ulteriormente comparar las exacerbaciones entre si, as-
pecto muy util en la investigacion clinica.

Este Consenso propone tres niveles de gravedad, los
cuales se conformaron de acuerdo a la gravedad de los
sintomas y lugar de manejo.

Exacerbacion leve

Es aquella que origina un incremento de los sintomas (habi-
tualmente tos con expectoracion) y que suele solucionarse
con el uso regular o el incremento de sus medicamentos
habituales y de oxigeno. No requiere hospitalizacion.

Exacerbacién moderada

Es aquella en la cual también hay un incremento de los
sintomas, principalmente la disnea. Estos pacientes cur-
san con deterioro en su intercambio gaseoso por hipoxe-
mia sin mayor retencion de PaCO,. Requieren, ademas
de su medicacion habitual, el uso esteroides sistémicos,
con o sin antibiéticos y eventualmente podra requerir
manejo hospitalario.
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Exacerbacion Leve
Incremento de los sintomas
sin Insuficiencia respiratoria

l

Tratamiento en casa

l

Uso continuo Aumentar dosis o frecuencia de

de O, silo broncodilatador (DM o nebulizado)
utiliza ¢ |pratropio o Salbutamol

En caso de exacerbacién
infecciosa: evaluar antibiético

Evaluar en 24 horas

Mejoria Deterioro
Mejoria
Continuar igual 8-10 dias «—— Agregar esteroides orales
Deterioro
Evaluar en 24 hrs.
Deterioro

Hospitalizacion

Figura 1. Manejo de una exacerbacion leve.

Exacerbacién grave

Es aquella exacerbacion que cursa con insuficiencia res-
piratoria y puede cursar ademas con acidosis respirato-
ria. Requiere de manejo hospitalario indiscutible, por lo
regular en la unidad de cuidados intensivos con ventila-
cién no invasiva o invasiva.

Manejo de una exacerbacién leve

El manejo de una exacerbacion leve puede hacerse en
casa del paciente y debe incluir incremento de la dosis y
frecuencia de los broncodilatadores inhalados que él uti-
liza. En casa, la respuesta debe evaluarse con el repor-
te de la percepcion de los sintomas que el paciente haga.
En caso de una falla o falta de respuesta a las medidas
anteriores es recomendable el uso de terapia nebuliza-
da, administrada dos a tres veces al dia hasta la estabi-
lizacién del paciente. La figura 1 muestra los pasos a
seguir en el manejo de una exacerbacion leve.

Manejo de laexacerbacién moderada
El objetivo del manejo de los pacientes con exacer-
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bacién moderada es establecer un diagnostico opor-
tuno de la exacerbacioén, ya sea de origen infeccioso
0 no infeccioso. El manejo comun requiere estabilizar
en lo posible la funcién respiratoria asi como las co-
morbilidades que existan. Para ello se requiere:

+ Oxigeno suplementario, para mantener la SaO, >
90%, evitando acidosis respiratoria, es decir vigi-
lando el incremento potencial del PaCO,

+ Broncodilatadores inhalados, b, agonista de accion
corta o anticolinérgico de accién corta, por inhala-
dor de dosis medida o micronebulizada.

* Esteroides sistémicos

e Asegurar una buena hidratacion.

 Establecer si se trata de una exacerbacion infec-
ciosa 0 no, para el manejo de antibiéticos.

Sidespués de algunas horas con este manejo el pa-
ciente mejora puede darse de alta a su casa. En caso
contrario se decidira su ingreso al hospital para conti-
nuar el tratamiento el esquema a seguir se expone en
la figura 2.

Manejo de la exacerbacion grave

El manejo siempre sera hospitalario. En las formas
gque atentan contra la vida del paciente (pH < 7.35),
se requerira de un manejo en la Unidad de Cuidados
Intensivos con los medicamentos previamente des-
critos y habitualmente ventilacién mecénica, no inva-
siva o invasiva (Figura 3).

Criterios de admisién a hospitalizacién y UCl en
EAEPOC

Un nimero importante de guias publicadas hace referen-
cia a los criterios de admisién hospitalaria, tanto a una
sala general como a la unidad de cuidados intensivos,
criterios que se describen en los cuadros 3 y 4 respecti-
vamente.?’20

Es importante considerar la severidad de la insuficien-
ciarespiratoria, la progresion de los sintomas, la falta de
respuesta al tratamiento, la presencia de co-morbilida-
des, la imposibilidad de un cuidado adecuado en casa
tomando en cuenta también las condiciones y sobre todo
las limitaciones locales del centro de atencion.

Indicaciones paraegresar al paciente
con EPOC del hospital

No existen criterios validados internacionalmente para
considerar tanto el tiempo que debe permanecer un
paciente hospitalizado como los criterios de egreso.
En el cuadro 5 se hace mencién de los datos que pue-
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Paciente con EPOC
Exacerbacion Moderada

v

Historia clinica y examen fisico—>

Aborde factores de riesgo
para EPOC
(ejem:tabaquismo)

|

Estudios complementarios

Laboratorio:

BH, QS, Dimero D*, Péptido
natriurético tipo B**,
muestra expectoracion
Gabinete: Gasometria
Arterial, espirometria,

Rx de térax v

Insuficiencia respiratoria tipo | |—s{Valorar Hospitalizacion

/\

Criterios para EAEPOC infecciosa

l

Antibiéticos
Corticoides sistémicos|

EAEPOC no infecciosa

A

Tratamiento especifico

—

\

Oxigenoterapia
Broncodilatadores
Valorar empleo de
aminofilina

* Indicado en sospecha de tromboembolia pulmonar
**Indicado en sospecha de falla cardiaca izquierda®

Figura 2. Manejo de una exacerbacion Moderada.

den orientar al clinico para que el paciente pueda ser
egresado.

El médico, debera también tomar en cuenta al momento
de decidir el manejo ambulatorio del paciente, la posibili-
dad de que el paciente sufra una recaida por EAEPOC.
Dichos factores, presentes muchos de ellos en los crite-
rios de internamiento, no han sido validados internacio-
nalmente, por lo que se proponen en este consenso en
un nivel de evidencia C® y a continuacion se enumeran:

* Mas de dos exacerbaciones por afio con expectora-
cién purulenta.

« EAEPOC en los ultimos 7 dias.

» Edad avanzada.

* No poder valerse por si mismo.

* Presencia de co-morbilidades.

» Uso cronico de esteroides.
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* EPOC de larga duraciony FEV, < 30%
e Subnutricion.

Indicaciones paraegresar al paciente
con EPOC de laUnidad de Cuidados Intensivos

Actualmente no existen criterios definidos o validados
para el egreso del paciente con EAEPOC de la Unidad
de Cuidados Intensivos. Los siguientes criterios se ca-
talogan como un nivel de evidencia D por este Con-
senso.

* Mejoria significativa o correccién de la causa desen-
cadenante EAEPOC

e Ausencia de complicaciones médicas relevantes

¢ Que no haya requerimiento de soporte ventilatorio

¢ Que no haya requerimiento de monitoreo intensivo
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Paciente con EPOC
Exacerbacion Grave

y

Historia clinica, examen fisico
Estudios complementarios ya descritos
para EAEPOC Moderada

A

Insuficiencia respiratoria tipo I

y

| Manejo hospitalario |

y

|EAEPOC infecciosa o no im‘ecciosa|_>

Tratamiento especifico

/\

Criterios de ventilacién mecanica invasiva

A

* UCI: Unidad de Cuidados Intensivos

Manejo en UCI* l
Deterioro o
falla VMNI**

Criterios de VMNI

** VVMNI: Ventilacion Mecanica No Invasiva (o Ventilacion a presion positiva no invasiva,

VPPNI)

Figura 3. Manejo de una EAEPOC grave.

EAEPOC COMPLICADA VERSUS NO COMPLICADA

La presentacion clinica de las EAEPOC resulta muchas
veces poco especificay en muchas situaciones el médi-
co enfrenta a la opcion de usar antibiéticos en forma em-
pirica. Aunque el uso de antimicrobianos tiene su aparta-
do especial en este Consenso, se enfatiza en la siguiente
estratificacion de riesgo, de acuerdo a los parametros que
ya se han revisado anteriormente y que pueden ayudar a
decidir si se trata de una EAEPOC “complicada” y como
tal ser meritoria de antibiéticos®* Cuadro 6.

TRATAMIENTO INTEGRAL DE LAS EAEPOC
Una vez revisados los diferentes tipos de EAEPOC y su
lugar de manejo, en los siguientes parrafos hablaremos

mas ampliamente de las diferentes modalidades del tra-
tamiento integral. Estas modalidades las podemos clasi-
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ficar en farmacoldgicas, no farmacoldgicas, asi como mo-
dalidades educativas y preventivas. Siempre que el mé-
dico esté frente a una EAEPOC debe plantearse los si-
guientes objetivos con el tratamiento: Revertir causa
precipitante, optimizar funcién pulmonar, prevenir progre-
so de la enfermedad, mantener o mejorar la calidad de
vida y prevenir o atenuar la gravedad de la exacerbacién
actual y las futuras exacerbaciones.®

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO PARA EL MANEJO
DE LAS EAEPOC

El tratamiento farmacoldgico fundamental de las EAE-
POC, puede abordarse con el recurso nemotécnico ABC,
es decir, Antibiéticos, Broncodilatadores y Corticoides®*
sin que esto quiera indicar un orden jerarquico. El empleo
de los antibioticos en las EAEPOC sera detallado en un
apartado especial.
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Cuadro 3. Criterios de hospitalizacion por exacerbacion en pacientes con EPOC.

¢ Incremento importante en los sintomas (Ej. aparicion reciente de disnea en reposo)

¢ Pacientes con estadio grave de la EPOC

« Presencia de nuevos signos (Ej. cianosis, edema periférico, cor pulmonale)

¢ Alteraciones en el estado mental
e pH<7.35
¢ Respuesta inadecuada el tratamiento ambulatorio

e Co-morbilidad de alto riesgo (cardiovascular, endocrina, etc)

¢ Presencia de arritmias
« Diagnéstico incierto
¢ Pacientes con edad avanzada

 Insuficiente soporte en casa (Ej. Falta de oxigeno suplementario, etc.)

Fuente: referencias 27-30

Cuadro 4. Indicaciones para ingresar a la UCI a un paciente con EPOC.

« Disnea grave que no responde adecuadamente al tratamiento inicial

e Cambio en el estado mental (confusion, letargia)
e Coma

» Persistencia o empeoramiento de hipoxemia (PaO, < 40 mmHg o < 5.3 kPa) y/o hipercapnia grave (> 70 mm Hg o > 9.3 kPa)
y/o acidosis respiratoria (pH < 7.25) a pesar de manejo con oxigeno suplementario y ventilacion no invasiva

* |nestabilidad hemodinamica
* Necesidad de ventilacion mecénica invasiva

Fuente: Referencias 27-30.

Cuadro 5. Criterios de egreso de los pacientes con EAEPOC.

 No requerir tratamiento con 3, agonistas en intervalo menor a cada 4 horas

¢ Individuo capaz nuevamente de caminar

e Capacidad de comer o dormir sin disnea

¢ Clinicamente estable por 12 a 24 horas

* Gases arteriales estables por 12 a 24 horas

» Paciente conocedor en el uso adecuado de su medicacion y seguimiento

Cuadro 6. Estratificacion de riesgo pacientes con EAEPOC.

EAEPOC No complicada
FEV, > 50% del predicho
EAEPOC < 4/aiio
Ausencia de co-morbilidad

EAEPOC complicada
FEV, < 50% del predicho
EAEPOC > 4/aiio
Presencia de co-morbilidades: Insuficiencia
cardiaca, diabetes mellitus, insuficiencia renal o
enfermedad hepética cronica

Broncodilatadores 8, agonistas y anticolinérgicos
Estos agentes son la piedra angular en el tratamiento
de las exacerbaciones de la EPOC.?"** (Evidencia A).
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El B, agonista de accion corta utilizado es el salbuta-
moly el anticolinérgico de accion corta es el bromuro
de ipratropio. Los estudios relacionados con la res-
puesta broncodilatadora de ambos agentes en EPOC
no han demostrado diferencias entre ellos ni de efec-
tos aditivos al combinarles.*=¢ Los broncodilatadores
mejoran las sibilancias, la resistencia en la via aérea,
el atrapamiento aéreo, la hemodinamia y el trabajo
para respirar.®"*® Algunos estudios también han suge-
rido que mejoran la funcién del aparato mucociliar.*

No existe acuerdo sobre el uso de los medicamen-
tos inhalados por via nebulizada o por inhalador de
dosis medida (IDM) con el empleo adecuado de la
camara espaciadora. La evidencia demuestra que
ambos abordajes ofrecen similares resultados.*%4
Este Consenso considera que si el paciente no tiene
fuerza muscular para llevar a cabo las inhalaciones

NEUMOLOGIA Y CIRUGIA DE TORAX, Vol. 66, S2, 2007
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Cuadro 7. Dosis de broncodilatadores en EAEPOC.

Medicamento Modalidad
Nebulizador IDM

Salbutamol 2.5-5 mg ¢/20 min x 3 dosis, luego 2.5-10 mg c/hr-4 hrs PRN 4-8 disparos ¢/30 min hasta por 4 hrs.
0 10-15 mg/hr continuo Luego c/hr-4 hrs PRN

Terbutalina Similar a salbutamol Similar a salbutamol

Ipratropium 500 ugm ¢/30 min x 3 dosis. Luego c¢/2-4 hrs PRN 4-8 disparos PRN

Modificado de referencia 28
IDM: Inhalador de dosis medida. PRN: Por razén necesaria

ha visto incluso algun deterioro en los trastornos Va/

Cuadro 8. Dosis de Teofilina/aminofilina en la Sala de Urgen-
Q.5 Igualmente se ha observado aumento, en algu-

cias (47,48). : - o% e
nos estudios significativo, de los efectos adversos,
Condicion Dosis principalmente nauseas y vomitos.50-52
Por lo tanto, debe considerarse el empleo de meti-
Aminofilina*  Teofilina* Ixantinas como un medicamento de segunda linea,*
Impregnacion, VO o IV (mg/kg) 6 S sobre todo en el contexto de exacerbaciones graves.
Mantenimiento VO o IV (mg/kg/hr) Siempre debera tenerse el cuidado de evaluar las do-
Fumadores 08 0.6 sis de acuerdo al paciente y medir periédicamente los
No fumadores 0.5 0.4 . < . S
. niveles séricos para prevenir las complicaciones, con-
Ancianos 0.3 0.2 . . .
Cor Pulmonale 0.3 0.2 siderando alcanzar los niveles terapéuticos (8-12 ug/
Falla hepatica 0.1-0.2 0.1 mL) y evitando los niveles tdxicos (18-20 ug/mL). Una
Disfuncién ventricular izquierda 0.1-0.2 0.1 vez que el paciente mejora clinica y funcionalmente

el tratamiento con aminofilina debe suspenderse. En
el cuadro 8 se mencionan las dosis requeridas de
acuerdo a la posibilidad de co-morbilidad asociada.*34°
Existe no obstante un interés creciente en el papel

Niveles terapéuticos en suero = 8-12 mg/mL

de dosis medida, pueden emplearse las micro-nebu-
lizaciones, haciendo el cambio a IDM una vez el
paciente tenga esfuerzo suficiente. Las dosis reco-
mendadas de ambos abordajes se exponen en el
cuadro 7.%

La evidencia actual sobre el papel de los broncodila-
tadores de larga duracion en las EAEPOC, es muy
preliminar, ameritando la prueba del tiempo y mas es-
tudios.*? Por otra parte, este Consenso no recomien-
da el empleo de salbutamol intravenoso, ni tampoco
el empleo del mismo en forma de nebulizacién conti-
nua debido al aumento en la frecuencia de efectos
adversos (tremor, taquicardia).**® En pacientes en ven-
tilacion mecanica invasiva o no invasiva, se recomien-
da el uso del inhalador de dosis medida asociado a la
camara espaciadora. (Evidencia A).38:4447

Otros broncodilatadores: Metilxantinas

A pesar del amplio empleo de la aminofilina en la re-
publica mexicana, los estudios de la literatura mun-
dial gue han empleado aminofilina en exacerbaciones
por EPOC no han mostrado efecto benéfico significa-
tivo en relacion a la terapia convencional con 3, ago-
nistas y anticolinérgicos.***En ciertos pacientes, se
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antiinflamatorio de los inhibidores de fosfodiesterasa,
gue, empleados a bajas dosis, son responsables de
la activacion de la histona desacetilasa, enzima invo-
lucrada en la supresion de algunos genes pro-infla-
matorios, el aumento a la respuesta celular a los es-
teroides y la disminucion en las especies reactantes
de nitrégeno.>**" Trabajos recientes sugieren que pe-
guefias dosis de teofilina reducen significativamente
la cantidad de neutr6filos en la expectoracion.* Todo
ello conduce a un papel promisorio de los inhibidores
de fosfodiesterasa en el tratamiento de las EAEPOC.

Corticoesteroides sistémicos

La evidencia disponible al momento ha demostrado que
los corticoides sistémicos mejoran el flujo aéreo, los
sintomas de las EAEPOC y la falla al tratamiento. Aun-
gue la mejoria en el intercambio gaseoso, la reduccion
en el tiempo hospitalario ha sido de resultado variable
y no hay evidencia que indique beneficio en la mortali-
dad, el uso de esteroides sistémicos prolonga el tiem-
po de aparicion de la exacerbacion subsecuente.>°°
Los mecanismos por los cuales ocurre la mejoria en
la funcion pulmonar con el uso de corticoesteroides
no se conocen. Lamentablemente, no ha sido posible
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identificar un marcador biol6gico que identifique a los
individuos que potencialmente se beneficien del em-
pleo de los mismos durante una EAEPOC.

Se han llevado a cabo siete ensayos clinicos®” y
tres revisiones sisteméaticas de la literatura,’*%°%¢ |o
que constituye el marco conceptual sobre el que se
sustenta fundamentalmente el empleo de esteroides
en las EAEPOC. Un resumen de los ensayos clini-
cos se describe en el cuadro 9.

De los estudios expuestos en el cuadro 9 puede
constatarse que aun no se establece una duracion
Optima del tratamiento. En el cuadro 10, aparecen
las recomendaciones en cuando a dosis y duracion
del tratamiento con corticoesteroides en EAEPOC.
En términos generales, debe iniciarse con predni-

sona 30-40 mg/dia (o equivalente) durante 7-14
dias.14,27,30-34

Cuadro 9. Evidencia uso de corticoides en EAEPOC.

En el cuadro 11 se hace un resumen de la presenta-
cion clinica, procedimientos diagndsticos y manejo
farmacoldgico y no farmacolégico para los diferentes
grados de exacerbacion.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO ADYUVANTE Y

OTRAS MEDIDAS

Dentro del abordaje integral, deben valorarse en el pa-
ciente con EAEPOC los siguientes aspectos:

a) Estado hidrico asegurando un apropiado balance hi-

droelectrolitico.®

b) Estado nutricional. Alimentacion diferida o asistida
cuando se presente mucha disnea para comer.™

¢) Prevencion de la enfermedad tromboembdlica. A tra-
vés de heparina convencional o de bajo peso molecu-

Ref Maniobra N Medicién Resultado
61 Metilprednisolona 0.5 mg/kg c/6 hrs. por 3 dias 44  FEV, antesy después  Mejoria FEV, 40% en grupo
contra placebo de broncodilatador metilprednisolona
62  Metilprednisolona 100 mg una sola dosis 96 FEV, No mejoria en FEV,
vs placebo
63 Prednisona 60 mg/dia por 9 dias 27 PaO,, A-a0,, FEV,, Mejoria en todas variables.
PEF. Fallas terapéuticas Menos fallas terapéuticas
64  Prednisona 40 mg/dia por 10 dias vs placebo 147 Recaidas, sintomas. Menos recaidas (14%), menos
disnea, mas efectos adversos
en grupo prednisona
65 Metilprednisolona 125 mg c¢/6 hrs por 72 hrs, 271 Falla terapéutica Més falla en grupo placebo,
luego prednisona oral 8 semanas o no diferencia entre regimenes
metilprednisolona 125 mg c/6 hrs por 72 hrs 2y 8 semanas
luego prednisona por 2 semanas o placebo
66  Prednisona 30 mg/dia por 2 semanas vs placebo 62  FEV,, dias Menos hospitalizacion, mejor FEV,
hospitalizacion en grupo prednisona. No
diferencias a la 6a semana
67 Budesonide, prednisolona o placebo por 7 dias 199 FEV,, Efectos adversos FEV, menor en grupo placebo.
PaO, mayor en grupo
prednisolona. Similares efectos
adversos
N= NUmero de sujetos incluidos en cada estudio

Cuadro 10. Recomendaciones empleo de corticoesteroides en EAEPOC.

Inicio: Metilprednisolona 0.5 mg/kg IV c/6 hrs por 72 hrs. o

Hidrocortisona 100 mg IV ¢/8-6 hrs por 72 hrs,

Continuar prednisona 30 mg diarias dosis Unica matutina por via oral a completar 7-14 dias.
Si tiempo de administracion fuese mayor de 7 dias ajustar prednisona con dosis de reduccion 5 mg cada tercer dia hasta

terminar el tratamiento.
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Cuadro 11. Sinopsis presentacion clinica, procedimientos diagnésticos y manejo farmacolégico y no farmacolégico de las
exacerbaciones.

Grado de exacerbacién
Parametros Leve Moderada Severa

Criterios clinicos + ++ +++
Evaluacion 1 hipoxemia + + +++
clinica Hipercapnia ++
Acidosis respiratoria
Saturacion O,
Gasometria arterial
Procedimientos Radiografia de torax
diagnosticos Pruebas sanguineas
Cultivo y gram expectoracion
Electrocardiograma
O, para Sat > 90%
B, agonistas
Ipratropium
Tratamiento Corticoides sistémicos
Aminofilina
VPPNI/Invasiva
Antibitticos

[E RS
+
+

+ + +
+ + + 4+ + o+ o+

++ + o+ o+ o+

I+
+

Modificado referencia (30,100)
+: Debe estar presente

-: No debe estar presente

+: Puede o0 no estar presente

Cuadro 12. Indicaciones de la ventilacion a presion positiva no invasiva.

Criterios de inclusién

Disnea de moderada a severa con uso de musculos accesorios de la respiracién y/o movimiento paradéjico abdominal
Acidosis respiratoria de moderada a severa (7.30 > pH > 7.25) y o hipercapnia (PaCO, de 45-60 mm de Hg, o 6-8 kPa)
Frecuencia respiratoria > 25 respiraciones/minuto.

Criterios de exclusion (Cualquiera que se presente)

Paro respiratorio

Inestabilidad hemodindmica (hipotension, arritmias, infarto del miocardio)
Alteraciones graves en el estado mental. El paciente no colabora

Alto riesgo de broncoaspiracion

Secreciones bronquiales viscosas y de dificil manejo

Cirugia facial o gastroesofagica reciente

Trauma creaneofacial

Anormalidades nasofarigeas permanentes

Quemaduras

Obesidad morbida

Referencias 34, 43, 83, 84.

lar, en pacientes de riesgo, es decir, pacientes inmo- d.1 Mucoliticos, antioxidantes: No existe evidencia
vilizados, policitémicos, deshidratados o con antece- que sustente la prescripciéon de mucoliticos/mu-
dentes de tromboembolia pulmonar o trombosis ve- correguladores (N acetilcisteina nebulizada, am-
nosa profunda broxol, etc.) en las EAEPOC. Estos medicamen-
d) Manejo de secreciones. tos, sin embargo pueden ser Utiles en ciertos
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casos como la presencia de expectoracion co-
piosa o de dificil manejo.®0™

d.2 Fisioterapia pulmonar. En el paciente con EA-
EPOC y manejo ambulatorio la fisioterapia pul-
monar no ha sido sistematicamente investiga-
da, pero puede considerarse para facilitar el
manejo de secreciones bronquiales.” En el pa-
ciente hospitalizado, la percusién toracicay el
drenaje postural pueden ser de beneficio en pa-
cientes con atelectasias lobares o aquellos don-
de el volumen de expectoracion supera los 25
mL/dia.*

e) Estimuladores de la respiracién. En vista de la corta
duracién en su accion, de los serios efectos adver-
sos (neuropatia, pérdida de peso) y del advenimiento
de la ventilacién mecénica no invasiva, los dos medi-
camentos empleados para la insuficiencia respirato-
ria hipercapnica, crénica o aguda, la almitrina y el
doxapram han dejado de considerarse en el tratamiento
de las EAEPOC, reservandose Unicamente en aque-
llos casos poco frecuentes donde la ventilacién no
invasiva no pueda usarse.™

TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO DE LA
EAEPOC

En este apartado se considera principalmente la terapia
con oxigenoy el soporte ventilatorio o ventilacion meca-
nica, invasiva o no invasiva. Estas opciones terapéuti-
cas son complementadas por acciones educativas asi
como la rehabilitacion respiratoria, que sera administrada
en el periodo de convalecencia del paciente.

Durante una EAEPOC, se entiende por insuficiencia
respiratoria aguda (o crénica agudizada) a la condicién
clinica donde hay disminucion de la PaO, con o sin incre-
mento de la PaCO, (insuficiencia respiratoria tipo 'y Il
respectivamente).

En estas condiciones, la insuficiencia respiratoria se
presenta cuando el sistema respiratoria no puede res-
ponder con una ventilacion alveolar adecuada al flujo
sanguineo, dada una mecanica pulmonar severamente
afectada.

Tanto la hipoxemia como la hipercapnia en los pacien-
tes con EPOC estan determinadas en parte por los tras-
tornos V,/Q.”7"" Durante las EAEPOC, a la disminucion
de las fuerzas de retorno elastico pulmonar caracteristi-
cas de la enfermedad, se agrega un aumento en la obs-
truccion en la via aérea y la hiperinflacion dinamica, lle-
vando a sobrecarga en los musculos respiratorios.” La
eventual produccién de hipoxemia y acidemia afecta aun
mas los muasculos, generando un circulo vicioso que pue-
de agravar mas el estado acido base y comprometer la
salud y/o la vida del paciente.
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Terapia con oxigeno

La hipoxemia puede poner en peligro la vida del pacien-
te a través de diversos mecanismos (Vgr. provocando
arritmias cardiacas), la meta del tratamiento con oxige-
no es corregir la hipoxemia dentro del contexto de una
insuficiencia respiratoria.” La administracion de oxige-
no inicial se hace a través de puntas nasales o por mas-
cara facial con control de la fraccion inspirada. El objeti-
vo es mantener la SaO, en valores de 90-92% y de
PaO, entre 60-65 mm de Hg. Estos niveles aseguran
una maxima saturacion de la hemoglobina al mismo tiem-
po que disminuyen la probabilidad de hipercapnia induci-
da por el empleo de oxigeno suplementario.”®

La sobre-correccion de la PaO, puede llevar a acido-
sis respiratoria, por lo que la administracion de oxige-
no debera hacerse siempre en forma controlada bajo
los parametros arriba descritos. Aunque el mecanis-
mo de agravamiento de la hipercapnia no esta com-
pletamente dilucidado, la explicacion usual proviene
del hallazgo de que en los pacientes con hipercapnia
cronica el estimulo para la respiracién en cierto grado
de hipoxemia. Los estudios también han sugerido otras
explicaciones bioldgicas.™

En la figura 4 se exponen las recomendaciones de este
Consenso sobre el manejo de la terapia con oxigeno.

Soporte ventilatorio en laEAEPOC

El objetivo del soporte ventilatorio en pacientes con EA-
EPOC e insuficiencia respiratoria es disminuir la mortali-
dad, la morbilidad y aliviar los sintomas.® A través de
sus dos modalidades: el soporte ventilatorio no invasivo
y el invasivo o tradicional, este Ultimo a través de intuba-
cién orotraqueal y en casos selectos por traqueostomia.
El enfoque holistico es fundamental, teniendo que con-
siderar factores como el bienestar o los deseos del
paciente y su entorno familiar, la edad, gravedad de la
EPOC, co-morbilidades, experiencias con EAEPOC
previas del paciente, al igual que la experiencia del per-
sonal de salud y los recursos del centro hospitalario.
La comunicacion paciente-médico-comunidad siem-
pre debe ser fluida, tratando de apegarse a la objetivi-
dad respecto al prondstico, considerando la posibili-
dad de eventos adversos o la muerte, asi como
procurando el acercamiento del paciente a su familia
y su espiritualidad si él asi lo desea.

Ventilacion mecénicano invasiva

El soporte ventilatorio no invasivo, también conocido
como ventilacién con presion positiva no invasiva
(VPPNI) ampliamente utilizada en pacientes con EA-
EPOC acidética e hipercapnica.®8

Junto al tratamiento médico estandar discutido en este
capitulo, una revision sistematica de la literatura sostie-
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ne que laVPPNI disminuye la mortalidad, la necesidad
de ventilacion mecanica invasivay la falla terapéutica.®
Los objetivos de la VPPNI son:

e Mejorar el estado general del paciente

e Disminuir el trabajo respiratorio

< Disminuir la frecuencia respiratoria

¢ Aumentar el volumen minuto

+ Disminuir la PaCO,y con ello mejorar el estado aci-
do-base.

» Mejorar la oxigenacion

Las indicaciones y contraindicaciones relativas para
el uso de la ventilacion no invasiva se describen en el
cuadro 12.

Al hablar de ventilacién no invasivo este Consenso
se refiere a la administracién de soporte ventilatorio a
través de una mascara o interfase, sea nasal, orona-
sal o facial, prescindiendo del tupo endotraqueal. Apa-
rentemente la VPPNI parece no mejorar los desequi-
librios V,/Q y aunque el mecanismo exacto no se
conoce, la evidencia sustenta el beneficio en el alivio
de la pos-carga en los musculos respiratorios.™

A diferencia de la ventilacién invasiva, la VPPNI pue-
de emplearse tempranamente, en forma intermitente,
permite la fisioterapia, y la comunicacion con el pa-
ciente. La forma de administrarla es por medio venti-
lador bi-nivel ciclado por presién (BiPAP), lo que tra-
duce que tanto la presion inspiratoria como la
espiratoria pueden variar y ser ajustadas en forma in-
dependiente.

No obstante la VPPNI mejora el pH, reduce la PaCO,
en so6lo una hora después de su institucion,** no es
una alternativa de la ventilacién invasiva cuando esta
Ultima esta indicada.

Debe tenerse en cuenta que la VPPNI también tiene
limitaciones, se enumeran a continuacion.®

» Mascara o interfase incdbmoda/claustrofobica
« Dolor facial en sitio de presién

* No protege la via aérea

« No tiene acceso directo al arbol bronquial

Monitoreo de la VPPNI en EAEPOC

Una vez que el paciente se encuentra con VPPNI es
importante realizar vigilancia estrecha de parametros
que pueden indicar mejoria o deterioro de los sinto-
mas respiratorios en estos pacientes.*

¢ Somnolencia, cefalea matutina, alivio de los datos
de insuficiencia respiratoria aguda, confort del pa-
ciente

» Disminucion de edema de miembros inferiores
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» Frecuencia cardiaca

» Frecuencia respiratoria

» Gasometria arterial

e Oximetria de pulso

 Verificar efectos adversos como intolerancia a la
mascarilla, fuga aérea, irritaciéon de piel y ojos, ne-
crosis del puente de la nariz, resequedad o conges-
tion nasal, distension gastrica, etc.

Ventilacion mecénicainvasiva o convencional
La decision de iniciar la que llamamos ventilacion in-
vasiva o convencional no siempre es facil y tiene que
tener en cuenta en sentido estricto con el grado de
reversibilidad del evento desencadenante, las comor-
bilidades, el estado funcional previo del individuo asi
como los deseos del paciente.

Laindicacion principal es la acidosis respiratoria gra-
ve o el agravamiento de la hipoxemia. El objetivo del
soporte ventilatorio invasivo es precisamente el de
ofrecer el soporte mientras el resto de las maniobras
terapéuticas revierten la causa de deterioro. Las indi-
caciones se listan a continuacion.

Indicaciones para iniciar ventilacibn mecanica

convencional en EAEPOC?34438384

 Falla ointolerancia de laVPPNI (incluye criterios de
exclusién de VPPNI, (Cuadro 12)

 Disnea grave con uso de musculos accesorios de
la respiracion y disociacion toraco-abdominal

» Frecuencia respiratoria > 35/minuto

» Hipoxemia que pone en peligro la vida del paciente
(PaO, <40 mm Hg o PaO,/FiO, < 200 o cortocircui-
tos > 20%)

» Acidosis respiratoria severa pH < 7.25 y/o hiper-
capnia grave (PaCO, > 60 mm de Hg 0 8.0 kPa)

 Paro respiratorio

» Somnolencia

 Alteraciones del estado de alerta

e Complicaciones cardiovasculares (hipotension,
choque)

e Otras complicaciones: Alteraciones metabdlicas,
sepsis, neumonia, embolismo pulmonar, barotrau-
ma, derrame pleural masivo, etc.

La mortalidad en la Terapia Intensiva en los pacien-
tes con EAEPOC en soporte invasivo es aproxima-
damente entre el 15-20%,%5% mucho menor que la
mortalidad en insuficiencia respiratoria debida a otros
padecimientos. Es prudente entonces, abandonar el
nihilismo sobre la pobre recuperacion de los pacien-
tes con EPOC en ventilacién mecéanica. Debe en su
lugar tenerse en cuenta que el mecanismo fisiopato-
I6gico limitante en este grupo de enfermos es la car-
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Paciente con EAEPOC
Insuficiencia Respiratoria

Obtenga Gasometria
Inicie O, Tx

¢Hipercapnia?
(PaCO, > 40 mm Hg

No | Si
pH < 7.35
Continue O, Tx Con PaO, > 60 mm Hg Si —
2
Si Continue O, Tx
Sat O, > 90%
Hipercapnia? )
(PaCO, > 40 mm Hg GSA en 1 hr
No Si !
pH<7.35 _
v Con PaO, > 60 mm Hg Considere
Continue O, Tx Soporte
No Ventilatorio

b

No cambio O, Tx

Figura 4. Recomendaciones manejo de la hipoxemia terapia con oxigeno suplementario.

Modificado de referencia 34.

O,Tx: Terapia con oxigeno suplementario. GSA: Gasometria arterial.

ga de los musculos respiratorios mas que el inter-
cambio de gases,®” lo que efectivamente prolonga el
soporte ventilatorio con los riesgos que esto implica.
En cambio, el destete prolongado suele ser el reto
en estos pacientes junto con las complicaciones inhe-
rentes, es decir, las infecciones nosocomiales e in-
cluso la muerte. El empleo de la VPPNI en el deste-
te aunque no ha mejorado la mortalidad, pero ha
contribuido a disminuir el tiempo de la ventilacion
mecanica.®8#

La descripcion de los modos ventilatorios a emplear
en EAEPOC asi como las estrategias de destete, ex-
ceden los objetivos de este Consenso, refiriéndose al
lector a revision de la literatura especializada. 3892
Debe puntualizarse, sin embargo, que las modalida-
des controladas rara vez se indican por tiempo pro-
longado, por el riesgo de atrofia en los musculos res-
piratorios.® Una modalidad controlada (Vgr. ventilacion
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asistocontrolada) se emplea por corto periodo y luego
se hace el cambio a una forma asistida (Vgr. ventila-
cion con soporte de presion). Los estudios fisiologi-
COS en sujetos normales sugieren un tiempo de al
menos 24 horas para una completa recuperacion de
las fibras diafragmaticas a estimulos de baja frecuen-
cia.® Por el mismo motivo, el paciente puede inicial-
mente requerir de sedacion, pero debe evitarse en lo
posible la paralisis para disminuir sus efectos adver-
sos: debilidad muscular, dificultad en el manejo de
secreciones, etc.%®

EDUCACION PARA LA SALUD EN EAEPOC
En el contexto de una EAEPOC las estrategias en cuan-
to ala educacién para la salud seran generalmente insti-

tuidas durante la convalecencia del paciente, haciéndo-
les extensivas a la familia y consisten en:

NEUMOLOGIA Y CIRUGIA DE TORAX, Vol. 66, S2, 2007



Enfoque preventivo hacia los factores de riesgo (taba-
guismo, ocupacionales, vacunacion, etc.) asi como su
tratamiento.%

Manejo de medicamentos aerosoles, oxigeno. Enfati-
zar en no aumentar las dosis, en la adherencia al trata-
miento y a las consultas subsecuentes.

REHABILITACION RESPIRATORIA EN EAEPOC

La rehabilitacion respiratoria no esta indicada durante la
EAEPOC, sino durante el periodo de convalecencia o
recuperacion, como se haindicado previamente. Un cur-
so de 8 semanas de entrenamiento fisico en pacientes
con EPOC después de una exacerbacion aguda ha resul-
tado en mejoria tanto de la calidad de vida como de la
capacidad al ejercicio.*”

Una revisién sistematica de la literatura que incluy6 6
ensayos clinicos sugiere que la rehabilitacién respirato-
ria ha contribuido a reducir el riesgo de recaidas, hospita-
lizaciones y la mortalidad por EAEPOC, enfatizando ade-
mas en la potencial reduccion en los costos por atencion.®
Su empleo a nivel domiciliar resulta promisorio.
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