5

Selene Correa.

ORCID: 0000-0002-2388-9063
Internista. Nefrologa. Profesor Adjunta
Clinica Médica. Hospital Pasteur.
UdelaR.

Mariana Gonzaléz.
ORCID: 0000-0001-5799-1245

Internista. Ex Asistente Clinica Médica.

Hospital Pasteur. UdelaR.

Sofia de Betolaza.

ORCID: 0000-0001-6843-2633
Internista. Asistente Clinica Médica.
Hospital Pasteur. UdelaR.

Cecilia Spiess.

ORCID: 0000-0002-0175-2760
Residente Medicina Interna. Clinica
Médica 2. Hospital Pasteur. UdelaR.

Patricia Perera.

ORCID: 0000-0003-2536-7709
Residente Medicina Interna. Clinica
Médica 2. Hospital Pasteur. UdelaR.

Santiago Algorta.

ORCID: 0000-0002-7613-3809
Residente Medicina Interna. Clinica
Médica 2. Hospital Pasteur. UdelaR.

Mabel Goii.

ORCID: 0000-0001-8593-6569
Internista. Intensivista. Profesor
Director Clinica Médica. Hospital
Pasteur. UdelaR.

Rev. urug. med. interna. ISSN: 2393-6797 - Marzo de 2019 N°1: 5-15

DOI: 10.26445/04.01.1
ARTICULO ORIGINAL

Estudio descriptivo de pacientes con
EPOC asistidos en medicina interna
del Hospital Pasteur de Montevideo:
caracteristicas demograficas y
comorbilidades

Descriptive study of patients with COPD assisted in internal medicine of
the Hospital Pasteur of Montevideo: demographic characteristics and
comorbidities

Estudo descritivo de pacientes com DPOC atendidos em medicina
interna do Hospital Pasteur de Montevidéu: caracteristicas demograficas
e comorbidades

Resumen. Introduccion: La EPOC es una enfermedad de alta prevalencia, base inflamatoria y
compromiso sistémico, asociada a multiples comorbilidades que afectan sinérgicamente la
calidad de vida y pronéstico de los pacientes. Objetivo: Describir las principales caracteristicas
demogréficas de una poblacion de pacientes con EPOC. Valorar las comorbilidades mas
frecuentes y su relacién con la enfermedad. Materiales y métodos: Estudio observacional,
descriptivo y transversal desde el 1° de octubre de 2015 al 31 de diciembre de 2016. Criterios de
inclusién: ambos sexos, mayores de 40 afios, clinicay factores de riesgo compatibles o diagnéstico
previo de EPOC. Criterios de exclusién: deterioro cognitivo moderado-severo, pacientes
postrados, embarazadas, tuberculosis pulmonar activa, enfermedades neuromusculares.
Muestreo realizado por conveniencia. Resultados: 61 pacientes captados, se confirmé EPOC
por espirometria en 42. Edad media 63 afios (+ 11) y predominé en el sexo masculino (24, 57.1
%). La mayoria tenia bajo nivel de instruccion (primaria incompleta en 15 pacientes, 35.7%). El
tabaquismo se constaté en el 100% como factor de riesgo, alcoholismo en 14 pacientes (33.3%)
y obesidad en 10 (23.8%), con un IMC maximo de 41 y una media de 25.79 + 6.83 Kg/m2. De las
comorbilidades indagadas, la HTA es la mas frecuente, le siguen las enfermedades respiratorias
asociadas (asma, intersticiopatias y SAHOS) en 6 pacientes, 14,3%. Otras comorbilidades como
dislipemia (8 pacientes, 19%), diabetes mellitus (6 pacientes, 14.3%), cardiopatia isquémica (4
pacientes, 9.5%), CBP (3 pacientes, 7.1%), infeccion por VIH (2 pacientes, 4.8%) y enfermedad
renal crénica (1 paciente, 2.4%) fueron también analizadas. Conclusiones: La edad media y el
sexo coinciden con los datos internacionales. Predominé el nivel de instruccion bajo y medio,
lo que tiene implicancias en la comprension de la enfermedad y las comorbilidades. El principal
factor de riesgo para el desarrollo de la enfermedad es el tabaquismo. El 100% de los pacientes
tenian comorbilidades. La HTA y el alcoholismo son las mas frecuentes. Existe una relacion
significativa entre EPOC y la presencia de alteraciones endocrino-metabdlicas como obesidad,
dislipemia y diabetes. La presencia de otras enfermedades respiratorias constituyen un desafio
diagnéstico. La relaciéon con CBP es siempre estrecha por compartir el tabaquismo como agente
etiolégico. El nUmero y tipo de comorbilidades se relaciona con el pronéstico vital a corto plazo
cuando los pacientes son hospitalizados, en una exacerbacion de la EPOC.

Palabras clave: EPOC, comorbilidades

Abstract. Introduction: COPD is a disease of high prevalence, inflammatory base and systemic
involvement, associated with multiple comorbidities that synergistically affect the quality of life



6

Rev. urug. med. interna.

and prognosis of patients. Objective: To describe the main demographic characteristics of a
population of patients with COPD. Assess the most frequent comorbidities and their relationship
with the disease. Materials and methods: Observational, descriptive and cross-sectional study
from October 1, 2015 to December 31, 2016. Inclusion criteria: both sexes, over 40 years of age,
clinical and compatible risk factors or previous diagnosis of COPD. Exclusion criteria: moderate-
severe cognitive impairment, prostrate patients, pregnant women, active pulmonary tuberculosis,
neuromuscular diseases. Sampling done for convenience. Results: 61 patients received, COPD
was confirmed by spirometry in 42. Mean age was 63 years (+ 11) and it predominated in males
(24, 57.1%). The majority had low educational level (incomplete primary in 15 patients, 35.7%).
Smoking was found in 100% as a risk factor, alcoholism in 14 patients (33.3%) and obesity in 10
(23.8%), with a maximum BMI of 41 and a mean of 25.79 + 6.83 Kg / m2. Of the comorbidities
investigated, hypertension is the most frequent, followed by associated respiratory diseases
(asthma, interstitial diseases and OSAHS) in 6 patients, 14.3%. Other comorbidities such as
dyslipidemia (8 patients, 19%), diabetes mellitus (6 patients, 14.3%), ischemic heart disease
(4 patients, 9.5%), PBC (3 patients, 7.1%), HIV infection (2 patients, 4.8%) and chronic kidney
disease (1 patient, 2.4%) were also analyzed. Conclusions: Average age and sex coincide with
international data. Low and medium level of education predominated, which has implications in
the understanding of the disease and comorbidities. The main risk factor for the development
of the disease is smoking. 100% of patients had comorbidities. HTA and alcoholism are the
most frequent. There is a significant relationship between COPD and the presence of endocrine-
metabolic disorders such as obesity, dyslipidemia and diabetes. The presence of other respiratory
diseases is a diagnostic challenge. The relationship with CBP is always close because of sharing
smoking as an etiological agent. The number and type of comorbidities are related to short-term
vital prognosis when patients are hospitalized, in an exacerbation of COPD.

Keywords: COPD, comorbidities

Resumo. Introducado: A DPOC é uma doenca de alta prevaléncia, base inflamatéria e envolvimento
sistémico, associada a multiplas comorbidades que afetam sinergicamente a qualidade de vida
e o0 progndstico dos pacientes. Objetivo: Descrever as principais caracteristicas demograficas
de uma populagédo de pacientes com DPOC. Avaliar as comorbidades mais frequentes e sua
relagdo com a doenca. Materiais e métodos: Estudo observacional, descritivo e transversal, de 1°
de outubro de 2015 a 31 de dezembro de 2016. Critérios de inclusdo: ambos 0s sexos, maiores
de 40 anos, fatores de risco clinicos e compativeis ou diagnéstico prévio de DPOC. Critérios
de exclusdo: comprometimento cognitivo moderado-grave, pacientes prostrados, gestantes,
tuberculose pulmonar ativa, doencas neuromusculares. Amostragem feita por conveniéncia.
Resultados: dos 61 pacientes atendidos, a DPOC foi confirmada pela espirometria em 42. A
idade média foi de 63 anos (+ 11) e predominou no sexo masculino (24, 57,1%). A maioria
tinha baixo nivel educacional (primario incompleto em 15 pacientes, 35,7%). O tabagismo foi
encontrado em 100% como fator de risco, alcoolismo em 14 pacientes (33,3%) e obesidade
em 10 (23,8%), com IMC maximo de 41 e média de 25,79 + 6,83 Kg / m2. Das comorbidades
investigadas, a hipertensdo arterial € a mais frequente, seguida das doengas respiratérias
associadas (asma, doencas intersticiais e SAHOS) em 6 pacientes, 14,3%. Co-morbidades
e dislipidemia (8 pacientes, 19%), diabetes mellitus (6 pacientes, 14,3%), doenca isquémica
cardiaca (4 pacientes, 9,5%), PFC (3 pacientes, 7,1%), infecgdo por VIH (2 pacientes, 4,8%) e
doenca renal crbnica (1 paciente, 2,4%) também foram analisados. Conclusdes: Idade média
e sexo coincidem com dados internacionais. Baixa e média escolaridade predominou, o que
tem implicagdes na compreenséo da doenga e comorbidades. O principal fator de risco para
o desenvolvimento da doenga é o tabagismo. 100% dos pacientes tinham comorbidades. A
HTA e o alcoolismo sé@o os mais frequentes. Existe uma relacdo significativa entre a DPOC e
a presenca de disturbios enddcrino-metabdlicos, como obesidade, dislipidemia e diabetes. A
presenca de outras doencgas respiratérias € um desafio diagnostico. A relagdo com o CBP esta
sempre proxima, por compartilhar o tabagismo como agente etioldgico. O numero e o tipo de
comorbidades estéo relacionados ao progndstico vital de curto prazo quando os pacientes séo
hospitalizados, em uma exacerbagédo da DPOC.

Palavras-chave: DPOC, comorbidades
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Introduccion
Los pacientes con Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) tienen mayor
frecuencia de comorbilidades que la poblacién general @

La EPOC se caracteriza por una limitacién persistente del flujo aéreo, progresiva asociada a
una respuesta inflamatoria cronica exagerada de las vias aéreas y pulmonares frente a gases y
particulas nocivas. La limitacién del flujo aéreo ocurre por afectacion de la pequefia via aérea 'y
la destruccion del parénquima pulmonar @

Es una enfermedad de alta prevalencia, base inflamatoria y compromiso sistémico, asociada
a multiples comorbilidades que afectan sinérgicamente la clase funcional, la calidad de vida y
pronéstico de los pacientes. Las comorbilidades son las enfermedades asociadas a la EPOC y
no forman parte de la historia natural de ella ©

El aumento en la esperanza de vida y el tratamiento adecuado de la enfermedades croénicas
ha hecho que en los ultimos afos la poblacion esté afectada en forma simultanea por varias
patologias que interactuan entre si lo que dificulta el diagndstico y el tratamiento y empeora el
prondstico, por lo que algunos consideran los términos pluripatologia o multi -morbilidad mas
conveniente que el de comorbilidad ™

Se conoce poco de como las condiciones crénicas se presentan con ciertos patrones de
multimorbilidad. En un estudio sobre patrones globales de multimorbilidad donde se analizaron
los datos procedentes del proyecto europeo Collaborative Research on Ageing y datos de la
Organizacion Mundial de la Salud, se obtuvieron 41909 pacientes adultos mayores de 50 afios.
La prevalencia de multimorbilidad fue alta. Se identificaron varios patrones en diferentes paises:
“cardiorespiratorio” (angor, asma y EPOC), “metabdlico” (diabetes, obesidad e hipertension
arterial) y el patrén “mentaarticular” (artritis y depresion). ElI conocimiento de estos patrones
permite desarrollar acciones preventivas para disminuir la prevalencia y dar lugar a enfoques
integrales para el manejo de algunas condiciones concurrentes “ 9.

Asi las enfermedades cronicas incluidas las patologias cardiovasculares, respiratorias
y metabdlicas ocurren asociadas, estan en aumento en los paises en desarrollo y tienen
alto costo social y econémico. El costo de las enfermedades croénicas individuales aumenta
exponencialmente en pacientes con dos o mas comorbilidades. Casi la mitad de las personas
mayores de 65 afos tienen al menos tres comorbilidades y una quinta parte tienen cinco o mas
M, Las enfermedades cardiovasculares y las neoplasias son las que generan mayor mortalidad,
en trabajos realizados en la poblacion ambulatoria se estima que los pacientes con EPOC
tienen un riesgo ajustado 2 a 5 veces superior de tener cardiopatia isquémica que los pacientes
sin la EPOC independientemente de otros factores de riesgo vascular incluyendo el tabaquismo
©, Ademas en las semanas posteriores a la exacerbacion de la EPOC aumenta el riesgo de
presentar un evento isquémico, porque aumentan los parametros inflamatorios, la rigidez arterial
y la agregacién plaquetaria @.

Existe evidencia que el volumen expirado en el primer segundo (VEF1) deteriorado es un
marcador de morbimorbilidad cardiovascular. El aumento de la rigidez arterial se relaciona con
la gravedad de la obstruccion al flujo aéreo @9, La EPOC se asocia a insuficiencia cardiaca en
mas del 20% de los pacientes © y los pacientes con las dos patologias tienen menor capacidad
de esfuerzo y mayor mortalidad

La cardiopatia isquémica es un conjunto de sintomas y signos que ocurren por disminucion
del aporte de oxigeno al miocardio en relacién con los requerimientos metabdlicos de éste, ya
sea por disminucion del flujo coronario por debajo del umbral minimo necesario o por aumento
de los requerimientos o disminucién del volumen de oxigeno trasportado 2,

La hipertension arterial (HTA) es un desorden hemodinamico que puede provocar enfermedad
cardiovascular, asi cuanto menores sean las cifras de la presion arterial menor es el riesgo
cardiovascular y la morbimortalidad. Se considera hipertensos los pacientes con valores de
presién arterial sistélica mayor a 140 mmHg y presién arterial diastélica mayor a 90 mmHg (9.
La HTA tiene una prevalencia en Uruguay de 37% segun la Sociedad Uruguaya de Hipertension
Arterial y de 38,7% segun la Encuesta Nacional de Factores de Riesgo de Enfermedades
Cronicas no Trasmisibles realizada en el afio 2013 " Hay varios estudios que demuestran que
la HTA es la comorbilidad mas frecuente (1519,

La EPOC cursa con inflamacién sistémica, caracterizada por niveles plasmaticos elevados
de citoquinas pro inflamatorias (Interleuquinas 6 y 9, Factor de necrosis tumoral K) proteina C
reactiva, estrés oxidativo, y activacion de células inflamatorias, en la enfermedad estable y en la
exacerbaciéon. También se ha demostrado que cuanto mas alto es la obstruccion del flujo aéreo,
mas altos son los marcadores inflamatorios ('
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Este grado de inflamacién sistémica permanente, asociado al envejecimiento acelerado, la
pérdida de tejido conectivo, el aumento de la rigidez arterial y el compartir ciertos factores de
riesgo como el tabaquismo, la edad, el sexo y el sedentarismo pueden ser el nexo entre el EPOC
y la hipertension arterial

El alcoholismo segun la Organizacion Mundial de la Salud es una sustancia psicoactiva con
propiedades causantes de dependencia, el consumo nocivo conlleva una pesada carga social
y econémica para las sociedades. La prevalencia del consumo de problematico de alcohol en
Uruguay en el afio 2013 en la poblacion de 25 a 65 afios es de 8,1%), mayor en hombres (12,9%)
que en mujeres (1,8%) 4.

Diversos estudios han demostrado la asociacion entre el abuso prolongado del alcohol
y el padecimiento de enfermedades crénicas como cirrosis, hepatitis, anemia malnutricion y
depresion entre otras (. La asociacién entre el consumo de alcohol y la EPOC no es totalmente
conocida 9. El alcohol no fue encontrado como un marcador independiente de hospitalizacion
relacionada con la EPOC @9,

El sobrepeso y la obesidad se determina a través del indice de masa corporal (IMC), obtenido
por la relacién entre el peso y la talla al cuadrado. El sobrepeso se define con el IMC > 25 Kg/m2
y < a 30kg/m2y la obesidad con el IMC > 30 Kg/m2 (4. En Uruguay la prevalencia de sobrepeso
y la obesidad en personas entre 25 y 64 afios es de 64,9%, es decir casi dos de cada tres tienen
sobrepeso/obesidad (9. Existe una tendencia a mayor edad, mayor sobrepeso y obesidad (4.

La obesidad puede afectar en si misma la funcién pulmonar, pero su relacién con la EPOC ha
sido poco investigada @. El tabaquismo y la obesidad son los principales factores de riesgo de
comorbilidades crénicas complejas, actiian sinérgicamente se asocian a resistencia a la insulina,
estrés oxidativo, aumento de adipocitocinas y marcadores de la inflamacion lo que conduce a
inflamacion endotelial y cardiovascular. Asi la obesidad por si misma agrega morbilidad a la
enfermedad respiratoria y potencia otros factores de riesgo cardiovascular @2,

Diabetes miellitus (DM) es una defecto absoluto o relativo de la secrecién y/o accion de la
insulina a nivel periférico, segun la Asociacion Americana de Diabetes (ADA) la define como una
glicemia plasmatica en ayunas mayor o igual 126 mg/dl o una glicemia mayor o igual a 200 mg/
dl aleatoria en un paciente con sintomas clasicos de hiperglicemia o crisis de hiperglicemia 6 en
la prueba de tolerancia a la glicemia, luego de dos horas de la ingesta de la solucién azucarada o
una hemoglobina glicosilada mayor o igual a 6,5 % ©@3. La prevalencia de diabetes en el Uruguay
es del 8% (", El estudio ECCO realizado en los servicios de medicina interna en Espafia en
pacientes con la EPOC que ingresaron por exacerbacion aguda, mostré la presencia de DM en
el 29,5% ©4. La diabetes se asocia en forma independiente con la funcién pulmonar reducida y
con la obesidad pueden empeorar ain mas la gravedad de la EPOC @

La dislipemia se basa en los criterios séricos de Colesterol total menor de 200 mg/dl,
Trigliceridos menor de 150 mg/dl, Colesterol-LDL menor de 130 mg/dl y Colesterol-HDL mayor
de 50 mg/dl . No esta bien caracterizado el patrén de dislipemia en la EPOC, pero se ha visto
mayor prevalencia de dislipemia en éstos pacientes que en los casos controles @9

La EPOC es un factor de riesgo independiente para el desarrollo de cancer broncopulmonar,
varios estudios constituyen la base para tal afirmacion, la incidencia de cancer broncopulmonar
es 2 a5 veces superior en los pacientes fumadores con bronquitis crénica o enfisema comparado
con una poblacién de fumadores sin EPOC @729, Luego de ajustar las variables de confusion,
el riesgo es mayor en pacientes con enfisema, mayores de 60 afios, indice paquete-afio (IPA)
mayor de 60 e IMC menor de 25 ©,

El objetivo de este trabajo es conocer las caracteristicas clinico-demograficas de una
poblacién de pacientes con EPOC asistidos en el servicio de Medicina Interna del Hospital
Pasteur determinando las principales comorbilidades y sus caracteristicas.

Materiales y métodos

Estudio observacional, descriptivo y trasversal en el periodo comprendido entre el 1° de
octubre de 2015 y el 31 de diciembre de 2016 que incluyé 61 pacientes captados durante la
internacion en el Servicio de Medicina Interna del Hospital Pasteur y controlados al alta en la
policlinica de EPOC, durante el periodo sefialado.

Criterios de inclusion: ambos sexos, mayores de 40 afos, clinica y factores de riesgo para
la enfermedad, tales como antecedentes de tabaquismo (activo, pasivo o ex tabaquista),
exposicion a biomasa, gases y polvos organicos e inorganicos o diagnostico previo de EPOC,
con consentimiento informado firmado.
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Criterios de exclusién: deterioro cognitivo moderado-severo, pacientes postrados,
embarazadas, tuberculosis pulmonar activa, enfermedades neuromusculares y pacientes que
no consientan en participar de este estudio y/o no firmen el consentimiento informado.

Los pacientes que requirieron espirometria para el diagnodstico de la EPOC, se postergd la
realizacion de la misma al menos 3 meses luego de la cirugia o procedimiento invasivo en el
torax.

Las siguientes variables cuantitativas fueron expresadas mediante la media y desvio
estandar: edad, indice paquete — afio, VEF1, nimero de internaciones por afo.

Las siguientes variables cualitativas fueron expresadas mediante frecuencias absolutas y
frecuencias relativas porcentuales: sexo, nivel de instruccion, historia de tabaquismo (si o no),
bronquitis crénica (si 0 no), otros factores de riesgo asociados (exposicion a carbdn, lefia, polvos
inorganicos), comorbilidades (si o no) ( HTA, alcoholismo, obesidad, dislipemia, DM, cardiopatia
isquémica cancer broncopulmonar, virus de inmunodeficiencia adquirida (VIH), enfermedad
renal crénica (ERC) y otras enfermedades respiratorias.

El procesamiento de los datos se hizo en el programa EPI-DATA versién 3.1 y PSPP

Resultados

En 42/61 pacientes que estuvieron en seguimiento, se pudo confirmar el diagnéstico de
EPOC por espirometia previa o durante el periodo analizado.

La edad media fue de 63 afos (x 11 afios), predominando en el sexo masculino (24 hombres
vs. 18 mujeres, 57.1% vs. 42.9% respectivamente). La mayoria tenian un bajo nivel de instruccion,
correspondiendo gran parte a los grupos de primaria incompleta (15 pacientes, 35.7%) y primaria
completa (15 pacientes, 35.7%). El resto se dividieron entre secundaria incompleta (6 pacientes,
14.3%), secundaria completa (1 paciente, 2.4%) y estudios de nivel terciario (1 paciente, 2.4%).

A) Factores de riesgo

El principal factor de riesgo fue el tabaquismo (incluye a los tabaquistas activos y a los
ex tabaquistas), presente en el 100% de los pacientes, seguido por la exposicion a polvos
inorganicos (13 pacientes, 31%), lefia (8 pacientes, 19%) y carboén (1 paciente, 2.4%). Solamente
26 pacientes (59.1%) presentaron al tabaquismo como Unico factor de riesgo, mientras que
11 pacientes (26.2%) asociaron dos factores de riesgo y 5 pacientes (11.9%) asociaron tres
factores de riesgo. Ningun paciente asocio los cuatro factores de riesgo estudiados.

En cuanto a la historia de tabaquismo, de los 42 pacientes EPOC, 18 (42.9%) eran ex
tabaquistas, siendo 9 el promedio de afios en abstinencia (minimo 0 y maximo 40 afios). El IPA
promedio fue 81.9 (+ 59.8).

B) Caracteristicas clinicas de la poblacion y espirométricas de la poblacion

El sintoma mas frecuente fue la disnea (32 pacientes, 76.1%); 23 (54.8%) cumplian criterios
diagndsticos de bronquitis cronica y 21 pacientes (50%) asociaban bronquitis cronica y disnea.

El grado de disnea se clasifico siguiendo la escala de disnea del mMRC. La mayoria (21
pacientes, 50%) tenia disnea grado 3, seguida de disnea grado 1 (8 pacientes, 19%), disnea
grado 0 (6 pacientes, 14.3%), disnea grado 2 (2 pacientes, 4.8%) y disnea grado 4 (1 paciente,
2.4%).

Mas de la mitad de los pacientes (26, 61.9%) se comportaron como exacerbadores
frecuentes, habiendo presentado dos 0 mas exacerbaciones en el ultimo afo o una que hubiera
requerido ingreso hospitalario. El resto (16 pacientes, 38%) presentd una exacerbacién - sin
ingreso hospitalario o ninguna exacerbacién en el ultimo afo.

Combinando los datos del grado de disnea con el nimero de exacerbaciones, se clasificaron
los pacientes en los grupos A-D definidos por las Guias GOLD 2017. En la figura 1 se presenta
la distribucion de los pacientes analizados.
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Figura 1: Distribucion de los pacientes
analizados (n= 42) segun las categorias
GOLD 2017 (A-D)

Grafico 1: Comorbilidades halladas en
los 42 pacientes
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Historia de
exacerbaciones
-22 021 (con C D
ingreso hospitalario) 9(21.4%) 17(40.45%)
001 (sin ingreso A B
hospitalario) 5(11.9%) 7(16.7%)
mMRC <1 mMRC = 2
CAT <10 CAT =10

La severidad de la limitacion al flujo aéreo, se encontré6 que la mayoria de los pacientes
EPOC estudiados pertenecian a los grupos GOLD 2 o limitacién moderada (16 pacientes,
38.1%) y GOLD 3 o limitacion severa (15 pacientes, 35.7%). Del resto, 6 pacientes (14.3%)
correspondian a la categoria GOLD 4 (limitacién muy severa) y 2 pacientes (4.8%) a la categoria
GOLD 1 (limitacién leve).

C) Comorbilidades de la poblacion

De las comorbilidades indagadas, la que mas se asocié ala EPOC fue la HTA, presentandose
en 19 pacientes (45.2%), mas de la mitad (12 pacientes) tenian hipertension severa y poca
adherencia al tratamiento dietético y medicamentoso, 3 pacientes pertenecian a la categoria
GLOD Il, 12 pacientes ala GOLD lll y 4 pacientes a la categoria GOLD IV.

Le sigue el alcoholismo (14 pacientes, 33.3%), la obesidad (10 pacientes, 23.8%) 2 pacientes,
2.4%) pertenecian a la categoria GOLD | y 8 pacientes a la categoria GOLD I, la dislipemia (8
pacientes, 19%) y la diabetes mellitus (6 pacientes, 14.3%).

Otras enfermedades respiratorias se asociaron en 6 pacientes (14.3%) (Sindrome de apnea
hipopnea del suefio (SAHOS) en 3 pacientes, asma, intersticiopatias, bronquiectasias un
paciente en cada una de éstas patologias). En forma menos frecuente se determind la asociacion
con cardiopatia isquémica (4 pacientes, 9.5%), CBP (3 pacientes, 7.1%), infeccion por VIH (2
pacientes, 4.8%) y ERC (1 paciente (Grafica 1)
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La EPOC tiene una prevalencia de 19,7 % ©% en Uruguay sin embargo, el nimero de pacientes
captados es bajo, este hecho es de causa multifactorial.

En 9 de los 19 pacientes en los que la espirometria no cumplia los criterios diagnésticos para
EPOC, presentaban clinica compatible y factores de riesgo para la enfermedad. Esta situacion
esta bien descrita en el reciente estudio realizado por Meilan Han en la Universidad de Michigan,
donde se analizaron 2700 pacientes incluyendo fumadores, ex fumadores y no fumadores,
revisando sintomas respiratorios y espirometrias, encontraron que el 46% de los fumadores y
ex fumadores tenian sintomas respiratorios similares a la EPOC, asi como un mayor riesgo de
exacerbacion de los sintomas y consultas en el sistema de salud, aunque la espirometria era
normal. Esta situacion clinica no tiene nombre y no esta claro si se trata de EPOC “temprana”.
Es necesario continuar la investigacion sobre este grupo de pacientes que clinicamente tiene
evidencia de enfermedad pero que no cumple los criterios espirométricos de la misma, para
desarrollar protocolos terapéuticos ©9.
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De la poblacién EPOC captada la edad media es de 63 afos (+ 11), dato esperable dado el
envejecimiento de la poblaciéon en Uruguay y el aumento de la prevalencia de la enfermedad a
medida que aumenta la edad. En el estudio EPI- SCAN realizado en distintas zonas de Espania,
se describen las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de 3802 participantes de los
cuales 386 padecian la EPOC, es decir una prevalencia de 10,2%. La edad media era de 63,5
afos (+10,5) similar a la de nuestro trabajo ©%. En el reciente estudio LEONPOC la edad de los
pacientes fue de 72,8 afos (= 10,6 afos) ©".

En nuestro trabajo predominé el sexo masculino, como en los estudios internacionales. Esto
se debe en parte a la mayor prevalencia del tabaquismo en el sexo masculino.

En IMC la media es de 25,79 kg/m2 y la mediana (percentil 50) es 24,1 es interesante
considerar la mediana, es decir un poco menos de mitad tiene sobrepeso-obesidad, lo que
constituye una comorbilidad.

Predominé el bajo nivel educativo. Lo que tiene implicancias en la comprensién de la
enfermedad, de las comorbilidades y en la adherencia al tratamiento. En las dos encuestas
nacionales la poblacién con menor nivel educativo (primaria o menos) fue la que tenia la mayor
prevalencia de consumo de cigarros y tabaco y la que experimentoé la menor disminucion relativa
de consumo de cigarrillos por dia en la comparacién con la poblacion de otro nivel educativo
(nivel secundario y terciario). Una posible interpretacion es que las personas con menor nivel
educativo integran en su mayoria sectores socio-culturales mas vulnerables, a la vez que tienen
mayores dificultades de acceso e interpretacion de la informacion ©2.

El principal factor de riesgo para el desarrollo de la enfermedad es el tabaquismo. En este
trabajo todos los pacientes son tabaquistas o ex tabaquistas, hay un nimero considerable de
pacientes que al alta de lainternacion abandonaron el habito en base alas medidas educacionales,
lo que constituye un éxito terapéutico. Pero aun por definicion se consideraron en el grupo de
los tabaquistas. El IPA promedio en nuestro trabajo fue 81.9 (+ 59.8) lo que traduce tabaquismo
intenso. El IPA es més elevado que en los estudios nacionales e internacionales 3. Le sigue en
frecuencia la exposicion a polvos inorganicos vinculado a factores ocupacionales. El estudio
Platino muestra la asociacion entre la exposicion a polvo en el lugar de trabajo y la EPOC.
La mayor prevalencia (22,9%) fue observada en los individuos que residian en Montevideo y
trabajaron por 10 aflos 0 mas en lugares con polvo 9. En nuestro trabajo todos los pacientes
procedian de zona urbana y la mayoria tenia el antecedente ocupacional. La evidencia reciente
muestra que las exposiciones ocupacionales se asocian con peores resultados de la EPOC en
fumadores, asi se debe anticipar que la enfermedad es mas grave en pacientes con exposicion
ocupacional ¢4,

En la clinica el sintoma mas frecuente es la disnea, seguida de la tos y la expectoracion,
similar al trabajo realizado por Miravitlles y Worth, un estudio observacional multinacional en 85
centros de diferentes paises de Europa que recluté 727 pacientes cuyo sintoma mas frecuente
fue la disnea seguido de la tos (65,9%) y la expectoracion (59,6%). En nuestro trabajo la disnea
grado 3 de la clasificacion mMMRC era la mas frecuente y en el trabajo de Miravitlles la mas
frecuente era la disnea grado 1y 2 (33.6% en cada caso) 9.

Ademas 26 (61.9%) pacientes se comportaron como exacerbadores frecuentes con dos
0 mas exacerbaciones en el Ultimo afio. En el trabajo antes citado, la mayoria (53.9%) de
los pacientes habian tenido solo una exacerbacion en el afio ©°. Es decir al comparar ambos
trabajos el orden de frecuencia de los sintomas es similar, pero en el nuestro la severidad de
la disnea y la frecuencia de exacerbaciones es mayor. Por tanto, al combinar los grados de la
disnea con el numero de las exacerbaciones la mayoria se encuentra en los grupos D y C, de
mayor severidad (Figura 1). Esta clasificacion es posterior al trabajo de Miravitlles y por tanto no
esta referida por el autor.

La severidad de la limitacion al flujo aéreo, segun las guias GOLD 2017 @ se determina a
partir del valor del VEF1, clasificando la mayoria de los pacientes incluidos aqui como GOLD 2,
lo que traduce una limitacién al flujo aéreo moderada. Destacamos que si bien la mayoria de los
pacientes son muy sintomaticos esto no se correlaciona con una obstruccién severa, como lo
sefala la literatura internacional ©@.

Hay varios estudios que muestran alta prevalencia de la patologia cardiovascular en pacientes
con la EPOC, asi en el estudio CCECAN es un estudio trasversal en 300 pacientes con EPOC y
en 524 sujetos del grupo control sin patologia respiratoria, las dos poblaciones se compararon
mediante analisis bivariado en cuanto al riesgo cardiovascular y mediante modelos de regresion
logistica se estimaron los riesgos en relacion con la mortalidad cardiovascular de los pacientes
con EPOC sobre el grupo control. Los pacientes con la EPOC presentaron alta prevalencia de
HTA (72%), obesidad (41%), DM tipo 2 (39%) y cardiopatia isquémica (16%) desde estadios
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leves de la enfermedad. Respecto al grupo control, los pacientes con la EPOC presentaban un
mayor riesgo de tener dislipidemia, diabetes tipo 2 y cardiopatia isquémica ©9.

La hipertension arterial (HTA) es la comorbilidad mas frecuente entre los pacientes con la
EPOC de ambos sexos en nuestro trabajo y en los estudios internacionales ?43%-%7, Seglin datos
recogidos por la Sociedad Europea de Hipertensién (9, la coincidencia de ambas enfermedades
podria afectar al 2,5% de la poblaciéon adulta. No estan suficientemente explicados en la
bibliografia los mecanismos patogénicos que unen la EPOC con la HTA, pero la hipoxia con
el consiguiente incremento de radicales libres de oxigeno, dafo endotelial y la estimulacion de
los ejes simpatico y renina-angiotensina-aldosterona (RAA), asi como factores inmunoldgicos e
inflamatorios que rodean a la EPOC pueden contribuir a incrementar la prevalencia de la HTA
en estos pacientes, hacer dificil el control y favorecer la aparicion de enfermedad vascular
aterosclerotica @9,

Varios estudios intentaron vincular la HTA con la mortalidad, pero no se encontr6 evidencia
que la hipertensién en pacientes con la EPOC tenga mayor mortalidad © 2439,

Los resultados de diferentes estudios entre la HTA y el grado de severidad de la enfermedad
son contradictorios. En el estudio PLATINO la hipertension era mas prevalente en las categorias
mas severas de la enfermedad (GOLD Il y IV) @8, El estudio realizado por Lopez Varela y
colaboradores encontraron la misma relacién ©®. En nuestro trabajo también encontramos esta
relacién, asi la mayoria de los pacientes con HTA pertenecian a las categorias GOLD llII-1V, sin
embargo hay estudios que muestran que en las categorias mas severas de la enfermedad la
frecuencia de la HTA disminuye drasticamente (9.

La segunda comorbilidad mas frecuente en este trabajo es el alcoholismo. No hay
publicaciones que muestren resultados concluyentes entre EPOC y alcoholismo asi como la
frecuencia de esta asociacion), la mayoria se centra en la relacién entre el consumo de tabaco
y alcohol “9. Lo que si se establecioé fue la influencia entre el consumo intenso de alcohol y la
declinacion de la funcion pulmonar (disminucion del VEF1 y DLCO) cuya relacion es directamente
proporcional “,

En la intoxicaciéon alcohdlica aguda con depresidon de conciencia y reduccion del reflejo
nauseoso, es posible que ocurra la aspiracion de la via aérea, lo que se asocia con riesgo
de exacerbacion de la EPOC ©9. En este trabajo ninguno de los pacientes presentd episodios
de intoxicacion alcohdlica aguda y/o neumonia aspirativa que hubiera motivado el ingreso
hospitalario

Existe una relacién significativa entre EPOC y la presencia de alteraciones endocrino-
metabodlicas como obesidad, dislipemia y diabetes. En nuestra poblacion la DM se presentd
en el 14,3% de los casos, algo menor a la hallada en dos trabajos realizados en Espafia con
poblacién de pacientes EPOC hospitalizados en medicina interna, donde se comprobd una
prevalencia de DM2 del 29,4% en el estudio ECCO @4 y de un 37% en el estudio ESMI (9, La
obesidad tiene mayor prevalencia en pacientes EPOC leves a moderados (disminuye en EPOC
severo) segun estudios poblacionales realizados en Estados Unidos y Espaia “".

En este trabajo la mayoria de los pacientes obesos pertenecian a las categorias GOLD |y Il
como en los estudios internacionales.

Los pacientes con EPOC y obesidad tienen mas disnea, peor calidad de vida, utilizan mas
medicamentos inhalados y consumen mas recursos sanitarios. La obesidad contribuye con la
disminucion de la capacidad toracica, aumento de la resistencia de la via aérea y aumento del
trabajo respiratorio “1.

La dislipemia es también una comorbilidad frecuente, como se ve en estudio espafiol ARCE
que analiza esta asociacién “?

Por ultimo en 6 pacientes del total de la muestra coexistia otra enfermedad respiratoria
ademas de la EPOC, la mas frecuente fue el SAHOS, la coexistencia de estas patologias
empeora el pronodstico de ambos @. Estos pacientes eran muy sintomaticos y pertenecian a la
categoria GOLD Il1.

En 3 pacientes coexistia la EPOC con el cancer broncopulmonar, el diagndstico se realizé
en etapas avanzadas de ambas enfermedades, en pacientes muy sintomas.

Se conoce poco a cerca de la relacion entre las comorbilidades y la mortalidad a corto
plazo luego del alta hospitalaria por una exacerbacion de la EPOC. El estudio ESMI se realizé
en 70 servicios de Medicina Interna en Espafa, es un trabajo longitudinal, observacional,



13

Rev. urug. med. interna.

multicéntrico en pacientes hospitalizados con exacerbacion de la EPOC. Reunié 606 pacientes,
las comorbilidades mas frecuentes en los pacientes hospitalizados eran la HTA (63,4%), la DM
(35,8%) y la dislipemia (34%). El 4,5 % de los pacientes (27 pacientes en total) murieron en los 3
meses siguientes luego del alta. Las conclusiones de este trabajo fueron que las comorbilidades
son mas frecuentes en los pacientes hospitalizados por la EPOC. Las comorbilidades se
relacionan con la necesidad de hospitalizacion desde el servicio de urgencias, duracion de la
internacion y reingresos. El nimero y tipo de comorbilidades se relaciona con el mal prondstico
vital a corto plazo (9. En nuestro trabajo el 100% de los pacientes tenia por lo menos una
comorbilidad y la mayoria una o0 mas exacerbaciones al afio lo que constituyen elementos del
mal prondstico, por tanto es necesario continuar con las medidas de prevencion y control de
los factores de riesgo para la EPOC asi como el diagnostico temprano y tratamiento de las
comorbilidades y la EPOC

Conclusiones

La edad media y el sexo coinciden con los datos internacionales. Predominé el nivel de
instruccion bajo y medio, lo que tiene implicancias en la comprension de la enfermedad y las
comorbilidades, asi como en la adherencia al tratamiento. El principal factor de riesgo para el
desarrollo de la enfermedad es el tabaquismo. El 100% de los pacientes tenian comorbilidades.
La HTA fue la mas frecuente coincidiendo con publicaciones internacionales y se asocié con las
categorias mas severas de la enfermedad. El alcoholismo es la segunda en frecuencia. Existe
una relacion significativa entre EPOC y la presencia de alteraciones endocrino-metabdlicas
como obesidad, dislipemia y diabetes. La obesidad sigue en frecuencia, éstos pacientes
pertenecian a las categorias GOLD |y Il como en los estudios internacionales. La presencia
de otras enfermedades respiratorias constituyen un desafio diagnéstico. El nimero y tipo de
comorbilidades se relaciona con el prondstico vital a corto plazo cuando los pacientes son
hospitalizados, en una exacerbacion de la EPOC.
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