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e 1.- Que és GesEPOC

e 2.- Definicio/Diagnostic MPOC
* 3.- Identificacio del risc

* 4.- Tractament estable



De que parlare?

e 1.- Que és GeseEPOC



Introduccion

* GesEPOC 2012 fue la primera guia clinica en EPOC en proponer un tratamiento guiado
por fenotipos clinicos.

* Laidentificacion de fenotipos clinicos permite:
v Un tratamiento mas personalizado.
v" Identificar grupos de pacientes con diferente mortalidad a medio y largo plazo.

* La continua actividad investigadora en EPOC y la generacion de nuevas evidencias
hace necesario actualizar las recomendaciones de diagndstico y tratamiento de
forma periddica.
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Respuestas P1. ;Como debemos diagnosticar el solapamiento asma-EPOC
derivadas (e

de preguntas o
Concepto y definicion

narrativas El asma y la EPOC son dos enfermedades respiratorias crénicas
diferentes en su etiopatogenia, fisiopatologia, epidemiologia, diag-
nostico y tratamiento®. Sin embargo, en la practica clinica es relativa-
mente frecuente encontrar pacientes con caracteristicas comunes®.

Respuestas P11. ;Qué broncodilatador debemos recomendar en monotera-
. ia?
derivadas de pia
preguntas e s : :
Recomendacion débil a favor. En pacientes con EPOC que precisan

PICO un BDLD en monoterapia se recomienda el tratamiento con un LAMA.

Texto libre
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Guia Espanola de la EPOC: GesEPOC 2017.
Evaluacion de la evidencia y recomendaciones. Preguntas PICO

Quality and Strength: The GRADE System for Formulating Recommendations
in Clinical Practice Guidelines*

Calidad y fuerza: el sistema GRADE para la formulacion de recomendaciones en las guias
de practica clinica

Pablo Alonso-Coello,®P-* David Rigau,®P Andrea Juliana Sanabria,? Vicente Plaza,*
Marc Miravitlles,4 Laura Martinez2.

Implicaciones de la fuerza de las recomendaciones

Recomendacidn fuerte

Recomendacion débil

Para los pacientes

Para los profesionales sanitarios

Para los gestores

La mayoria de las personas estarfan de acuerdo con la
intervencion recomendada y nicamente una pequena parte no
lo estarian

La mayoria de las personas estarfan de acuerdo con la accidn
recomendada, pero un ndmero importante de ellas no

La recomendacion puede ser adoptada como politica sanitaria en
la mayoria de las situaciones

La mayoria de los pacientes deberian recibir la intervencibn
recomendada

Se reconoce que diferentes opciones son apropiadas para
diferentes pacientes y que el médico tiene que ayudar a cada
paciente a llegar a la decisidn mds consistente con sus valores y
preferencias

Existe necesidad de un debate importante con la participacion de
los grupos de interés

Tomada de Alonso-Coello et al's (adaptada de Guyatt et al. BM). 2008;336:924-6).



De que parlare?

e 2.- Definicio/Diagnostic MPOC



Definicion

La EPOC se define como una enfermedad respiratoria
caracterizada por sintomas persistentes y limitacion cronica al flujo
aéreo, causada principalmente por el tabaco.




Paso 1: diagnostico de la EPOC Sintomas principales

Disnea
Tos + expectoracion

Tabaquismo
(=10 paquetes/afio)

Edad =35 afios
Sintomas

inespecificos
Sibilancias u opresion

toracica, y en los
estadios avanzados
de la enfermedad son
comunes la pérdida de
peso, la anorexia y los
sintomas de depresion
y ansiedad

Sospecha clinica

BD: broncodilatacion; FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; FVC: capacidad vital forzada; PBD: prueba broncodilatadora.



Paso 1: diagndstico de la EPOC

[ Espirometria + PBD ]

FEV,/FVC post-BD <0,7
Diagnostico o
diferencial

BD: broncodilatacion; FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; FVC:
capacidad vital forzada; PBD: prueba broncodilatadora.



De que parlare?

e 3.- Identificacio del risc



Paso 2: identificar el nivel de riesgo

* La estratificacion del riesgo se realizara en dos niveles de Paso 1
riesgo, bajo vy alto. LIEIEEED)

* La estratificacion se basa esencialmente en criterios
funcionales (porcentaje de FEV, tras broncodilatacion) y Paso 2
- . . Estratif
clinicos (grado de disnea y exacerbaciones). (Estratificar)

de seguimiento deberan ajustarse a estos niveles de riesgo,
de tal forma que para los pacientes de bajo riesgo la gestion .

se simplifica, mientras que para los pacientes de mayor riesgo Paso 3
se requiere una mayor precision diagndstica y un plan (Caracterizar)
terapéutico.

|
|
* El nivel de actuacion diagnostica, el plan terapéutico y el tipo |
|
|
|

Paso 4
(Tratamiento)




Criterios para la estratificacion en niveles de riesgo

Obstruccion (FEV, tras
broncodilatacion [%])

Disnea (MMRC)

Exacerbaciones
(ultimo afo)

Estratificacion

Riesgo BAJO Riesgo ALTO
(Se deben cumplir (Se debe cumplir
todos los criterios) al menos 1 criterio)

<50%

>2 0 =2 (con tratamiento)

0-1 (sin ingreso) 2 0 mas o 1ingreso

FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; mMRC: escala modificada del Medical Research Council.



Adecuacion de las pruebas diagnosticas
a los niveles de riesgo

Nivel de riesgo Pruebas diagnosticas

N1: Bajo riesgo Espirometria forzada

Pruebas complementarias basicas
Radiografia de térax
Analitica basica con alfa-1-antitripsina
Saturacion arterial de oxigeno

N2: Alto riesgo Anadir las siguientes pruebas
Volumenes pulmonares, DLCO
Prueba de esfuerzo: 6MWT
TC toracica
Caracterizacion fenotipica
Identificar el fenotipo clinico
Precisar el riesgo prondstico
Indices multidimensionales: BODE o BODEXx

6MWT: prueba de la marcha de 6 minutos; DLCO: capacidad de difusiéon del mondxido de carbono;
TC: tomografia computarizada.



Adecuacion del nivel de intervencion asistencial
a los niveles de riesgo

Paso 1
(Diagnostico)

Diagnostico

Paso 2
(Estratificar)

Estratificacion

v v
Riesgo bajo J Riesgo alto J

Paso 3
(Caracterizar)

Fenotipo clinico

v

Paso 4 [ Tratamiento guiado ] [ Tratamiento guiado ]

(Tratamiento) por sintomas por fenotipo




Paso 3: caracterizacion del fenotipo

Fenotipo Fenotipo
Fenotipo agudizador agudizador con agudlggdor con
(2 0 mas agudizaciones/afio enfisema bronquitis cronica
0 1ingreso)

Fenotipo no agudizador

(0-1 agudizaciones/afio Fenotipo no agudizador
sin ingreso)

Fenotipo enfisema Fenotipo
bronquitis cronica

Fenotipo
mixto

(ACO)




Corba supervivencia per fenotips

1.007

0.9571

% Survival

0901

0.85T

ACOS

FEE

p log rank K-M = 0.156 NE
FECB

0 5§ 10 15 20 25 30 35 40 45 50

Follow-up in months

Estudi Chain PLosONE 2016;11(9): e0160770



De que parlare?

e 4.- Tractament estable



Tratamiento farmacologico de la EPOC estable

Objetivos

Los objetivos generales del tratamiento de la EPOC se resumen en 3:
* Reducir los sintomas crénicos de la enfermedad.

* Disminuir la frecuencia y gravedad de las agudizaciones.

* Mejorar el pronostico.

Se deben alcanzar tanto los beneficios a corto plazo (control de |la
enfermedad) como los objetivos a medio y largo plazo (reduccion del riesgo).

«Se propone un tratamiento personalizado, estratificado por nivel de riesgo y
condicionado por el fenotipo clinico.»




Adecuacion del nivel de intervencion asistencial a los
niveles de riesgo

N1: Bajo
riesgo

N2: Alto
riesgo

Nivel de riesgo

Deshabituacion tabaquica

Intervenciones terapéuticas

Consejo
Tratamiento especifico

Educacion sanitaria

Programa estructurado de educacion terapéutica orientado a:
Fomentar el autocuidado
Adherencia terapéutica
Técnica inhalatoria

Actividad fisica

Ejercicio regular

Vacunacion

Antigripal
Antineumocodcica

Tratamiento farmacoldgico

Broncodilatadores

Comorbilidad

Tratamiento de la comorbilidad

Aiadir al tratamiento previo:
Tratamiento farmacologico
Tratamiento no farmacolégico

Guiado por fenotipo

Rehabilitacion respiratoria

Valorar oxigenoterapia continua domiciliaria
Valorar ventilaciéon no invasiva




Medidas generales

Medidas generales que tener en cuenta en todo paciente con EPOC:
* El abandono del tabaco.

* La adecuada nutricion.

* La actividad fisica regular adaptada a la edad y a las condiciones del paciente, |la
evaluacion y el tratamiento de las comorbilidades.

* La vacunacion.

La rehabilitacion forma parte del tratamiento integral del paciente con EPOC.



Esquema de tratamiento inicial de la EPOC
en fase estable

Diagnostico

Estadificacion

b b
| Resgobaio | Riesgoalto

Fenotipo clinico

Fenotipo mixto
(ACO)

No agudizador Agudizador Agudizador J

con enfisema bronquitis crénica

LABA/LAMA LABA/GCI

LABA + GCI
+ LAMA

LABA/LAMA

+ Mucolitico + Roflumilast

+ Macrolido + Mucolitico
+ Teofilina + Macrolido
+ Teofilina



Tratamiento del paciente con EPOC de bajo riesgo

Diagnostico

Estadificacion

[ Riesgo bajo ]

v

LAMA
LABA/LAMA




En pacients amb MPOC Estable. Es recomana I'administracion
d’un tractament BD de llarga durada tipus LAMA en front a un
BD de llarga durada tipus LABA?

1 Revisio sistematica amb 7 AC



Funcio respiratoria: FEV1
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Minim 1 exacerbacié moderada/greu

Tiotropium Indacatercl
Study or Subgroup  Events  Tolal Evenis  Total Weight

Risk Ratio
M-H, Random, 85% CI

Exacerbacions

11.5.1 Tiotropium Vs Indacateral
Baleman 2013 138 480 163 £TH B,0%

Decramer 2013 547 1543 619 1529 26.9%
Donohus 2010 )] 415 148 832
Subtotal [$5% CI) 2023 2005  329%
Total avents 685 T2

bBelerogeneity: Tau® = 0,00; Chi® = 0,04, df = 1 (P = 0,84); P = 0%
Tast for ovaerall affect Z = 3 08 (P = 0,002}

11.5.2 Tiotropium Vs Salmeterol

Brusasco 2003 178 402 142 405 5.B%
Vaogeimaier 2011 1277 aTo7 1414 366 60T
Subtotal (85% CI) 4108 4074 B6,5%
Talal avents 1406 1556

Hetarogenaily: Tau® = 0,00; Chi® = 0,05, df= 1 (P = 0,82);, P= 0%
Test for overall effect: Z = 3,75 (P = 0,0002)

11.5.3 Tiotropium Vs Formoteral

Vogelmeser 2008 23 21 17 210 0,6%
Subtotal [$5% CI) 2 Fall 0,6%
Total avents 23 17

bBelerogeneity: Mot applicable
Tus! for overall affect £ =082 (P =041)

Tatal (95% CI) 6353

Tala! avants 2114 2345
Helarogenaify: Tau® = 0,00: Chi* = 1,67, df =4 (P = 0,80); P = 0%
Test for overall effect: £ =47 = 0.00001)

Tast for subgroup differances: Chi* = 1,58, df = 2 (P = D.45), F = 0%

E283 100,0%

0,89 [0,74, 1,08]
0,88 [0,80, 0,56)

Mot estimable
0,88 [0,81, 0,95)

0,52 [0,75, 1.11]
0,88 [0,84, 0,05]
0,80 [0,85, 0,35]

1,20 (0,71, 2,34)
1,28 0,71, 2,34]

0,88 [0,85, 0,54]

Figura 2. Resultados en relacion con al menos una exacerbacion moderada o grave,

Temps fins primera exacerbacio

Hazard Ratio

Hazard Ratio

Risk Ratic
M-H, Random, 95% CI

[

&
2 3
<

e ———
*
05 07 1 15 2

Favours Tiotropium  Favours LABA

Study or Subgroup log[Hazard Ratio] SE Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
11.6.1 Tiotropium vs. Indacaterol

Decramer 2013 -0,1604 00683 23.9% 0,85 (0,75, 0,97] —
Subtotal (95% CI) 23,9% 0,85 [0,75, 0,97] et
Heterogeneity: Mot applicable

Test for overall effect: £ = 2 35 (P =0,02)

11.6.2 Tiotropium vs Salmeterol

Vogelmeier 2011 -0,1863 00383 T61% 0,83 0,77, 0,89] _._
Subtotal (95% CI) 76,1% 0,83 [0,77, 0,89] "'
Heterogeneity: Mot applicable

Test for overall effect: Z = 4,86 (P < 0,00001)

Total (95% CI) 100,0% 0,84 [0,78, 0,89] “*

Heterogeneity: Tau® =000, ChiZ2 =011, df =1 (P =074}, IF = 0%

Test for overall effect: Z = 5,39 (P < 0.00001)

Test for subaroup differences: Chiz = 0,11, df =1 (P =074}, IF = 0%

Figura 3. Resultados en relacién con el tiempo hasta la primera exacerbacion.

0.7 085
Favours Tiotropium

1

12
Favours LABA

1.5



No diferencies en:

* Qualitat de vida
* Dispnea

* Efectes adversos
* Mortalitat

Theireplum daaierel
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Secramer #1013 LM 33 s 426 1833 vire DA 080, 0y

Tatsl [§5% CI} LETE] 15T Y000 5,18 [3,41, 9,08
Hod gt ady Wi opd-cobin
1o ovaeall afact 2w 151 (P e 013

1 a5 0 0.5

5
Fererurs Indacatersl  Fonasurs Tiodrophen

Figura & Resultados en relacion oon L mejoria en la puntuacdn del indic= de disnea tansicional
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Figura 9. Resultados en relaodn con la mortalidad.
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Recomanacio debil a favor: en pacients amb MPOC que
precisin un tractament de llarga durada en monoterapia es
recomana el tractament amb un LAMA

Especificacio: es basa en major prevencio aguditzacions amb
tiotropi

Sense aguditzacions no hi ha diferencies




En pacients amb MPOC estable, es recomana I'Us del
tractament amb doble BD de llarga durada en front de la
monoterapia?

3 Revisions sistematiques

18 estudis primaris



No diferencies en:

e Exacerbacions

e Qualitat de vida ( No clinicament rellevant)

e Efectes adversos
 Mortalitat

[zaizda O Manathampy Rixk Rafis
Bludy i Bubgiow Evaritia Tolal Evesta  Total Weight M-H Randss BI% C

Kizk Batin
M-H. Randerm, #5% C
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Halerogenaty: Kol appiicabls
Tt N covmriall @izt 7 = 9,18 [P = 0,27)
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Figum 1. Fesultados en relacidn con los pacientes con una o mas scacerbaciones.

nas

vours [Onubbe B0|  Frreoums [Menatherspy|



e Millora funcio respiratoria en 50-110 ml.

* En cap cas els valors centrals o extrems de I'interval de confianca
la millora és clinicament rellevant



Recomanacio debil a favor:

La terapia amb doble BD proporciona major eficacia BD i és
d’eleccio en pacients simptomatics malgrat sequir un
tractament amb un sol BD

Especificacio: si afectacio espirometrica greu o molt greu es
recomana iniciar la BD



Fenotipo mixto asma-EPOC o ACO

_ _ Fenotipo Fenotipo
Fer’10t|po algudllzador Bl 2gudizador con agudlzadqr. con
(2 0 mas agudizaciones/afio enfisema bronquitis
0 1ingreso) cronica ,
Fenotipo
- mixto
(ACO)
Fenotipo no agudizador
(0-1 agudizaciones/afio Fenotipo no agudizador
sin ingreso) I

Fenotipo Fenotipo
enfisema bronquitis
cronica




Algoritmo diagnéstico de la EPOC
segun consenso GesEPOC-GEMA

=35 afios

Tabaquismo (o exfumador) =210 pag/afio
FEV,/FVC post-PBD 70%*

{ Diagnostico actual del asma ]

—

PBD 215% y 400 mL, y/o

eosinofilia en sangre =300 céls/uL

ER—

ACO: solapamiento asma y EPOC; céls: células; FEV;: volumen espiratorio maximo en el primer segundo;
FVC: capacidad vital forzada; pag/afio: paquetes-afio; PBD: prueba broncodilatadora.
* Mantenida tras tratamiento con LABA/GCI (6 meses). En algunos casos, ademas, 3 ciclos de
glucocorticoides orales (15 dias).

Fuente: Reproducido con permiso de la European Respiratory Society
©: Eur Respir J. 2017; 49: 1700068



Algoritmo diagnéstico de la EPOC
segun consenso GesEPOC-GEMA

=35 afios

Tabaquismo (o exfumador) =210 pag/afio
FEV,/FVC post-PBD 70%*

/En pacientes con \

diagndstico reciente se
Diagnc')stico actual del asma reevaluara este criterio tras
tratamiento con agonistas
beta-2-adrenérgicos de
accion prolongada (LABA) y
GCl y un seguimiento de al
menos 6 meses; en algunos
casos es recomendable
efectuar ademads una pauta
corta (15 dias) de GCO. La
reversion de la obstruccion
espirométrica tras dichos
tratamientos descartara el
diagnodstico de ACO en favor

\del de asma. /

ACO: solapamiento asma y EPOC; céls: células; FEV;: volumen espiratorio maximo en el primer segundo;
FVC: capacidad vital forzada; pag/afio: paquetes-afio; PBD: prueba broncodilatadora.
* Mantenida tras tratamiento con LABA/GCI (6 meses). En algunos casos, ademas, 3 ciclos de
glucocorticoides orales (15 dias).

Fuente: Reproducido con permiso de la European Respiratory Society
©: Eur Respir J. 2017; 49: 1700068
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Tratamiento del paciente con EPOC de alto riesgo
fenotipo mixto (ACO)

Diagnostico

Estadificacion

v v
Riesgo alto J

Fenotipo clinico

Fenotipo mixto
(ACO)

LABA/GCI

LABA + GClI
+ LAMA




Quatre idees sobre GesePOC 2017

 Substitucio de classificacio de gravetat per la de risc (baix o alt)
* Determinaci6 de fenotip nomeés en risc alt

* Mantenen mateixos fenotips

* Importancia de les mesures “no farmacologiques”

e Base del tractament farmacologic de ’'MPOC és BD i també unic
tractament en baix risc

 Caracteristiques fenotip MPOC-Asma (ACO)



QUE LA FUERZA TEAROMPAME...



