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Definicion

La Guia Espanola para el manejo de la EPOC (GesEPOCY), propone considerar las exa-
cerbaciones como un sindrome. El sindrome de agudizacion de la enfermedad pul-
monar obstructiva cronica (EPOC) o SAE se define como “un episodio de inestabilidad
clinica que se produce en un paciente con EPOC como consecuencia del agrava-
miento de la limitacion espiratoria al flujo aéreo o del empeoramiento agudo de los
sintomas respiratorios respecto de la situacion basal del individuo®. La guia propone
diferenciar entre “fracaso terapeutico” (durante un episodio de SAE se requiere un tra-
tamiento adicional), “recaida’ (empeoramiento clinico antes de las cuatro semanas tras
finalizar el tratamiento) y “recurrencia” (nuevo episodio de SAE en menos de un ano).

Diagnéstico, escalas de gravedad y criterios de derivacion

Diagnéstico:
1. Identificar un incremento de los sintomas (disnea medida por la escala
modificada de la Medical Research Council INMRCI, tos y caracteristicas del
esputo) y signos (taquicardia, taquipnea y uso de musculatura accesoria).

2. Determinar la etiologia: Infecciosa, con base en criterios de Anthonisen
(aumento de dishea, delvolumen y de la purulencia del esputo). Con mayor
frecuencia se trata de una infeccion respiratoria virica (rinovirus, influenza,
parainfluenza, coronavirus, adenovirus, virus respiratorio sincitial), bacteria-
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na (Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae, Moraxella catarr-
halis, Pseudomonas aeruginosa) o, en ocasiones, concomitante; cambios
atmosféricos; polucion o de causa desconocida (1/3 de los casos)?

3. Diagnoéstico diferencial: Tromboembolismo pulmonar, patologia cardiaca
(insuficiencia cardiaca, arritmias, evento coronario agudo), neumotorax, de-
rrame pleural, ansiedad.. La neumonia de la comunidad en la actualidad se
incluye dentro del SAE por su similitud clinica y fisiopatologica.

4. Estudios complementarios, incluyendo biomarcadores34, recomendados
para el diagnostico: Se describen en la Tabla 1.

Tabla 1. Pruebas complementarias y biomarcadores en funcion de la gravedad y lugar de abordaje de la exacerbacion.

B e o0 Estudios complementarios

y lugar de abordaje
Leve-moderada + Saturacion de oxigeno
Atencion primaria Recomendado:
Rx de térax
ECG
Hemograma (eosinofilos®)
PCR*
Grave-muy grave + Saturacion de oxigeno + Ecocardiograma+
Atencion hospitalaria + Rx de térax + AngioTAC toracico+*
- ECG + Ecografia toracica+*
+ Hemogramay bioquimica  + Analisis de esputo®
« PCR" + RT-PCR para virus”
- Gasometria arterial + NT-proBNP"
+ Troponina”
+ Dimero D*

+En funcion de sospecha clinica. *Indicacion de cultivo de esputo: agudizaciones frecuentes y graves o muy graves,
cuando se necesita ventilacion mecanica o en casos de fracaso terapeutico. ASegun situacion epidemiologica. En color
azul se sefialan los estudios basicos. "Biomarcadores.

ECG: electrocardiograma; NT-proBNP: fraccion N-terminal de propéptido natriurético cerebral; PCR: proteina C
reactiva; RT-PCR: reaccion en cadena de polimerasa con transcriptasa inversa; Rx: rayos X.

Tabla modificada de: Soler-Cataluna JJ, Pifiera P, Trigueros JA, et al. Spanish COPD Guidelines (GesEPOC) 2021 Update
Diagnosis and Treatment of COPD Exacerbation Syndrome. Arch Bronconeumol. 2022; 58(2):159-170.

Valoracioén de la gravedad®:
Depende de la gravedad de la EPOC en situacion estable y la del episodio agudo,
determinando el lugar de abordaje.

1. Exacerbacion leve: Pacientes con clasificacion basal de bajo riesgo que
cumplen durante el episodio agudo disnea hasta 2 de la mMRC, frecuencia
respiratoria (FR) <24, saturacion de oxigeno (SatO,) 295% y ausencia de alte-
racion del nivel de consciencia.

2. Exacerbacion moderada: Clasificacion basal de alto riesgo y FR 24-30 o
SatO, 90-94%.

3. Exacerbacioén grave: Cualquier riesgo basal y cualquiera de disnhea 23, som-
nolencia, FR >30, presion parcial de oxigeno (Pa0,) <60 mmHg o SatO, <90%.
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4. Exacerbacion muy grave: Cualquier riesgo y cualquiera de estupor/coma
0 pH <730y PaCO, 260 mmHg.

En la Figura 1 se muestran los criterios de derivacion a diferentes unidades asistenciales.

- Agudizacion grave
- Disnea 3-4 mMRC
* SatO, <90% 0 PaO, <60 mmHg
- Inestabilidad hemodinamica,

alteracion del nivel de
consciencia, cianosis, uso
musculatura accesoria,
edemas

- Fracaso terapeutico

- EPOC grave subyacente o
exacerbaciones frecuentes
(22 en el ano previo)

- Nuevos signos fisicos
(edema, cianosis..)

- Comorbilidades graves
(insuficiencia cardiaca,
arritmias de nueva aparicion)

- Soporte domiciliario
insuficiente, edad avanzada

Urgencias hospitalarias

Figura 1. Criterios de derivacion a diferentes niveles asistenciales.

Ingreso hospitalario

+ EPOC grave o exacerbaciones
frecuentes

- Ausencia de mejoria despues
de tratamiento inicial tras
6-12 horas

+ Nuevos signos fisicos
(edema, cianosis..)

- Acidosis respiratoria
(pH <7.35), hipoxemia
(Pa0,<55 mmHg) o
hipercapnia (PaCO,
>50 mmHg) de nueva aparicion

+ Necesidad de ventilacién no
invasiva por fracaso
respiratorio

+ Comorbilidades graves
(heumonia, derrame pleural,
neumotorax, TEP, patologia
cardiovascular, anemia grave).

+ Soporte domiciliario
insuficiente, edad avanzada

A 4

A

- Disnea grave que no
responde a tratamiento

+ Alteracion del nivel de
consciencia (confusion,
letargo, coma)

+ Hipoxemia grave (PaO,
<40 mmHg) y/0o acidosis
respiratoria grave (pH <7,25) a
pesar de oxigeno y ventilacion
no invasiva

+ Inestabilidad hemodinamica

- Parada respiratoria

- Necesidad de ventilacion
mecanica invasiva

Unidad de

cuidados intensivos

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; mMRC: escala de disnea modificada del Medical Research Council; PaCO,,
presion parcial de didxido de carbono en sangre arterial, PaO,: presion parcial de oxigeno en sangre arterial; SatO,: saturacion
de oxigeno medida por pulsioximetria; TEP: tromboembolismo pulmonar.

Diseno propio del autor.

Tratamiento

Farmacologico (Figura 2):

Objetivos: Mejoria del proceso actual, minimizacion de la repercusion del episodio en la

evolucion de la enfermedad y prevencion del desarrollo de agudizaciones posteriores.
1. Tratamiento broncodilatador:

» Usar broncodilatadores de accion corta como salbutamol o terbutalina
(betaz agonistas) y bromuro de ipratropio (anticolinérgico).

» Comprobar técnica inhalatoria 'y, en caso de que sea necesario usar un
pMDI (inhalador presurizado de dosis medida), asociarlo a una camara

espaciadora, si es posible. En caso contrario es preferible nebulizacion.

» Intentar no interrumpir la medicacion broncodilatadora de base.
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2. Tratamiento antibiotico:

El tratamiento antibiotico disminuye la tasa de fracaso terapéutico, el tiempo
hasta proximo SAE, la estancia hospitalaria y la mortalidad?®s.

bod

>

Recomendacion: SAE grave o muy graves, presencia de neumonia, cuando
existe purulencia del esputo, o proteina C reactiva (PCR) mayor de 20 mg/dl*.

Eleccion del antibiotico: Segun los gérmenes mas frecuentes en la co-
munidad (Figura 1). Se aconseja cobertura anti P. aeruginosa en pa-
cientes tratados en el ultimo ano 4 o mas veces con antibiotico, con
volumen espiratorio forzado en un segundo (FEV)) <50% del predicho,
bronquiectasias o aislamiento previo.

3. Corticoides sistemicos:

Mejora la funcion pulmonar (FEV) y la oxigenacion, disminuye el riesgo de re-
caida temprana y la duracion del episodio, y acorta la hospitalizacion?s. El tra-
tamiento prolongado puede aumentar el riesgo de neumonia y la mortalidads.

bod

Recomendacion: SAE grave o muy grave, y se sugiere en moderado.
Tiene mayor efecto en pacientes con eosinofilia (>300 celulas/pb.

4. Otras terapias:

bod

bod

bod

bod

Sulfato de magnesio*®.

Heparinas de bajo peso molecular (HBPM) profilacticas o dosis tera-
peéuticas en casos de embolismo pulmonar (con anticoagulacion oral)’.

Disfuncion cardiaca (clinica de insuficiencia cardiaca, elevacion de la
fraccion N-terminal de propéptido natriurético cerebral INT-ProBNPI):
Diuréticos, betabloqueantes, inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina y antagonistas de los receptores de la angiotensina |l
(IECA/ARA-II) y antiagregantes si existe isquemia cardiaca.

Deficit grave de vitamina D (<10 ng/ml): Suplementar (disminuye nue-
vos episodios e ingresos)s

No farmacolégico (Capitulos 2, 29, 30):

1. Oxigenoterapia: En la agudizacion de EPOC que presenta insuficiencia res-
piratoria hipoxemica (PaO, <60 mmHg o SatO, <90%) con el objetivo de con-
seguir una SatO, entre 88-92%. La administracion de oxigeno sin un buen
control puede producir situaciones de hipercapnia o acidosis respiratoria.
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Figura 2. Algoritmo de tratamiento de SAE.

Tratamiento SAE
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v

Tratamiento BD

¢Cuando?

Siempre

¢Cual?

1. SAMA-SABA
Salbutamol
Ipratropio

2. Retomar terapia de
base

3. Valorar subira DB o
TT al alta (ver
algoritmo)

\ 4
¢Como?

1. pMDI + Camara
Salbutamol
600 pg (4-6inh/4-6 h
Ipratropio
80-120 ug
(4-6 inh/4-6 h

2. Nebulizacion
Salbutamol
2,5-5 mg/4-6 h
Ipratropio
0,5a1mg/4-6 h

¢Cuando?

+ SAE grave o muy
grave

- ¢SAE moderado?

+ Eosinofilos 2300
células/pl

¢Cuanto?

- SAE grave o muy
grave: 5-14 dias

- SAE moderada:
3-5 dias

¢Cual?

- Prednisona o
equivalente:
0,5 mg/kg/dia

- Via: Oral o IV (similar
resultado) IV en muy
grave

A 4

v

v

Insuficiencia

Tratamiento ATB respiratoria grave Otras terapias
¢Cuando? ¢Necesita soporte Sulfato de magnesio IV
ventilatorio? « Puede mejorar los
+ Ingreso en UCI - Disnea con aumento resultados del
+ VMNI o VMI de trabajo respiratorio tratamiento BD
- Neumonia * pH <735y pCO,
+ SAE muy grave >45 mmHg
+ SAE moderada/grave
Purulencia del esputo
3 sintomas Anthonisen Profilaxis de ETEV
+ Si existen dudas: " + SAE grave o muy
PCR >20 mg/L Oxigeno para grave. HBPM a dosis
SatO, 88-92% profilacticas de alto
riesgos.
+ SAE moderado, si 3
Iniciar Ajustar o + dias encamado o
VMNI parame- en reposo.
EPAP: tros
¢Cuanto? 5cmHO L —pi- FR:
—‘ IPAP: <20 rpm
5-7 dias 15cm H,0 - VT
(PS:10 cm 67 ml’kg | | Déficit de vitamina D
H,0) 'y + Suplementar en

¢ A 4

v de pCO,

¢Cual?

Control de 1-2 h. Criterios de éxito:
- Aumento de pH y disminucion

+ Mejoria del nivel de consciencia

déficit grave
(<10 ng/ml)

-

Situacion clinica

Antibioterapia empirica recomendada

De eleccion

Alternativo

Tratamiento de ICC o

de cardiopatia

isquémica

+ Tratamiento
especifico

SAE leve o moderado

Amoxicilina - acido
clavulanico
Cefditoreno

Levofloxacino
Moxifloxacino

SAE grave-muy grave
sin riesgo de infeccion
por Pseudomonas®

Amoxicilina - acido
clavulanico
Ceftriaxona
Cefotaxima

Levofloxacino
Moxifloxacino

SAE grave-muy grave

Antibioticos con actividad anti Pseudomonas

con riesgo de infeccion
por Pseudomonas®

Beta-lactamicos
Piperacilina-tazobactam
Ceftazidima

Cefepima

Meropenem
Ceftolozano-tazobactam
Ceftazidima-avibactam

Quinolonas:
Ciprofloxacino
500-750 mg cada

12 horas
Levofloxacino

500 mg cada 12 horas

ATB: antibioterapia; BD: broncodilatador; DB: doble broncodilatacion; EPAP: presion positiva durante la espiracion; EPOC:
enfermedad pulmonar obstructiva cronica; ETEV: enfermedad tromboemboalica venosa; FR: frecuencia respiratoria;
HBPM: heparina de bajo peso molecualar; ICC: insuficiencia cardiaca congestiva; IPAP: presion positiva durante la
inspiracion; IV: intravenosa; pCO,: presion de dioxido de carbono; PCR: proteina C reactiva; rpm: respiraciones por minuto;
SAE: sindrome de agudizacion de EPOC; SatO,: saturacion de oxigeno; TT. triple terapia (LAMA+LABA+CI); UCI: unidad de
cuidados intensivos; VMI: ventilacion mecanica invasiva: VMNI: ventilacion mecanica no invasiva; VT: volumen corriente o
tidal. "Riesgo de infeccion por Pseudomonas: ver en el texto.

Diseno propio del autor.
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2. Oxigenoterapia de alto flujo: Ha demostrado proporcionar una presion su-
ficiente para contrarrestar la autoPEEP (presion positiva telespiratoria) del
paciente, disminuir la resistencia inspiratoria, generar cierto grado de pre-
sion espiratoria, reducir el trabajo respiratorio, mejorar la funcion mucociliar
y disminuir la hipercapnia. Son necesarios mas estudios que aporten mayor
evidencia de su uso en pacientes con SAE.

3. Soporte ventilatorio:

e Ventilacion mecanica no invasiva (VMNI): Ha demostrado disminuir las
complicaciones, la mortalidad y reducir la necesidad de intubacion.

» Indicacion: Acidosis respiratoria (pH <7,35 y presion de dioxido de car-
bono [PCO,l >45 mmHgQ) pese a un tratamiento 6ptimo que se constata
en una gasometria arterial.

La ventilacion con presion soporte (PS) es la mas empleada en la insuficiencia
respiratoria aguda. Se puede comenzar con presiones espiratorias de 5 cm de
H,O e inspiratorias de 15 cm de H,O con mascarilla oronasal, y se anadiria oxige-
no suplementario para conseguir saturaciones en torno al 88%.

*  Ventilacidon mecanica invasiva:

» Indicacion: Parada respiratoria, inestabilidad hemodinamica o fracaso
de la VMNI~

Manejo y adecuacion de tratamiento y seguimiento al alta

Q0

Eltratamiento al alta del paciente con SAE debe incluir el propio tratamiento de la agu-
dizacion y complementarse con la adecuacion del tratamiento de mantenimiento a la
realidad clinica del paciente, que puede verse modificada por la propia agudizacion?s.

Cuando se indica triple terapia (TT) inhalada se recomienda de forma cerrada
(TTc)®, con dispositivos que se adapten a las necesidades del paciente, simplifi-
cando y garantizando en lo posible el adiestramiento en el uso adecuado de los
dispositivos, antes del alta hospitalarias. El uso de combinaciones fijas en un solo
dispositivo, y que ademas permitan su administracion solo una vez al dia, tiene un
Impacto positivo en los pacientes, mejorando su adherencia.

Tras la atencion del SAE leve o moderado, los pacientes deben ser revisados por
su medico de familia en las primeras 72 horas y los pacientes con SAE grave o
muy grave, o tras la segunda agudizacion moderada al ano, ademas de por su
medico de familia, deben ser valorados por su neumaélogo.
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SAE con cualquiera de estos hallazgos:

Figura 3. Estrategia de manejo y adecuacion de tratamiento y seguimiento al alta del SAE.
Evaluacion FR 2 30 r/min / SatO,<90% / mMRC 23 / Somnolencia

dela ;
gravedad Fracaso de tratamiento correcto
Descartar otros diagnosticos | Grave-muy grave |

Comorbilidades agudizadas v
Doénde

Apoyo domiciliario insuficiente ) . .
controlar la | 'ntentarcontrolen AP | I (-sov et mgi g ot i general _>| Traslado a urgencias hospitalarias |

agudizacion EPOC grave-muy grave basaly
22 agudizaciones en ultimo ano

Criterios alta < Tratar SAE" ’ Valorar UCI

Crisis moderada

+ Estabilidad clinicay + Disnea grave que no responde a
) Todas A_I.gunas gasometrica (12-24h) tratamiento
Bajo riesgo boasal Alto riesgo basoal + Necesidad broncodilatacion + Alteracion del nivel de consciencia
SatO, 295% SatO, 2 90-94% rescate no inferior/4 h (confusion, letargo, coma)
FR <24 rpm Y FR24-29 rpm - Elpaciente puede caminar + Hipoxemia grave (PaO,<40 mmHg)
MMRC <2 por la habitacion y/0 acidosis respiratoria grave
+ Puede comery dormir sin (pH <7.25) a pesar de oxigeno y
J despertares por la disnea v VMNI
—> Tratar SAE” + Uso correcto de medicacion + Inestabilidad hemodinamica
-+ Garantia de continuidad Criterios + Parada respiratoria
i asistencial ingreso
Evaluacion . :
individual E}/algar adherencia, i * EPOC grave o exacerbaciones frecuentes
tecnica inhalatoria y - Ausencia de mejoria tras tratamiento inicial

comorbilidades después de 6-12 horas

+ Nuevos signos fisicos (edema, cianosis..)
i + Acidosis respiratoria (pH <7,35), hipoxemia

Alta con tratamiento del SAE

(Pa0,<55 mmHg) o hipercapnia (PaCO,>50

mmHg) de nueva aparicion

Evaluar adherencia, tecnica - Necesidad de VMNI por fracaso respiratorio

inhalatoria y comorbilidades - Comorbilidades graves (heumonia, derrame
pleural, neumotorax, TEP, patologia
cardiovascular, anemia grave)

- Soporte domiciliario insuficiente, edad avanzada

v A
Seguir tratamiento Consta —G'—} Evaluar tratamiento basal previo
basal agudizacion
moderada previa

en ultimo ano .
LAMA o LABA LABA + LAMA LABA + Cl LABA+ LAMA '+ Cl

(DT) (TT)
Ajuste de l l
tr iento de v v v
imiento Eosinofilos || Eosinofilos || Eosindfilos Eosinofilos Evaluar adherencia terapeutica
<300 cél/pl || 2300 cél/pl || <100 cel/pl 2100 cel/pl Evaluar el uso del inhalador
Saauf Estudios a Adiestrar o valorar cambio de
guir . " : .
tratamiento basal | favor dispositivo ('ITC) siuso incorrecto
corsleEnds i Valorar cambio de farmacos (TTc)
inclusion de Cl - . =
si no estaba LABA+ LAMA LABA+ LAMA + Cl
incluido (DT cerrada) (Valorar TTe)t
\ 4 y A h 4
Médico de familia | | Revision en neumologia

“Ver figura 2. *Con base en la Ficha Técnica (FT), actualmente las triples terapias en EPOC no estan indicadas en escalado
desde monoterapia.

AP: atencion primaria; cél células; Cl: corticoide inhalado; DT: doble terapia inhalada; FR: frecuencia respiratoria; EPOC:
enfermedad pulmonar obstructiva cronica; LABA: agonistas beta2 adrenérgicos de accion prolongada; LAMA: anticolinergico
inhalado de accion prolongada; mMMRC: escala de disnea modificada del Medical Research Council; PaCO,;: presion arterial de
dioxido de carbono; PaO,: presion arterial de oxigeno; rpm: revoluciones por minuto, SAE: sindrome de agudizacion de EPOC;
SatO, saturacion de oxigeno; TEP: tromboembolismo pulmonar, TT: triple terapia inhalada; TTc: TT cerrada; UCI: unidad de
cuidados intensivos; VMI: ventilacion mecanica invasiva; VMNI: ventilacion mecanica no invasiva.

Diseno propio del autor, adaptado de: Soler-Cataluna JJ, Pifera P, Trigueros JA, et al. Spanish COPD Guidelines
(GesEPOC) 2021 Update Diagnosis and Treatment of COPD Exacerbation Syndrome. Arch Bronconeumol. 2022;
58(2):159-170; Agusti A, Celli BR, Criner GJ, et al. Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease 2023 Report:
GOLD Executive Summary. Eur Respir J. 2023 Apr 1,61(4):2300239.
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Estas consideracionesy otras referentes al manejo del SAE se recogen en la Figura 3.

Resumen

RECORDAR QUE

® Establecer el diagndstico teniendo en cuenta otros diagnodsticos
diferenciales, ya que un empeoramiento de sintomas respiratorios no
siempre se debe a una exacerbacion.

® Identificar la etiologia. La infecciosa determinara la instauracion de un
tratamiento antibidtico.

® Valorar la gravedad que determinara el lugar de tratamiento.

® Elgold standard del tratamiento del SAE son los broncodilatadores de
accion corta y los corticoides sistémicos en casos seleccionados.

® Tratar con corticoides a todos los pacientes con SAE grave o muy grave
y valorarlo en los moderados.

® Entratamiento ambulatorio, no prolongar mas de 5 dias la
antibioterapia.

® Ademas del tratamiento del SAE debemos valorar el tratamiento de
mantenimiento de la EPOC, adaptandolo a la nueva situacion del
paciente, contemplando y no demorando la TTc en los pacientes
indicados.

® Considerando el impacto medioambiental, se recomienda considerar
los dispositivos en polvo seco o niebla fina frente a los MDI, si la
situacion clinica del paciente lo permite®.

QUE NO HACER

® Aportar altas concentraciones de oxigeno de forma mantenida a SAE en
pacientes retenedores cronicos de CO.,,

® Demorar el uso de VMNI cuando fracasan las medidas iniciales y
demorar la ventilacion mecanica invasiva cuando esta indicada.
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