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RESUMEN

Realizamos un estudio retrospectivo, observacional y descriptivo de corte
transversal que comprende 2 afios en los pacientes diagnosticados con
exacerbacion en EPOC del Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo
de la ciudad de Neiva. Evaluamos 253 historias clinicas, 54,15% fueron hombres,
con edad mayor de 30 afios, con predominio de afiliacion al régimen subsidiado del
sistema general de seguridad social en salud. La prevalencia de la Eosinofilia fue
de 18.18% se encontr6 significancia estadistica entre el género y los eosindfilos
mayores al 2% a si mismo como los dias de hospitalizacion. La prevalencia
encontrada es menor a la reportada por otros estudios.

Palabras clave: EPOC, Exacerbacion, Eosindfilos, Caracteristicas Clinicas.



ABSTRACT

We conducted a retrospective, observational and descriptive cross-sectional study
that included 2 years in patients diagnosed with COPD exacerbation at the Hernando
Moncaleano Perdomo University Hospital in the city of Neiva. We evaluated 253
clinical histories, 54.15% were men, with age over 30 years, with predominance of
affiliation to the subsidized regime of the general system of social security in health.
The prevalence of Eosinophilia was 18.18%. Statistical significance was found
between gender and eosinophils greater than 2%, as well as days of hospitalization.
The prevalence found is lower than that reported by other studies.

Key words: COPD, Exacerbation, Eosinophils, Clinical Characteristics.



INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) es una enfermedad
respiratoria comun caracterizado por una limitacion del flujo de aire. Afecta a mas
de 5 por ciento de la poblacion y se asocia con una alta morbilidad y la mortalidad.
Es clasificada como la tercera causa de muerte en los Estados Unidos, costandoles
la vida a mas de 120.000 personas cada afio. Como consecuencia de su alta
prevalencia y cronicidad, COPD causa alta utilizacion de recurso con frecuentes
visitas clinicas y hospitalizaciones frecuentes debido a exacerbaciones agudas, y la
necesidad de tratamiento cronico, por ejemplo, la terapia de oxigeno suplementario
y la medicacion.

Recientemente han surgido en diversos estudios, un grupo de pacientes que
presentan un recuento de eosindéfilos en sangre periférica elevados. Estos pacientes
presuntamente tienen un comportamiento diferente a los pacientes con EPOC y que
no tienen eosinofiia. Como ejemplo de ello es lo que han reportado diversos
estudios, en donde los pacientes con un numero de eosinéfilos >2%, responden
mejor al tratamiento con corticoesteroides. Por otro lado los recuentos elevados de
eosinofilos se han asociado a un aumento en el reingreso a los servicios de
urgencias y por ende en el costo de esta enfermedad.

Hasta la fecha solo existe un estudio que muestra la prevalencia de la eosinofilia en
pacientes hospitalizados con exacerbacion aguda de EPOC. Este estudio ha
mostrado que la eosinofilia puede estar presente en pacientes con EPOC hasta un
17%. Sin embargo, se sabe poco sobre las caracteristicas clinicas de este
subconjunto de pacientes.

Este estudio. es de caracteristicas descriptivo, observacional y retrospectivo que
tiene por objetivo caracterizar las exacerbaciones de los pacientes con EPOC y
eosinofilia, presentes en el hospital universitario Hernando Moncaleano Perdomo,
en el periodo comprendido entre enero de 2015 a enero de 2017, desde el aspecto
sociodemogréfico, los principales sintomas clinicos, el grado de eosinofilia, la
severidad de las exacerbaciones, sus comorbilidades, complicaciones asi como
habitos tabaquicos y anormalidades pulmonares. Como fuente primaria se utilizaran
los registros hospitalarios de estos pacientes. A las variables cualitativas se les
calcula medidas de frecuencia absoluta y relativa (proporcién) y a las variables
cuantitativas se les calculara medidas de tendencia central y dispersion segun
corresponda.
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1. JUSTIFICACION

Este trabajo lo realizamos con el propésito de identificar las caracteristicas
sociodemogréficas y clinicas de los pacientes que ya estan diagnosticados con
EPOC e ingresaron con alguna exacerbacion y con eosinofilia con el fin de poder
caracterizar su exacerbacion, debido al gran impacto que tienen en la salud publica.

En la actualidad se encuentran muchos estudios internacionales y ninguno a nivel
nacional, donde se documente la relacidbn que tiene la eosinofilia con la
exacerbacion del EPOC y el aumento de las comorbilidades en los pacientes que
presentan dicha patologia, incrementando el nimero de hospitalizaciones y por
ende elevando los costos al sistema de salud; es de importancia tener en cuenta
gue algunos de los principales factores de riesgo de dicha patologia estan
directamente relacionados con las condiciones socioeconémicas, demogréficas y
culturales lo que podria variar el resultado de este estudio si lo realizamos a nivel
local con respecto a los ya realizados internacionalmente.

Debido a esto es necesario conocer el tipo de poblacién que esta diagnosticada con
esta patologia y que ingresaron al Hospital Hernando Moncaleano Perdomo en el
periodo comprendido entre enero del 2015 hasta enero del 2017, con algun tipo de
exacerbacion de su patologia buscando asi identificar cudles de ellas estuvieron
relacionadas con eosinofilia y si tienen un impacto directo en el incremento de los
dias de hospitalizacion por aumento de sus comorbilidades.

Este proyecto de investigacion busca ser un punto inicial por medio del cual el
personal de salud, principalmente del Hospital Hernando Moncaleano Perdomo,
empiece a identificar y conocer qué tipo de nuestra poblacién diagnosticada con
EPOC, estd mas predispuesta a presentar exacerbaciones y cuales de ellas podrian
llegar a presentar mayores complicaciones, y si estas tienen alguna relacion con el
incremento de los eosinofilos en muestras de sangre periférica.
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2. ANTECEDENTES

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica, es una patologia que se presenta con
mas frecuencias en pacientes que estan expuestos a factores de riesgos en su
ambiente como el uso de combustibles de biomasa, el tabaquismo, el humo de lefia
y otras sustancias que traen desastrosas consecuencias a nivel del parénquima
pulmonar.

En 1994 por Saetta M, et all, realizaron un estudio analitico en el cual contaban con
dos grupos de pacientes que presentaban bronquitis crénica, unos de estos grupos
presentaban exacerbaciones de sus sintomas y otros se encontraban en su estado
basal, tomaron biopsias bronquiales que evaluaron mediante técnicas histoquimicas
e inmunohistoquimicas y esputo en el que examinaron los diferentes tipos de células
y su predominio. Los resultados mostraron que los pacientes con bronquitis crénica
gue tenian exacerbaciones presentaban 30 veces mas eosindfilos en sus biopsias
bronquiales que aquellos que se encontraban en su estado basal y menor medida
neutrofilos, linfocitos T CD3, FNT-alfa y VLA-1, en ambos grupos se encontraban el
mismo valor de linfocitos T CD4 Y CD8, macréfagos, mastocitos, IL-1B, IL-2, de
igual forma se encontré aumento de eosinofilos en el esputo de pacientes que tenian
exacerbacion en comparacion de los que se encontraban en estado basal; llegando
a la conclusion que las exacerbaciones de la bronquitis cronica se asocia con un
aumento en el nimero eosinodfilos en las vias respiratorias y también con un
aumento leve en el numero de neutrdfilos, linfocitos T activos y el FTN-alfa(1). De
esta manera queda documentado que los pacientes que presentan procesos
inflamatorios crénicos en las vias respiratoria pueden tener diferentes patrones
celulares, por esta razén en la EPOC la cual es una enfermedad cronica de las vias
respiratorias se encuentra diferente patrones celulares en sus exacerbaciones. Asi
gue Siva R, et all, realizo un estudio en el cual tomaron a 82 personas que tenian
EPOC, los autores tenian por hipétesis que al reducir el recuento de eosinéfilos en
esputo se asociaba con una reduccién en las exacerbaciones de EPOC(2), a si los
eosindfilos se vuelven una variable en el tratamiento, junto con el uso de esteroides
en este grupo de pacientes, podemos observar que los eosinéfilos estan presentes
en pacientes con EPOC.

A raiz que esta patologia avanza con el tiempo y se vuelve un problema cada vez
mas grande, es necesario encontrar la forma de evitar o minimizar dicha patologia,
por ello se realizan estudios en busca que explique la causa de la eosinofilia, como
lo observado en el estudio realizado por Kitaguchi Y, et all, en el 2012, el cual
mostraba en su estudio que hay una asociacion en la EPOC y el ASMA, creando
una superposicion de la enfermedad, al que llamo sindrome de superposicion(3), en
otros estudios muestran la EPOC vy la eosinofilia como una patologia superpuesta
con el ASMA, llamada ACOS, de esta forma por la naturaleza del ASMA se puede
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encontrar niveles elevados de eosinéfilos en sangre, Borja G. Cosio en su estudio
hace referencia que los sintomas tienden a ser desencadenados por las
hiperreactividad que tienen estos, ademas que se benefician mas con el manejo de
corticosteroides inhalados, y propone nuevos biomarcadores de inflamacion Th2
en estos pacientes, como puede ser la periostina(4). En otro estudio Umme Kolsum,
et all, realiza un estudio comparando las caracteristicas clinicas en pacientes que
presentan ACOS versus pacientes con EPOC que en su infancia presentaron
sintomas de ASMA. Los resultados mostraron que los pacientes llamados ACOS
presentaban mas alergias y mas exacerbaciones en comparacion con pacientes
que no tenian ese patron inflamatorio(5).

A pesar de la evidencia hay estudios donde pacientes con EPOC presentan
eosindfilos y no necesariamente tienen ACOS, Dave Singh, et all, encontraron que
existe un grupo de pacientes con la EPOC gue presentaban inflamacién eosinofilica,
en estos pacientes se descartd que tuvieran caracteristicas de asma(6).

Como observamos en la gran mayoria de los estudios, los esteroides toman mucha
importancia siendo esta una variable, que indirectamente establece que al tener una
mejoria por uso de estos, tienen gran predisposicion de ser una inflamacién de tipo
eosinofilico.

En la actualidad existen gran cantidad de estudios en los cuales evaltan la
respuesta de los corticosteroides en los pacientes que presentan la EPOC con un
fenotipo eosinofilico, en el estudio realizado por Adolfo Baloira Villar y Abel Pallarés
Sanmartin argumentan que debe existir una base genética, donde tomaron dos
grupos de pacientes, los cuales no presentaban sintomas de asma, se encontro que
presentaban una respuesta de tipo TH2 la cual se caracterizé por presentar una
concentracion de eosindfilos en vias respiratorias y sangre. Ademas un aspecto
fundamental para que un posible fenotipo tenga trascendencia clinica es que se
asocie a un tratamiento diferenciado(7).

El Dr. Pascoe s, et all, realizaron un estudio post hoc aleatorizado doble ciego, en
donde mostraban los beneficios a corto plazo de los corticoesteroides inhalados en
comparacion con broncodilatadores(8); Surya P Bhatt argumenta que el uso de
esteroides en pacientes que presenta EPOC y patron inflamatorio eosinofilico tiene
mejoria de sus sintomas, pero el uso excesivo de corticoesteroides inhalados
aumenta el riesgo de neumonia(9).

Se puede evidenciar que hay un excesivo uso de los corticosteriodes inhalados,
Lars Groenke et all, en su estudio post hoc, evalio la respuesta del furoato de
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fluticasona en pacientes que presentaba EPOC con elevados niveles de eosinofilos,
el cual se observé una reduccion de sus sintomas a medida que descendian los
niveles de eosinofilos(10), los corticosteroides se convierten en la piedra angular del
tratamiento de la eosinofilia presente en el EPOC.

Se sabe que el EPOC es una enfermedad dinamica y hay periodos en los cuales
los sintomas tienden a empeorar denominadas como exacerbaciones, impidiendo
gue los pacientes tengan un correcto funcionamiento, Peter M.A. Calverley, et all,
mostro que al ser suspendido los corticoisteriodes inhalados en pacientes que
presentan EPOC con eosinofilia, tenian mas exacerbaciones(11).

En un estudio realizado por Bafadhel M et all, mostro que los pacientes que
ingresaban a hospitalizacion por una exacerbacion severa de EPOC acompafiados
de eosinofilia tenian mejor respuesta a la prednisolona, disminuyendo su estancia
hospitalaria, ademas que esto estaba relacionado con la disminucion de eosinoéfilos
en sangre de los pacientes(12).

Siendo los eosindfilos un predictor para el tratamiento, pueden ser usados de igual
forma para los reingresos, dos estudios realizados por Couillard S, et ally Hasegawa
K, et all. Mostraron que los pacientes que tenian un elevado nimero de eosinoéfilos
tenian un factor riesgo mas elevado para reingresos a los servicios de salud(13)(14)
DiSantostefano RL at all, realizo un estudio transversal de una cohorte de pacientes
gue presentaban EPOC y funcion pulmonar normal, en estos observo que tenian un
elevado numero de eosindfilos y menor comorbilidades(15). De igual manera
Oshagbemi OA et all, determinan la estabilidad de los recuentos de eosinofilos
sanguineos en el tiempo en pacientes con EPOC y no-EPOC derivados de la
poblacién general y examinan el impacto del género, la edad, el tabaquismo y los
recuentos de eosindfilos al inicio del estudio Eosinofilos(16)

A si, hasta el momento, los estudios se han enfocado en los corticosteroides como
tratamiento y el recuento de eosindéfilos en sangre como un biomarcador y predictor
de la respuesta a estos. Sin embargo, no documentan cuales son las caracteristicas
clinicas de los pacientes que presentan exacerbaciones en el EPOC acompafiados
de eosinofilia.
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3. DESCRIPCION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) constituye un importante reto
de salud publica y es una causa importante de morbilidad cronica y mortalidad en
todo el mundo. La EPOC es en la actualidad la cuarta causa de muerte en todo el
mundo, pero se prevé que llegue a ser la tercera causa de muerte en el afio 2020.
En el 2012 fallecieron mas de 3 millones de personas a causa de la EPOC, lo cual
supone un 6 % del total de muertes mundiales. Las proyecciones indican que la
carga de la EPOC aumentara a nivel mundial en los préximos decenios debido a la
exposicion continuada a los factores de riesgo de esta enfermedad y al
envejecimiento de la poblacién(17).

Las personas que tienen mayor riesgo de desarrollar EPOC son aquellas quienes
tienen un antecedente de tabaquismo pesado a lo largo de su vida, ya que este es
un factor que predispone la enfermedad, ademas del tabaquismo existen otros
factores como el estar expuesto en un medio contaminado por uso de combustibles
de biomasa, ya que estos también repercuten en las vias aéreas y generan
predisposicion a la EPOC(18).

La EPOC afecta a mas del 5 por ciento de la poblacién mundial, con una prevalencia
de 11,7%, con un total de 3 millones de muertes anuales, con el aumento en el
consumo de tabaco por parte de los paises en desarrollo y el aumento en el nUmero
de adultos mayores en paises desarrollados se estima que la prevalencia de la
EPOC en el afio 2030 aumente, reflejada con una mortalidad de 4,5 millones de
muertes anuales. (GOLD)(19). En las américas se observa gque es la sexta causa
de mortalidad, también es considerada como la séptima causa de pérdida de afios
de vida saludable, con un total de 13,2 millones de personas que viven con la EPOC,
siendo esta responsable de mas de 235.000 muertes en 2010.(20) Todo esto es
posible debido que 7 de cada 10 muertes de la EPOC es atribuibles al consumo de
tabaco, encontrando 145 millones de fumadores mayores de 15 afios en las
Américas. Se estima que las muertes por la EPOC en las Américas ascenderan a
mas de 400.000 en el 2030. Debido a factores de riesgos que pueden ser
prevenibles como lo son el tabaquismo, contaminacion ambiental e intramuros
ademas el aumento de la poblacion de adulto mayor. En Colombia, el estudio
PREPOCOL, que se realiz6 en 2007 en 5 ciudades del pais (Barranquilla, Bogota,
Bucaramanga, Cali y Medellin), establecié que la prevalencia global de la EPOC es
de 8,9% en personas mayores de 40 afos. Es decir, que si para el censo del afo
2005 en Colombia se registraban 41’468.465 personas, de las cuales 11°611.170
eran mayores de 40 afos, probablemente y de acuerdo con el dato de la prevalencia
habia al menos un total de 1'033.394 pacientes con EPOC(20).
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En una evaluacidon adelantada sobre las 20 primeras causas de mortalidad en el
pais se encontro que la EPOC, para el afio 2000, fue la sexta causa de muerte entre
los hombres con una tasa de 24.3 por 100.000 habitantes(21).

La EPOC se asocia con una carga econémica significativa. En la Unién Europea,
se calcula que el coste directo total de las enfermedades respiratorias es del orden
del 6% del presupuesto sanitario total, y la EPOC representa el 56% (38.600
millones de euros) del costo de la enfermedad respiratoria.39 En los Estados
Unidos, Los costos directos de la EPOC son $ 32 mil millones y los costos indirectos
$ 20,4 mil millones(4) Las exacerbaciones de la EPOC representan la mayor
proporcion de la carga total de EPOC en el sistema de salud. En los paises en
desarrollo, los costos médicos directos pueden ser menos importantes que el
impacto de la EPOC en la productividad del lugar de trabajo y del hogar. Debido a
gue el sector de la salud puede no proporcionar servicios de atencion de apoyo a
largo plazo para personas con discapacidades graves, la EPOC puede obligar al
menos a dos personas a abandonar el lugar de trabajo: el afectado y un familiar que
ahora debe quedarse en casa para cuidar a su pariente discapacitado(6). En
Colombia, se estimo6 que en 2007 se invirtio el 0,7% del PIB en la atencion médica
de las enfermedades atribuibles al tabaco tales como el cancer de pulmon, infarto
agudo de miocardio y EPOC, siendo los costos totales de estas enfermedades de
unos $19,8 millones, $226 millones y $3.894 millones de ddlares, respectivamente.
Dicha informacion resulta de gran relevancia para la toma de decisiones en politica
publica frente al consumo de tabaco y en las acciones de intervencién que un
asegurador debe realizar sobre su poblacién fumadora(22).

Los DALY (el Afo de Vida Ajustado a la Discapacidad, DALY, por sus siglas en
inglés) para una condicion especifica son la suma de afios perdidos debido a la
mortalidad prematura y los afios de vida vividos con discapacidad, ajustados por la
gravedad de la discapacidad. El estudio GBD encontré que la EPOC contribuye
cada vez mas a la discapacidad ya la mortalidad en todo el mundo. En 2005, la
EPOC fue la octava causa principal de DALYs perdidos en todo el mundo, pero en
2013 la EPOC fue clasificada como la quinta causa principal de DALYs perdidos.
En los Estados Unidos, la EPOC es la segunda causa principal de reduccion de
DALYs(19).

La guia GesEPOC ha descrito 4 fenotipos que son agudizador, enfisema, bronquitis
cronica y mixta, con unas caracteristicas definidas, dentro de la EPOC. En los
altimos afos los eosinofilos han surgido como actores importantes en un grupo mas
0 menos reducido de pacientes con EPOC(23). Estudios CUahan demostrado que
existe un subconjunto de pacientes con EPOC que presentan inflamacion
eosinofilica de las vias respiratorias, Curiosamente, estos pacientes muestran la
mayor respuesta al tratamiento con corticosteroides(2). Del mismo modo, el nUmero
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de eosindfilos de esputo se incrementan en un subconjunto de exacerbaciones de
EPOC, y la titulacion de corticosteroides segun el recuento de eosindfilos de esputo
reduce las tasas de exacerbacion(12). Por otro lado se ha encontrado que existen
aumentos similares en el esputo y el numero de eosindéfilos en sangre durante las
exacerbaciones de la EPOC. Segun los datos de la cohorte ECLIPSE, en torno al
37% tienen de forma persistente mas de un 2% de eosindfilos en las muestras de
sangre, un porcentaje no muy diferente de lo que se ha descrito en la poblacion
sana, pero se ha visto que los pacientes con eosinofilia pueden tener un
comportamiento mas benigno(22). Si el analisis se hace tomando como punto de
corte un valor absoluto de 150 cél/l, los resultados son similares. Todo ello apunta
a unas caracteristicas clinicas y bioquimicas diferentes a las de los pacientes en los
que los eosindfilos sanguineos no alcanzan el 2%. Hasta el momento solo existe un
estudio que ha mostrado la prevalencia de la eosinofilia en pacientes con EPOC
durante los episodios e exacerbaciones agudas. Este estudio basado en los datos
de una cohorte de 3084 pacientes hospitalizados por AECOPD, encontraron que el
17% tenia eosinofilia sanguinea (definida como =300 células / pyL). En este mismo
el uso de un nivel de corte alternativo (= 2%) demostré que el 40% tenia un recuento
elevado de eosindfilos(6). Los pacientes con eosinofilia tuvieron una mayor
frecuencia de readmision para AECOPD durante un periodo de seguimiento de 1
afo(13). Se sabe poco sobre las otras caracteristicas clinicas de este subconjunto
de pacientes(14).

Por tal motivo se enuncia la siguiente pregunta ¢ Cuales son las caracteristicas de
las exacerbaciones y el tratamiento en pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva crénica y eosinofilia en el Hospital Hernando Moncaleano Perdomo en
el periodo comprendido entre enero del 2015 hasta enero del 2017?
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4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar las caracteristicas de las exacerbaciones en pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva crénica y eosinofilia en el Hospital Hernando Moncaleano
Perdomo en el periodo comprendido entre enero del 2015 hasta enero del 2017.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
Realizar la caracterizacion sociodemogréfica de los pacientes que presentan
exacerbaciones de EPOC acompafados de eosinofilia.

Identificar los niveles de eosinofilia que tienen los pacientes con exacerbaciones de
EPOC.

Describir los signos y sintomas que manifiestan los pacientes con exacerbacion de
EPOC y que tienen eosinofilia.

Determinar las comorbilidades que presentan los pacientes que cursan con
exacerbacion de EPOC y eosinofilia.

Determina la estancia hospitalaria de los pacientes con EPOC y Eosinofilia.

Determinar la mortalidad de los pacientes con exacerbacion de EPOC y EPOC con
eosinofilia.
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5. MARCO TEORICO

La OMS define a la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) no como una
enfermedad, sino un concepto general que designa diversas dolencias pulmonares
cronicas que limitan el flujo de aire en los pulmones, por otro lado, la Iniciativa Global
para la Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (GOLD) la define como una
enfermedad comun, prevenible y tratable que se caracteriza por sintomas
respiratorios persistentes y limitacion del flujo aéreo que se debe a anomalias de
las vias respiratorias y / o alveolares generalmente causadas por una exposicion
significativa a particulas o gases nocivos(19). La limitacion cronica del flujo aéreo
que caracteriza la EPOC es causada por una mezcla de enfermedad de las vias
respiratorias pequefias (por ejemplo, bronquiolitis obstructiva) y destruccion del
parénquima (enfisema) y las contribuciones relativas de los cuales varian de
persona a persona. (Fisiopatologia)Los sintomas mas comunes son la disnea, o
"falta de aliento", una excesiva producciéon de esputo y una tos crénica. Sin
embargo, la EPOC no es solo la "tos del fumador”, sino una enfermedad pulmonar
potencialmente mortal que conduce de forma progresiva a la muerte.(21) El principal
factor de riesgo para la EPOC es el tabaquismo, pero hay otras exposiciones
ambientales, como la exposicién a combustibles de biomasa y la contaminacién
atmosférica que pueden desempefiar también un papel importante. Ademas de las
exposiciones, hay factores del huésped que predisponen a los individuos a
desarrollar una EPOC. Entre ellos se encuentran las anomalias genéticas, del
desarrollo pulmonar anormal y el envejecimiento acelerado.(24) En los pacientes
con EPOC, presuntamente se produce una modificacibn en la respuesta
inflamatoria normal de las vias respiratorias, debidas a la irritacion cronica que
causan diferentes estimulos nocivos como es el consumo de cigarrillo. Se ha
demostrado que aungue se deje de fumar, la inflamacién crénica persiste y es
probable que este proceso sea mediado por autoantigenos y alteraciones en el
microbioma del pulmén.(21)

Dentro de la patogénesis de la EPOC se conocen diferentes mecanismos(25). El
estrés oxidativo esta presente en la EPOC, este proceso se refleja con el aumento
del peréxido de hidrogeno en sangre y esputo. El origen de este estrés oxidativo
proviene del humo del cigarrillo, particulas y es también producido por células
inflamatorias(26)(27). Existe una evidencia fuerte que respalda que en la EPOC hay
un desequilibrio entre la accidn de las proteasas y las antiproteasa que conduce a
la degradacion de la elastina presente en el parénquima pulmonar lo que facilita y
contribuye a la formacién del enfisema. En la EPOC también existe una amplia
variedad de mediadores inflamatorios, que son secretadas por células inflamatorias
gue se encuentran en las vias respiratorias, el parénquima y los vasos pulmonares,
gue actuan como factores quimiotacticos, amplifican el proceso inflamatorio y
producen finalmente cambios estructurales irreversibles en el parénquima
pulmonar. Unos de los cambios estructurales importantes son la fibrosis
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peribronquial e intersticial debido a la produccién excesiva de factores de
crecimiento como consecuencia del proceso inflamatorio lo que desencadena la
proliferacion de tejido fibromuscular lo que conduce a la limitacion de las vias
respiratorias pequefias(25).

El proceso inflamatorio y la disminucion de la luz de las vias respiratorias periféricas
conducen a la disminucion de VEF1. La destruccion del parénquima debido al
enfisema también contribuye a la limitacion del flujo de aire y a una disminucién de
la transferencia de gas. Esta limitacién de las vias respiratorias periféricas atrapa
progresivamente aire durante la espiracion, lo que resulta en hiperinsuflacion. La
hiperinsuflacién estéatica reduce la capacidad inspiratoria y se asocia comunmente
con hiperinflacion dinamica durante el ejercicio que conduce al aumento de la disnea
y la limitacion de la capacidad de ejercicio. En la EPOC se presenta igualmente la
hipersecrecion del moco, que resulta en una tos productiva crénica, es una
caracteristica de la bronquitis crénica y no esta necesariamente asociada con la
limitacion del flujo aéreo. Por el contrario, no todos los pacientes con EPOC tienen
hipersecrecién sintomatica de moco. La hipertension pulmonar puede desarrollarse
tardiamente en el curso de la EPOC y se debe principalmente a la vasoconstriccion
hipoxica de las pequefias arterias pulmonares, lo que eventualmente resulta en
cambios estructurales que incluyen hiperplasia de la intima y posterior hipertrofia /
hiperplasia del musculo liso(21).

La EPOC puede cursar con periodos puntuales de empeoramiento agudo de los
sintomas respiratorios, denominados exacerbaciones. Las exacerbaciones en el
EPOC son un evento agudo caracterizado por un empeoramiento de los sintomas
respiratorios del paciente, que es de inicio agudo y que esta mas alla de la variacion
dia a dia y conduce al cambio en la medicacién(28).

Existen diferentes formas de clasificar las exacerbaciones en la EPOC. Segun
agente desencadenante, las manifestaciones clinicas, por el predominio celular
encontrado en el esputo, el tratamiento requerido por el paciente y las
comorbilidades.(29)

Segun el agente desencadenante puede ser viral, microbiana y el ambiente en el
gue se encuentre, como lo es la temperatura y los alérgenos. En la parte clinica de
la exacerbacion de la EPOC, podemos usar la clasificacion de anthonisen que
estratifica al paciente y determina la necesidad del uso de antibi6ticos, basandose
en tres signos cardinales que son la disnea, el volumen de esputo y la purulencia
del esputo.(30)
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Segun las células inflamatorias predominantes son eosinofilica, neutrofilica,
paucigranulocitica, y granulocitica mixta. El fenotipo eosinofilica (EO) es llamado asi
cuando eosinofilos en el esputo son > 2,5% del total de células, el fenotipo
neutrofilica (NE) es el subgrupo que tiene neutréfilos> 61%, el fenotipo
paucigranulocitica (PA) tiene eosindfilos < 2,5% y neutrofilos <61%, y el fenotipo
granulocitica mixta (MC) tiene eosinofilos >2,5% y neutrofilos >61%.(31)

Los pacientes con EPOC tienen fenotipos inflamatorios que son clinicamente
relevantes debido a posibles diferencias en la respuesta a las intervenciones
terapéuticas. Recientemente sean identificado los siguientes cuatro subgrupos:
predominantes  eosinofilica,  predominantes  neutrofilica, predominantes
paucigranulocitosis y predominantes granulocitica mixta(30). En la guia GOLD 2017
las exacerbaciones son clasificadas como leves si requieren ser tratadas con solo
broncodilatadores de accion corta (por sus siglas SABDs), moderada si requiere ser
tratada con SABDs, antibiGticos y/o corticoides orales y severo son pacientes que
requieren hospitalizaciones o acudir a una sala de urgencias(19). Las
exacerbaciones suelen estar acompafadas de comorbilidades, que influyen no solo
la enfermedad pulmonar sino también en la extra pulmonar, en cuanto a la
comorbilidad extra pulmonar encontramos trastornos cardiovasculares, disfunciéon
del musculo esquelético, la diabetes, la osteoporosis, la ansiedad y la depresion, las
comorbilidad pulmonar, es muy comdn ver a un gran nimero de pacientes que
padecen EPOC acompafiada de asma, neumonia, y cancer de pulmon, A si la
EPOC no solo es una patologia que va limitar el flujo de aire en las vias respiratorias
también presenta una serie de patologias las cuales se relacionan por una mezcla
de enfermedades de las vias respiratorias pequefas (bronquiolitis obstructiva) y una
destruccion del tejido pulmonar (enfisema).(30)

La EPOC es una enfermedad muy heterogénea, y por ello no es posible
categorizarla utilizando solo el FEV1. La denominacion de fenotipo se utiliza para
referirse a formas clinicas de los pacientes con EPOC, Un grupo de expertos
internacional ha definido fenotipo de la EPOC como “aquellos atributos de la
enfermedad que solos o combinados describen las diferencias entre individuos con
EPOC en relacibn a pardmetros que tienen significado clinico (sintomas,
agudizaciones, respuesta al tratamiento, velocidad de progresion de la enfermedad,
o muerte)”. La guia GesEPOC propone 4 fenotipos que determinan un tratamiento
diferenciado ellos son el fenotipo no agudizador, con enfisema o bronquitis crénica,
mixto EPOC-asma, agudizador con enfisema y agudizador con bronquitis
cronica(23).

En el fenotipo mixto existe un solapamiento entre la EPOC y el ASMA, ambas
patologias presentan una inflamacion crénica del tracto respiratorio, pero con gran
diferencia entre las células que participan en dicha inflamacion(32). Se ha
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encontrado que en el patron mixto los pacientes que presentan la EPOC tienen
caracteristicas inflamatorias del ASMA. Se ha encontrado que existe un nimero de
eosinofilos principalmente en pacientes que tienen una superposicion de Asma y
EPOC. (33) En este patron mixto se ha observado que presentan eosinofilia en
sangre periférica con un recuento generalmente >200 células por microlitro. El
recuento de eosindfilos absoluta se refiere al nimero de circulantes eosindfilos en
la sangre periférica(6). La eosinofilia se refiere a un recuento absoluto de eosinofilos
en la sangre periférica de 2500 eosindfilos / microL. El grado de eosinofilia también
puede ser categorizado como leve si presenta 500 a 1.500 eosindfilos / microlitro,
moderados de 1500 a 5000 eosindfilos / microlitro, o grave > 5000 eosindfilos /
microlitro. Otros estudios han tomado como punto corte para la eosinofilia el valor
de 300 eosindfilos por microL y un valor alternativo de eosinofilos en sangre
periférica mayores al 2% (14). Se cree que la inflamacién eosinofilica es un rasgo
caracteristico del asma en lugar de la EPOC. Sin embargo, los estudios han
demostrado que existe un subconjunto de pacientes con EPOC con inflamacién
eosinofilica de las vias respiratorias, incluso después de la cuidadosa exclusién de
los pacientes con cualquier caracteristica del asma, como la reversibilidad del
agonista b, la hiperreactividad bronquial, la atopia o una historia infantil de asma(34).

Curiosamente, estos pacientes muestran la mayor respuesta al tratamiento con
corticosteroides(34). Del mismo modo, el nimero de eosindfilos de esputo se
incrementan en un subconjunto de exacerbaciones de EPOC (29), (18), y la
titulacion de corticosteroides segun el recuento de eosindfilos de esputo reduce las
tasas de exacerbacion (2). Ademas, hay aumentos similares en el esputo y el
namero de eosinodfilos de sangre durante las exacerbaciones de la EPOC (29);
Utilizando eosinofilos de la sangre como un fabricante sustituto de eosindfilos de las
vias respiratorias para dirigir la terapia con corticosteroides orales para el
tratamiento de las exacerbaciones de la EPOC mejora la recuperacion clinica
(35)(36). En conjunto, estas observaciones sugieren que la inflamacién eosinofilica
de las vias respiratorias en la EPOC es un biomarcador predictivo de la respuesta
de los corticosteroides durante la estabilidad clinica y las exacerbaciones.

Existe una base genética para que paciente con EPOC tengan un nimero elevado
de eosindfilos en sangre, esto se pudo demostrar en un trabajo con 2 grupos de
pacientes en los que se excluyé cuidadosamente la presencia de datos clinicos de
asma, donde se observé que algunos de ellos mostraban una “firma genética” Th2,
la cual se caracterizd por una mayor concentracion de eosinéfilos tanto en las vias
aéreas como en la sangre y algunos datos clinicos propios, como pérdida de funcién
pulmonar acelerada y mayor reversibilidad en la prueba broncodilatadora(7).
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6. TIPO

Los pacientes con EPOC y Eosinofilia, presentan menor tiempo de hospitalizacion
gue aquellos con EPCO sin Eosinofilia.
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7. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Tabla 1 Operacionalizacion de las variables

sangre periférica

microlito)

VARIABLE DEFINICION SUBVARIABLES INDICADOR NIVEL DE
MEDICION
Genero Masculino y femenino Nominal
Edad Tiempo de vida de las Razoén
personas medidas en
afios
Seguridad Social Contributivo Nominal
Sociodemogréfi | distintivas dentro Subsidiado
cas de un grupo Pobre no Asegurado
Poblacional. Prepagada
Procedencia Lugar de donde procede Nominal
el paciente (municipio o
departamento)
Estado civil Condicion de  cada Nominal
persona en relacién con
los derechos civiles.
Soltero, casado, union
libre, viudo, separado.
Tos Cronica Si Nominal
No
Disnea Si Nominal
No
Clinicas Conjunto de Expectoracion Si Nominal
signos y sintomas
que permiten No
sospechar o Sibilancias Si Nominal
indican la
presencia de la No
enfermedad. Taquipnea Si Nominal
No
Anorexia y pérdida de | Si Nominal
peso No
Otros Si Nominal
No
Comorbilidades Si Nominal
No
Recuento de | Eosinofilia (mayor de Si Nominal
eosindfilos en | 300 células por No
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Estancia hospitalaria Numeros de dias en el Razén
hospital
Infecciones Si Nominal.
No
Cor pulmonale Si Nominal.
No
Complicaciones | Condicién  que | Insuficiencia Si Nominal.
esta relacionada | respiratoria aguda
directamente con No
la patologia inicial ["Reflujo  esofagico y | Si Nominal.
que empeora el péptico
prondstico y No
dificulta su - - -
tratamiento. Neumonia Si Nominal.
No
Policitemia Si Nominal.
No
Arritmias Si Nominal.
No
Otros Si Nominal.
No
Ambulatorio Si Nominal
No
Ubicacion  del | Lugar donde se | Hospitalizar Si Nominal
paciente para la | realizé la atencion N
atencion. o]
UCl Si Nominal
No
Mortalidad Desenlace del | Muerte Si Nominal
paciente. No
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8. DISENO METODOLOGICO

8.1 TIPO DE ESTUDIO

Este estudio es de tipo retrospectivo, observacional y descriptivo de corte
transversal.

Los estudios retrospectivos se realizan basandose en observaciones clinicas, con
el objetivo de probar alguna hipétesis planteada sobre la etiologia de una
enfermedad. Los estudios observacionales son un conjunto de estudios
epidemioldgicos en los que no hay intervencién por parte del investigador, y éste se
limita a medir y observar las variables con sus caracteristicas propias y las que se
define en el estudio. Los estudios descriptivos sirven para deducir la frecuencia y
las caracteristicas mas relevantes de un problema de salud, Asi mismo, sirven como
todos los estudios descriptivos para formular hipétesis etioldgicas.

Este estudio es para probar la hipotesis que plantearon algunos actores
internacionales sobre las exacerbaciones en pacientes ya diagnosticados con Epoc
y con eosinofilia.

Se elaborara sacando las historias clinicas de la base de datos del Hospital
Universitario Hernando Moncaleano Perdomo en el periodo comprendido entre
enero del 2015 hasta enero del 2017 de alli obtendremos todos los pacientes ya
diagnosticados con Epoc y que ingresaron por algun tipo de exacerbacion y
eosinofilia en sangre periférica y se analizaran las caracteristicas
sociodemogréficas con las siguientes variables género, edad, sexo, estrato social,
se obtendran las caracteristicas clinicas segun sus sintomas y signos que nos
permiten sospechar la presencia de la enfermedad como son la Tos crénica, disnea,
expectoracion, sibilancia, taquipnea, anorexia y asi poder clasificar las tipos de
exacerbacion, todo esto con el objetivo de caracterizar la incidencia de eosindfilos
altos en las complicaciones de las exacerbaciones de dichos paciente.

8.2 UBICACION DEL ESTUDIO O AREA DE ESTUDIO

El estudio se desarrollara en el servicio de medicina interna del Hospital
Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de la ciudad de Neiva, Ubicado en el
sexto piso y en el cuarto de base de historias clinicas ubicado en el primer piso de
la misma institucion.

29



8.3 POBLACION

La poblacion del estudio fueron las historias clinicas de los pacientes con
diagnéstico de enfermedad pulmonar obstructiva crénica con algun tipo de
exacerbacion y que presenten eosinofilia en sangre periférica. Que consultaron a
urgencias al Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo en el periodo
comprendido entre enero del 2015 hasta enero del 2017 y en total fueron 867

El total de historias suministradas por el area de estadistica del Hospital fueron 867.

8.4 MUESTRA

Se tomo6 una la muestra representativa teniendo en cuenta la prevalencia de la
Eosinofilia en la EPOC segun el estudio ECLIPSE, la cual fue del 37%. De esta
forma nos dio como resultado un nivel de confianza del 95% con un valor en la
muestra de 253 historias.

8.5 MUESTREO

Se realizé un muestreo probabilistico aleatorio simple de la siguiente manera
enumerando de forma ascendente del 1 hasta el 867 las historias suministradas
por el hospital Hernando Moncaleano Perdomo ordenadas por fechas de ingreso,
posteriormente estos datos se suministraron al programa openepi en su version en
linea y tomando como prevalencia el 37% segun el estudio ECLIPSE el cual otorga
un intervalo de confianza del 95% obtuvimos un muestreo aleatorio simple de 253
pacientes.

8.6 ESTRATEGIAS PARA CONTROLAR LAS VARIABLES DE CONFUSION

8.6.1 Criterios de Inclusion. Personas mayores de 30 afios de edad.
Pacientes con diagnostico previo de EPOC y Eosindfilos en sangre  periférica.

8.6.2 Criterios de exclusién. Pacientes sin diagnostico de EPOC.

Pacientes con diagnéstico de EPOC y niveles de Eosindfilos en sangre periférica
menores al 2%.

Pacientes con antecedente o presencia de cancer de pulmon o de cualquier tipo.
Pacientes con diagndéstico de Enfermedad Pulmonar Intersticial

Individuos con antecedentes de tuberculosis.
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Pacientes menores de 30 afos de edad.

8.7 TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS PARA LA RECOLECCION DE LA
INFORMACION

La técnica utilizada para la recoleccién de los datos sera la revision documental.
Esta revision documental se llevara a cabo en dos etapas. En la primera etapa se
revisara los reportes de pacientes con diagnostico principal de EPOC que hayan
sido aceptados en el servicio de urgencias en el periodo de estudio. Esta
informacion sera suministrada por la oficina de estadistica del Hospital universitario
Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva, para asi obtener un listado de todos los
pacientes pertenecientes con este diagndstico.

Después de haber realizado la primera etapa de la revision documental, se llevara
a cabo la revision de las historias clinicas de los pacientes obtenidos en el primer
listado, para hacer una segunda seleccion en donde se tendra en cuenta los niveles
de Eosinodfilos mayores al 2%, para seleccionar a los participantes definitivos del
estudio que cumplan con los criterios de inclusién. La recoleccion de la informacion,
sera hecha por los investigadores. Posteriormente se procedera a la revision
documental de las historias clinicas de los casos seleccionados y a la verificacion
de los datos contenidos en estas. Una vez localizada y verificada la existencia de
los casos, se procedera a la aplicacion del instrumento para la recoleccion de los
datos por parte de los investigadores, los cuales seran consignados en una base de
datos creada con en Epilnfo (software empleado para la creacién de la base de
datos).

8.8 INSTRUMENTO PARA LA RECOLECCION DE LA INFORMACION

Formato de recoleccion de datos: El instrumento para la recoleccién estd compuesto
por seis partes; la primera incluye datos sociodemograficos (edad, sexo,
procedencia, etc.), la segunda parte posee datos acerca de los datos clinicos del
paciente (tos cronica, disnea, expectoracion, sibilancias, taquipnea, anorexia),
tercera parte el manejo antibidtico (clasificacibn Anthonisen), cuarta parte recuento
de eosindfilos en sangre periférica, gravedad de exacerbaciones del EPOC segun
clasificacion GOLD, la quinta parte incluye las complicaciones que tuvieron
(infecciones, cor pulmonare, insuficiencia respiratoria aguda, reflujo esofagico y
péptico, neumonia, policitemia, arritmias y otros), sexta parte la gravedad de las
complicaciones (ambulatorias, hospitalizaciones, UCI y Muerte. Es un formato
sencillo facil de manipular y permite un buen analisis estadistico para lograr los
objetivos del estudio.
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8.9 PLAN DE PROCESAMIENTO DE DATOS O TRATAMIENTO DE LA
INFORMACION

Una vez recogidos los datos, se codificaran y tabularan en una base de datos
electronica realizada en Epilnfo V 7.2 ®. Esta informacion se organizara en tablas y
graficas para su posterior andlisis. Las variables del estudio se compararon entre
los pacientes con eosinofilia y los pacientes sin eosinofilica mediante el uso de la
prueba x 2 para las variables categoricas, se usara la prueba de Kolgomorov-
Smirnov para la evaluacion de normalidad de la variable dias de estancia
hospitalaria, si esta posee una distribucion normal se utilizara la prueba T de
Student, si la distribucién obtenida es no normal se utilizara la prueba no
paramétrica de U de Mann-Whitney.
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9. CONSIDERACIONES ETICAS

Segun la Resolucién 8430/93, que establece las normas cientificas, técnicas y
administrativas para la investigacion en salud; este estudio se clasifica sin riesgo
debido a que como se establece en el articulo 11 de dicha resolucion, hace parte
de los estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion documental
retrospectivos y aquellos en los que no se realiza ninguna intervencién o
modificacion intencionada de las variables bioldgicas, fisiologicas, sicolégicas o
sociales de los individuos que participan en la investigacion. En cumplimiento con
los aspectos mencionados con el Articulo 6 de la presente Resolucion, este estudio
se desarrollara conforme a los siguientes criterios:

Principios éticos: beneficencia y no maleficencia: debido a la naturaleza de nuestra
investigaciébn no sometera a la poblacion objeto de estudio a intervencion alguna,
puesto que la recoleccidén de la informacion se realizara mediante la revision de
bases de datos, preservando la integridad de los pacientes sin vulnerar los
componentes bioéticos anteriormente mencionados. Es por esto, que este proyecto
es de BAJO RIESGO ya que no tendremos contacto directo con los pacientes.

Costo-beneficio: Esta investigacion busca beneficiar a la comunidad en general, la
comunidad cientifica y universitaria al proporcionar informacion de gran relevancia
ya que podremos caracterizar las exacerbaciones en pacientes diagnosticados con
Epoc y con eosinofilia del Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de
Neiva, adicionalmente queremos conocer si la eosinofilia en estos pacientes
aumenta las exacerbaciones y por ende la estancia hospitalaria. Ademas de servir
como base epidemiolégica para estudios futuros, esto comparado con los minimos
riesgos que se pueden desencadenar.

Alcance: Este proyecto va encaminado en pro del desarrollo de nueva literatura
cientifica en el departamento y en el pais, basados en datos de la ciudad de Neiva
proporcionados por el Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo como
centro de referencia de la regiébn Surcolombiana, con la posibilidad de que los
resultados sirvan de apoyo a nueva literatura.

Impacto: El Impacto sobre comunidad en general, a la comunidad cientifica y
universitaria tanto nacional como internacional se originara al suministrar
informacion de caracterizacibn de las exacerbaciones de los pacientes
diagnosticados con EPOC vy Eosinofilia. Que también pueda servir para el
mejoramiento de programas de Pacientes con EPOC no solo a nivel nacional sino
internacional.
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Riesgo: Este estudio solo se limitara a la extraccion de las variables establecidas en
este proyecto que se encuentran en las historias clinicas y del formulario, y a su
oportuno analisis, el manejo de la informacion es confidencial, los datos que se
tomaran de las historias clinicas sélo se utilizaran en este estudio y no seran usadas
para otro fin. No se divulgara la informacion referente a los datos de: identificacion
del paciente o del profesional de la salud que estuvo en contacto directo o indirecto
con los pacientes, entre otros.

Confidencialidad de los datos: Los investigadores declaran no tener conflictos de
intereses y no haber recibido ningun tipo de sancidn ética o disciplinaria en ejercicio
de su profesion. Las consideraciones éticas que guiaron el desarrollo de este
proyecto son coherentes con la Declaracion de Helsinki y la Resolucion No. 008430
del Ministerio de Salud de Colombia. Adicionalmente, los autores de este estudio se
rigen por los acuerdos de propiedad intelectual del Grupo Vancouver y la
normatividad nacional vigente. Por esta razén, se garantizo la confidencialidad de
la informacién suministrada y la toma de las medidas tendientes a cumplir con este
aspecto, por parte de las personas que puedan conocer de ella en las diferentes
etapas de la investigacion. En este sentido, los investigadores establecieron un
compromiso de acatar los principios éticos definidos en el protocolo. De igual forma
se tomaron las medidas pertinentes para garantizar la confidencialidad del proyecto,
utilizando datos no personales, tanto al momento de almacenar la informacion como
de la publicacion de los resultados de esta investigacion
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10.PRESUPUESTO

Las horas del equipo de trabajo se realizardn a un maximo de 2 horas a la semana
por cada integrante siendo 40 semanas en total. Asesores se les adjunta una suma
de $15000 por hora y a los estudiantes el adjunto de trabajo por hora sera de $5000
por cada uno (tabla 2).

Tabla 2 Presupuesto componente.

Rubros por Aspectos del componente Total por Autofinanciacién
componente Mes
Alejandro Bautista Oviedo $ 400.000 $ 400.000
RECURSOS | José Alejandro Cortes Lara $ 400.000 $ 400.000
HUMANOS 1| jis David Sterling Miranda | $400.000 | $ 400.000
Dr. Gilberto Mauricio Astaiza $1°200.000 |$1°200.000
TOTAL $2°400.000 | $2°400.000
Tabla 3 Presupuesto por material
RUBROS Aspectos del Presupuesto Total Por Autofinanciacion
MATERIALES componente solicitado Mes
EQUIPO 3 PC Portatil $ 5.000 $ 400.000 $ 400.000
1Explicacion del
CAPACITACION instrumento $ 40.000 $ 40.000 $ 40.000
PAPELERIAY
MATERIALES SOFTWARE $ 500.000 $ 500.000 $ 500.000
TRASPORTE $ 200.000 $ 200.000 $ 200.000
TOTAL $ 745.000| $ 1.140.000 $ 1.140.000
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11.RESULTADOS

Se solicito al area de estadistica del hospital Universitario Hernando Moncaleano
Perdomo las historias de aquellos pacientes que consultaron entre enero de 2015 a
enero de 2017 al servicio de urgencias y que tenian por diagnostico exacerbacion
de EPOC y sus relacionados (J44, J440, J441, 4448, 4449). Encontrando un total
de historias de 866, de las cuales se obtuvo una muestra representativa obteniendo
253 historias.

Del total de datos obtenidos la mayoria eran hombres con el 54.15% (116). La edad
minima de los pacientes fue de 46 afos y el 75% de los pacientes tenian edad
menor a 82 afios.

Grafico 1 Frecuencia de género
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Grafico 2 Distribucion de las edades

Minimo 25% Mediana 75% Maximo
46 65 73 82 106

Con respecto al estado civil, la mitad de los pacientes eran solteros y una cuarta
parte de ellos eran casados.
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Tabla 4 Frecuencia de Estado Civil

Estado civil Frecuencia Porcentaje
Casado 65 25,69%
Separado 8 3,16%
Solteria 127 50,20%
Union Libre 23 9,09%
Viudez 30 11,86%
Total 253 100,00%

La mayoria de los pacientes pertenecian al régimen subsidiado con el 91.7%

(232).

Tabla 5 Frecuencia del Régimen de Seguridad Social

Seguridad Social Frecuencia Porcentaje
Contributivo 14 5,53%
Especial 7 2,77%
Subsidiado 232 91,70%
Total 253 100,00%

La frecuencia de pacientes con eosindfilos >2% fue del 18.18% (n=46) que

corresponde a 46 pacientes.
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Grafico 3 Frecuencia de Eosinoéfilos >2%
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De los pacientes con Eosindéfilos = 2% la mayoria fueron hombres con 69.57%, en
el grupo contrario, la mitad fueron hombres (P= 0.020).

Tabla 6 Frecuencia de Genero por Eosinofilos

GENERO Eosindfilos < 2% Eosindfilos > 2%
F 102 14
Porcentaje 49,28% 30,43%
M 105 32
Porcentaje 50,72% 69,57%
TOTAL 207 46

En el grupo con Eosindfilos = 2% cerca del 40% (n=18) de los pacientes tuvieron
edades entre los 70 y los 80 afios, por el contrario, en el grupo de Eosindfilos < del
2% el mayor nimero de pacientes se encuentran en el rango de edades de 70-75
Afos con el 18.36% seguido del rango entre los 80-85 afios, pero no se encontrd
significancia estadistica (P=0.58).
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Grafico 4 Frecuencia de edad por porcentaje de Eosinofilos
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La mayoria de los pacientes con Eosindfilos = 2% presentaban tos con un
porcentaje de 89,13%, de igual forma los pacientes que presentaban eosindfilo <
2% el 82,61% de estos presentaron tos, pero no se encontrd significancia
estadistica (P= 0,061)

Tabla 7 Frecuencia de tos por porcentaje de Eosindfilos.

Tos Eosinofilos <2% Eosindfilos 22%
No 36 5
Porcentaje 17,39% 10,87%
Si 171 41
Porcentaje 82,61% 89,13%
Total 207 46

Como se observa en la tabla 6 la gran mayoria de los pacientes que presentan
eosindfilos = 2% tienen disnea como sintoma al momento de la exacerbacion, pero
no se encontro significancia estadistica (P= 0,7).
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Tabla 8 Frecuencia de disnea por porcentaje de Eosindfilos.

Disnea Eosindfilos <2% Eosindfilos =2 2%
No 23 6
Porcentaje 11,11% 13,04%
Si 184 40
Porcentaje 88,89% 86,96%
Total 207 46

El 70% de los pacientes con eosindfilos = 2% presentaron expectoraciones, al
comparar con aquellos que tenian eosindfilos < 2% se encuentra una cifra del 61%
que presentaron expectoraciones, siendo muy frecuente las expectoraciones en
ambos grupos al momento de presentar una exacerbacion en este grupo de
pacientes, esto no tiene significancia estadistica (P=0,29).

Tabla 9 Frecuencia de disnea por porcentaje de Eosindfilos.

Expectoraciones Eosinofilos <2% Eosinodfilos 22%
No 80 14
Porcentaje 38,65% 30,43%
Si 127 32
Porcentaje 61,35% 69,57%
Total 207 46

Se observa una pobre respuesta a la fiebre como signo al inicio de las
exacerbaciones, el 63% de los pacientes con eosindfilos =2 2% no tienen fiebre como
sintoma y aquellos que con eosinofilia < 2% el 57% no presento fiebre, aunque no
tiene significancia significativa tiene una (P=0,52).
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Tabla 10 Frecuencia de fiebre por porcentaje de Eosindfilos.

Fiebre Eosindfilos < 2% Eosindfilos =2 2% Total
No 120 29 149
Porcentaje 57,97% 63,04% 58,89%
Si 87 17 104
Porcentaje 42,03% 36,96% 41,11%
Total 207 46 253

No se encuentra asociacion entre los pacientes con eosinofilos 2 2% y lo que tienen
< 2% respecto a presentar sibilancias, ya que la gran mayoria en ambos grupos
presento este sintoma al momento de presentar una exacerbacion.

Tabla 11 Frecuencia de sibilancias por porcentaje de Eosindfilos.

Sibilancias Eosindfilos < 2% Eosindfilos =2 2%
No 161 35
Porcentaje 77,78% 76,09%
Si 46 11
Porcentaje 22,22% 23,91%
Total 207 46

La gran mayoria de los pacientes 76% con eosindfilos = 2%, presentaron taquipnea
al momento en la exacerbacion, al compararlo con aquellos que presentaron < 2%
presentan el mismo comportamiento siendo la mayoria los que presentaron

taquipnea.
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Tabla 12 Frecuencia de taquipnea por porcentaje de Eosinofilos.

Taquipnea Eosinofilos < 2% Eosinodfilos =2 2%
No 142 35
Porcentaje 68,60% 76,09%
Si 65 11
Porcentaje 31,40% 23,91%
Total 207 46

En relacion con la ubicacion del paciente al llegar al centro de atencion en salud, se
encontré que 4,35% de los pacientes con eosindfilos = 2% requirié ingreso al
servicio de UCI, sin asociacion estadistica (P=0,54).

Tabla 13 Frecuencia de ingreso a UCI por porcentaje de Eosindfilos.

uUcCl Eosindfilos <2% Eosindfilos 22%
No 193 44
Porcentaje 93,24% 95,65%
Si 14 2
Porcentaje 6,76% 4,35%
Total 207 46

La hospitalizacion estuvo presente en ambos grupos, tanto en los pacientes con
eosinofilos 22% él97% y < 2%, con 90% no encontrando asociacion estadistica
en estos grupos respecto a la necesidad de hospitalizaciéon (P=0,11)

Tabla 14 Frecuencia de hospitalizacion por porcentaje de Eosindfilos.

Hospitalizacion

Eosinéfilos < 2%

Eosindfilos 2 2%

No
Porcentaje
Si
Porcentaje
Total

19
9,18%
188
90,82%
207

1
2,17%
45
97,83%
46
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Respecto a la estancia hospitalaria, se encontrd que los pacientes que presentaban
eosinofilos = 2% timen menos dias de hospitalizacién con un promedio de 7,41 dias
en comparacion con aquellos que presentaron eosinofilos < 2% con un promedio de
10,85 dias. (P=0,0059)

Grafico 5 Estancia hospitalaria por porcentaje de eosinofilos.
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El 5,93% presentaba alguna patologia concomitante ademas de EPOC con
Eosinofilia y en este grupo, el 40,63% pertenecia al género masculino y tan solo el
14,29%% al femenino. La comorbilidad mas prevalente fue la Hipertension arterial
con un valor de 30,43%, de segundo lugar podemos observar la Enfermedad Renal
Cronica con una frecuencia de 4,35%.

Tabla 15 Frecuencia de comorbilidad por porcentaje de Eosinoéfilos

Comorbilidad Eosindfilos < 2% Eosindfilos =2 2%
No 112 31
Porcentaje 54,11% 67,39%
Si 95 15
Porcentaje 45,89% 32,61%
Total 207 46
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Se observa que mortalidad en los pacientes que presentaron eosindfilos 22% fue
de un caso, siendo el 2,17% de toda la poblacién con esta caracteristica.

Tabla 16 Frecuencia de mortalidad por porcentaje de Eosinofilos.

Muerte Eosindfilos <2% Eosindfilos 22%
No 191 45
Porcentaje 92,27% 97,83%
Si 16 1
Porcentaje 7,73% 2,17%
Total 207 46
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12.DISCUSION

Los resultados obtenidos nos indican que el 18,18% de los pacientes presentaron
Eosindfilos 22% en sangre periférica. Este resultado no contrasta con estudios
previos como el estudio de Hasegawa K et all cuya prevalencia fue del 40% (14), al
igual que en el estudio ECLIPSE en donde la prevalencia de Eosinofilos 22% llega
hasta el 37% de los pacientes con EPOC (22), finalmente en el estudio realizado
por Couillard S et all, la prevalencia de la eosinofilia en los pacientes fue del 32.9%.
La prevalencia de los Eosindfilos en nuestro estudio puede verse influenciada
debido a que no se contaba con la informacién referente al uso de corticoesteroides
inhalados, previos al ingreso y aquellos que lo reportaban no especificaban el
tiempo de su administracion. Es importante conocer este antecedente porque se
sabe que el recuento de Eosinéfilos disminuye mas del 50% en las primeras 4 horas
después de la administracién del farmaco y tarde 24 horas en volver a su estado
inicial.

No se hall6 diferencia estadisticamente significativa entre los dos grupos respecto
a la edad de los pacientes, manifestaciones clinicas como la tos, disnea,
expectoracion, fiebre y taquipnea, al igual que con otras caracteristicas como el
estado civil, la seguridad social, las comorbilidades o el lugar que requiri6 el paciente
para que fuera atendida su exacerbacion. Por otro lado, nuestro estudio muestra
que existe diferencia entre los dos grupos respecto al género, en donde hay mayor
probabilidad de ser hombre y tener Eosinofilos 22% (P= 0.02), esta informacién es
contraria a la obtenida en el estudio de Hasegawa K et all en donde se relacioné
estadisticamente el género femenino y un conteo mayor de Eosindfilos en sangre
periferica.

Los estudios previamente citados también buscaban la existencia de la relacion
entre la eosinofilia de los pacientes con exacerbacion de la EPOC y el nimero de
dias de hospitalizacion, pero los datos no son significativamente estadisticos, por el
contrario a los datos obtenidos en nuestro estudio en donde se comparoé el promedio
de dias de hospitalizaciébn encontrandose que los pacientes con Eosinoéfilos 22%
duran en promedio 3 dias menos que aquellos con Eosindfilos <2% cuando
presentan una exacerbacion (P=0,0059).
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13.CONCLUSIONES

La mayoria de pacientes con este diagnostico fueron adultos mayores de género
masculino en edades comprendidas entre los 70 y 80 afios, afiliados al régimen
subsidiado del sistema general de seguridad social en salud ademas se pudo
observar que el 50% presentaban un estado civil de solteria.

La prevalencia de eosindfilos 22% en los pacientes diagnosticados con Enfermedad
Obstructiva Pulmonar Cronica que ingresaron al servicio de urgencias en el periodo
comprendido entre enero del 2015 y enero del 2017 por exacerbacién fue de 18.18
gue corresponde a 46 pacientes.

Dentro de las caracteristicas clinicas que predominaron en las exacerbaciones de
los pacientes que tenian eosinofilia 22% fue la tos con una frecuencia del 89,13%
asociada a disnea 86,96% y expectoracion con 69,57%.

El 5,93% presento alguna patologia concomitante ademéas de EPOC con Eosinofilia
y en este grupo, el 40,63% pertenecia al género masculino y tan solo el 14,29%%
al femenino. La comorbilidad més prevalente fue la Hipertension arterial con un valor
de 30,43%, de segundo lugar podemos observar la Enfermedad Renal Cronica con
una frecuencia de 4,35%.

Los pacientes con eosindfilos 22% presentaron menos dias de estancia hospitalaria
con un promedio de 7,4 dias en comparacion con aquellos que tenian eosinéfilos
<2% con un promedio de 10, 85 dias, encontrandose una asociacion entre el
porcentaje de eosindéfilos y los dias de hospitalizacion siendo estadisticamente
significativo con un P= 0,0059.

Dentro de los pacientes que presentaron eosinéfilos 22% la mortalidad tuvo una
prevalencia de 2,17% que corresponde a 1 paciente de los 46.
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Anexo A. Cronograma
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