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Influencia de la diabetes mellitus en los sujetos con
enfermedad pulmonar obstructiva crénica en un
ambito ambulatorio

Sr. Director:

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es una
de las principales causas de morbi-mortalidad y genera elevados
costes econdmicos en los paises desarrollados (1-3). En Espaia,
la EPOC, afecta al 9,1% de la poblacién entre 40 y 69 afios y a un
23% entre 60 y 69 aios, lo que supone mds de 1.500.000 afecta-
dos (1). Algunos recientes estudios demuestran que la EPOC es
un factor de riesgo ante la presencia de un evento cardiovascular
(ECV), incluso existen evidencias de que leves reducciones del
flujo respiratorio se asocian a un mayor riesgo de cardiopatia
isquémica, accidentes cerebrovasculares y muertes stbitas cardi-
acas, con independencia de otros factores de riesgo (4,5). En ese
aspecto, la diabetes mellitus (DM) es uno de los factores de ries-
go cardiovascular (FRCV) modificables con mayor repercusion
clinica: a) la prevalencia estimada en Espafia se encuentra en un
6,2% para el rango de edades comprendido entre 30-65 afios
(10% para el rango entre 30-89 afios); b) por sus complicaciones
agudas y crénicas; c) por su elevada tasa de mortalidad (6); y d)
por su elevado coste (7,8). De confirmase esta hipétesis, podrian
iniciarse nuevas estrategias terapéuticas que, actuando sobre
diversos mediadores inflamatorios (fibrindgeno y proteina C
reactiva), podrian modificar el riesgo de desarrollar complicacio-
nes y/o reducir su mortalidad (9,10). El objetivo del estudio ha
sido describir la presencia de DM, asi como evaluar su asociacién
con los principales factores o ECV y su influencia en la utilizacion
de recursos (costes directos), en pacientes con EPOC atendidos en
varios centros de atencién primaria y especializada espafioles.

Se realiz6 un estudio retrospectivo multicéntrico, a partir de
los registros médicos incluidos en la historia clinica de pacientes
seguidos en régimen ambulatorio y hospitalario. La poblacién de
estudio estuvo formada por pacientes atendidos de EPOC por
cuatro centros de atencién primaria y dos hospitalarios (Hospital
Municipal de Badalona y Hospital Universitario Germans Trias i
Pujol), durante el afio 2.004. La EPOC se definié como un proce-
so caracterizado por la existencia de limitacién al flujo aéreo
durante la espiracién, generalmente progresiva y no reversible
totalmente, asociada a una anormal respuesta inflamatoria de los

pulmones a particulas nocivas, casi siempre procedentes del
humo del tabacol. Para su diagnéstico fue necesaria la confirma-
cién mediante una espirometria que mostrara la existencia de un
volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1) post
broncodilataciéon menor del 80% de su valor tedrico, junto con
una relaciéon FEV 1/capacidad vital forzada (CVF) inferior al 70%
(1-3). Se incluyeron unicamente los costes médicos directos
siguientes, efectuando un reparto directo final por paciente: pres-
cripciones médicas; visitas (tanto a atencidén primaria como al
servicio de neumologia); pruebas diagndsticas (andlisis de labo-
ratorio, radiologia y pruebas complementarias); interconsultas a
los especialistas de referencia; urgencias (tarifa adaptada); y hos-
pitalizaciones (tarifa por alta) realizadas. Los antecedentes/comor-
bilidades seleccionados asi como los pardmetros clinicos se deta-
llan en la tabla I. La gravedad de la EPOC se valoré en funcién
de los porcentajes de FEV 1. Para el andlisis bivariante se utiliza-
ron las pruebas de ji-cuadrado y ANOVA; se efectud un analisis
de regresion logistica para la correcciéon del modelo. Ademads,
para el ajuste de los costes se realizé un andlisis multivariante de
la covarianza (ANCOVA), con estimacion de medias marginales
(ajuste: Bonferroni). Se utiliz6 el programa SPSSWIN version
12, utilizando una significacion estadistica de p < 0,05.

Durante el periodo de estudio se obtuvo informacién de 900
pacientes atendidos de EPOC (Tabla I). El promedio de edad fue
de 70,4 (9,8) afios y un 85,3% fueron varones. De ellos, un 23,6%
(n = 212) presentaron DM (IC: 20,8-26,4%); presentaron cardio-
patia isquémica un 15,1%, hipertension arterial un 44,1% y disli-
pemia un 31,9%. El promedio de morbilidad/paciente/afio fue 9,6
(4,1) con DM vs. 8,4 (4,4), p = 0,001. El modelo logistico, corre-
gido por edad-sexo y severidad de la EPOC mostré como facto-
res asociados: hipertension (OR = 1,7; IC: 1,3-2,4; p = 0,001),
dislipemia (OR =2,1; IC: 1,5-2,9; p = 0,000) y presencia de ECV
(OR = 2,3; IC: 1,6-3,3; p = 0,000). La cuantificacién del coste
unitario/paciente/afio fue 2.793,22 € (3.166,30 €). El coste por
paciente/afio ajustado fue 2.609,15 € (EE = 121,09) sin presen-
cia de DM, frente a 3.390,58 € (EE = 222,22) con presencia de
DM (p = 0,002). Se observa un incremento en el coste unitario
por paciente con presencia de DM y afio de un 30% (781 € adi-
cionales), explicado en gran parte por un mayor coste en atencion
especializada (especialista, urgencias y hospitalizaciones). Nues-
tros resultados son similares a la bibliograffa consultada al supo-
ner que la cronicidad de la EPOC supone un elevado consumo de
recursos sanitarios (2), ya que la mayor parte se deben al ingreso
hospitalario, la gravedad (FEV1) de la enfermedad y al trata-



202

CARTAS AL DIRECTOR

AN. MED. INTERNA (Madrid)

TABLA |

HALLAZGOS INMUNOHISTOQUIMICOS

Variables estudiadas Ausencia de DM Presencia DM Total pacientes con EPOC p Modelo corregido
n=688(76,4%) n=212(23,6%) n=900 OR(IC del 95%; p)
Generales
Edad media (DE), afios 70,0 (10,3) 7148.2) 70,4 9,8) NS -
Sexo (hombres) 849 871 85,3 NS —
Régimen en el SNS (pensionista) 85,2 97,7 87,6 0,000 —
Evolucion de la enfermedad (DE), meses 471(33,0) 50,3 (56,1) 479(39,7) NS —
Comorbilidades asociadas
Hipertension arterial 425 50,9 441 0,048 1,7(13-2,4;p=0,001)
Dislipemia 291 439 319 0,000 2,1(1,5-2,9; p=0,000)
Obesidad (IMC>29) 438 391 429 NS —
Fumadores activos 239 175 27 NS -
Alcoholismo 6,3 29 5,7 NS —
Insuficiencia cardiaca, renal o hepética 12,8 275 15,6 0,000 —
Cardiopatia isquémica 119 255 15,1 0,000 -
Accidente vasculocerebral 45 71 5,1 NS
Evento cardiovascular 15,1 316 19,0 0,000 2,3(1,6-3,3; p=0,000)
Antecedentes totales/paciente/afio (DE), nimero 84 (4.4) 96 (4,1 8,7(4.4) 0,001 -
Pardmetros clinicos
FEV1 (DE), numérico 58,7 (15,4) 56,6 (17,0) 58,2 (15,8) NS
Presion arterial sistolica (DE), mmHg 1324 (17,2) 136,5 (16,1) 133,4(17,0) 0,003
Presion arterial diastolica (DE), mmHg 76,2 (8,8) 753 (9,4) 76,0 (9,0) NS
Glucemia basal (DE), mg/d| 95,7 (17,0 139,9 (54,3) 106,9 (36,5) 0,000
Hemoglobina glicosilada (DE), % 58(17) 6,9 (15) 6,6(17) 0,000
Triglicéridos séricos (DE), mg/dl 1169 (57,7) 1349 (63,1) 121,8(59,7) 0,000
Colesterol total (DE), mg/d| 205,9 (37,6) 194,2 (36,6) 2029 (37,7) 0,000
Lipoproteinas de baja densidad (DE), mg/dl 1355 (35,7) 1206 31,7) 1314 (35,2) 0,000
Promedio de coste unitario bruto I-J (EE)'
Coste farmacéutico (DE), euros 1.424,79 (1.944,86) 1.533,55 (1.668,14) 1.450,41 (1.883,02) NS 108,8 (148,0); p=NS
Coste en atencion primaria (DE), euros 362,36 (246,18) 400,01 (248,50) 371,21(247,10) NS 101,193 (155,0); p = NS
Coste en atencion especializada (DE), euros’ 668,75 (1.628,83) 933,17 (2.154,39) 731,08 (1.769,16) 0,047 2643 (138,8); p=NS
Coste total (DE), euros 2.605,14 (2.899,52) 3.403,60 (3.853,85) 2.793,22 (3.166,30) 0,001 781,436 (256,2); p = 0,002
Promedio de coste unitario ajustado’
Coste total (EE), euros 2.609,15 (121,09) 3.390,58 (222,22) — 0,002 —

Valores expresados en porcentaje o media (DE: desviacion tipica); p: significacion estadistica; NS: no significativo; DM: diabetes mellitus; EPOC: enfer-
medad pulmonar obstructiva cronica; SNS: sistema nacional de salud; IMC: indice de masa corporal; FEV1: volumen espiratorio forzado en el primer
segundo; EE: error estandar; "El andlisis multivariante de la covarianza contrasta el efecto simple de la DM en cada combinacién de niveles del resto de
los efectos mostrados. Los contrastes se basan en las comparaciones por pares, linealmente independientes, entre las medias marginales estimadas;
método de ajuste por comparaciones multiples de Bonferroni; OR: odds ratio; IC: intervalos de confianza del 95%. (I-)): diferencia entre medias. °El
coste en atencion especializada incluye visita al especialista (neumélogo), urgencias y hospitalizaciones.

miento farmacoldgico (3,4). Asimismo un 23,6% de los sujetos
de nuestro estudio presentaron DM, datos similares a los de otras
publicaciones4, que consideran que en este tipo de enfermedad se
debe tener en cuenta la presencia de comorbilidades (4,8,9). Por
tanto, merece una especial atencién el vinculo existente entre
EPOC, DM y ECV, seguramente por el componente inflamatorio
sistémico que presentan estos pacientes (4,6-8,9). Estos datos,
podrian explicar que pequeiias reducciones del flujo respiratorio
produzcan un incremento en el riesgo de presentar un ECV, por
tanto se deberian de realizar estrategias de intervenciones en la
prevenciéon primaria de estos sujetos4-6. Algunas limitaciones
obligan a ser cautelosos en la generalizacién de los resultados;
entre ellas destaca el propio disefio del estudio, la posible variabi-
lidad existente entre los diferentes profesionales participantes y
la coordinacion entre los distintos niveles en base al continuum
asistencial, que dificulta la medida de actuaciones coste-efectivas
(2,3,6). En conclusidn, la presencia de DM asociada a la EPOC
en situacién de practica clinica habitual es alta y ocasiona una
elevada comorbilidad, ademds de incrementar los costes globales
ajustados de la enfermedad. La hipertension arterial y la dislipe-
mia son los principales FRCV asociados a pacientes que presen-

tan ambas patologias y su prevencion podria mejorar el desenlace
de la enfermedad.
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Linfoma no Hodgkin que se manifiesta como
neoplasia coldnica

Sr. Director:

El linfoma B de células grandes es el tipo mds frecuente de
linfomas no Hodgkin (LNH) en adultos. La afectacién extranodal
ocurre en 24-48% de los casos de LNH y puede afectar a cual-
quier 6rgano (1-7). Su variedad en la presentacién clinica hace
que pueda confundirse con otras neoplasias mds frecuentes. Por
ello es importante realizar un diagndstico histoldgico puesto que
el tratamiento y el prondstico son totalmente distintos. Presenta-
mos un caso de LNH que se manifesté clinicamente como un
tumor de colon con extensién local.

Mujer de 56 afios sin antecedentes médicos de interés que con-
sulté por un cuadro de 2 semanas de evolucién de dolor en hipo-
condrio izquierdo acompafiado de sensacién febril y sudoracién
nocturna. No referfa astenia, anorexia, pérdida de peso ni altera-
ciones del hébito intestinal. En la exploracion fisica presentaba
una masa que ocupaba todo hipocondrio izquierdo y se extendia
hasta la cresta iliaca. En las exploraciones complementarias des-
tacaba: Hb: 11,4 g/dl, Hto: 35,9%, VCM: 87 fL, GOT: 57 UI/1 (0-
25), GPT: 67 U/l (0-29), LDH: 655 U/l (140-310), B2 micro-
globulina: 3,16 mg/l (0,30-2,10), Ca 125-II: 127 U/ml (0-35),
CEA-II: 2 ng/ml (0-2,5). En la radiografia de térax se apreciaba
una radiopacidad basal izquierda y en la de abdomen un efecto
masa en hipocondrio izquierdo. Se realizé una tomografia com-
puterizada (TC) toracica que mostré enfermedad pulmonar basal
izquierda con derrame pleural asociado. En la TC abdominal se
objetivé una gran masa que englobaba el colon desde la flexura
esplénica y se extendia al hilio esplénico con afectacion del bazo
(Fig. 1). Se realiz6 una colonoscopia que mostré una neoforma-
cion ulcerada y dura en el dngulo esplénico. Se llevé a cabo una
puncion con aguja fina guiada por ecografia de la masa abdomi-
nal. La anatomia patolégica de la masa abdominal y de la biopsia
de la lesion coldnica fue compatible con LNH de células grandes
inmunofenotipo B. La paciente se traslado al servicio de Hemato-
logia y recibi6 quimioterapia con buena respuesta.

El tipo mas frecuente de LNH es el linfoma B de células gran-
des (1) que representa el 30% de todos los LNH (2). Es una neo-
plasia propia de ancianos, con una mediana en el momento del
diagnostico de 70 afos y predomina en el sexo masculino (4). La
afectacion extranodal ocurre en 24-48% de los casos de LNH y
puede afectar a cualquier 6rgano (1-7). El tracto gastrointestinal
es la localizacion extranodal mas frecuente en los LNH (3) y la

Fig. 1. Masa que ocupa la prdctica totalidad del hipocondrio
izquierdo que engloba el colon desde la flexura esplénica hasta el
colon descendente y que se extiende al hilio esplénico con afecta-
cién del brazo.

afectacion colonrectal ocurre en el 10-20% de los casos (1,8). El
colon puede afectarse primariamente pero lo mads frecuente,
como en este caso, es la afectacion secundaria. Para el diagndsti-
co de linfoma primario coldénico hay que descartar afectacion
ganglionar a distancia, afectacién de médula 6sea, higado o bazo
(9). La afectacion pulmonar es mas rara y menos del 1% de los
LNH tienen presentacion pulmonar (10).

Estos tumores suelen presentarse como una masa de rapido
crecimiento con o sin sintomas B (4). Como se puede afectar
practicamente cualquier érgano, pueden simular otras neoplasias
mads frecuentes. Por ello es importante hacer un diagnéstico de
certeza mediante histologia porque el manejo terapéutico y el
prondstico son totalmente distintos. En esta paciente los hallaz-
gos de la colonoscopia y del TC hacian pensar en una neoplasia
de colon con extension al bazo y al parénquima pulmonar.

El prondstico de los pacientes con LNH depende de la puntua-
cion del indice prondstico internacional (IPI). En los pacientes con
una puntuacion baja la supervivencia a los 5 afios es del 70%. Sin
embargo aquellos con una puntuacién alta, como esta paciente, tie-
nen una supervivencia a los 5 afios del 20% (1). El tratamiento de
los pacientes con linfoma B de células grandes se basa en la admi-
nistracién de quimioterapia y en el caso de masas muy voluminosas
puede realizarse radioterapia de la masa (4). La nueva combinacién
del anticuerpo monoclonal anti-CD20 rituximab con el esquema
CHOP (ciclofosfamida, vincristina, adriamicina y prednisona) ha
mostrado una tasa de respuesta mds alta con respecto al CHOP y se
considera el nuevo tratamiento estindar de estos pacientes (4).

M. Rodriguez Framil, C. Martinez Rey, S. Gonzalez',
R. Alende Sixto

Servicios de Medicina Interna y 'Hematologia. Hospital Clinico
Universitario. Santiago de Compostela (A Coruiia)
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