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Resumen

Objetivo: Evaluar los efectos de un programa ambulatorio de rehabilitacion pulmonar (RP) en sujetos adultos
con sindrome pos-COVID-19 (SPC).

Materiales y métodos: Se realizd un estudio de cohorte retrospectivo, en sujetos mayores de 18 afios con
SPC. Todos los sujetos completaron un programa de RP de 10 semanas, basado en entrenamiento aerébico y
de fuerza muscular periférica. Se evaluaron la capacidad de ejercicio con la prueba de marcha de 6 minutos
(PM6M), la disnea (escala modificada del Consejo de Investigacion Médica [MMRC, por sus siglas en inglés]) y
el estado funcional (escala de estado funcional pos-COVID-19 [PCFS, por sus siglas en inglés]). Se compararon
los resultados segun el grupo clinico: ambulatorios, internados en sala general e internados en unidad de
cuidados intensivos.

Resultados: Se analizaron 76 sujetos (52,6 % mujeres). La distancia recorrida en la PM6M aumenté significati-
vamente en +73 m en la cohorte total (IC 95 %: 63,8-89,6; p < 0,001) y en todos los grupos tras la RP, lo que
supero en todos los casos el umbral clinicamente relevante de 30 m. La disnea (mMRC) y el estado funcional
(PCFS) se redujeron una mediana de 1 punto en el total de la muestra y en los grupos ambulatorios e internadas
en sala (p<0,001 en todos los casos). No se registraron eventos adversos durante el programa.

Conclusién: La RP ambulatoria en sujetos adultos con SPC resultd segura y se asocid con una mejoria significa-
tiva y clinicamente relevante en la capacidad de ejercicio, la disnea y el estado funcional.

Palabras clave: COVID-19; gravedad de la enfermedad; fuerza muscular; hospitalizacion; estado funcional;
estudios de cohortes.
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Abstract

Objective: To evaluate the effects of an outpatient pulmonary rehabilitation (PR) program in adult subjects with
post-COVID-19 syndrome (PCS).

Materials and methods: A retrospective cohort study was conducted on subjects over 18 years old with PCS.
All subjects completed a 10-week PR program based on aerobic and peripheral muscle strength training. Exer-
cise capacity was assessed using the 6-minute walk test (EMWT). Dyspnea (modified Medical Research Council
[MMRC] scale) and functional status (post-COVID-19 functional status [PCFS] scale) were also analyzed. Results
were analyzed and compared according to the clinical group: outpatients, subjects hospitalized in general wards,
and subjects in intensive care units.

Results: Seventy-six subjects were analyzed (52.6 % women). The distance walked in the 6MWT increased
significantly by +73 m in the total cohort (95 % Cl: 63.8-89.6; p < 0.001) and in all groups after PR, exceeding
the clinically relevant threshold of 30 m in all cases. Dyspnea (mMMRC) and functional status (PCFS) decreased by
a median of 1 point in the total sample and in the outpatient and general ward groups (p < 0.001 in all cases).
No adverse events were reported during the program.

Conclusion: Outpatient PR in adults with PCS was safe and was associated with a significant and clinically rele-

vant improvement in exercise capacity, dyspnea, and functional status.
Keywords: COVID-19; disease severity; muscle strength; hospitalization; functional status; cohort studies.

Introduccién

La pandemia de COVID-19 causada por el SARS-
CoV-2 ha generado una elevada cantidad de pacientes
con sintomas persistentes mas alla de la fase aguda, con-
dicién actualmente denominada sindrome pos-CO-
VID-19 (SPC)." Se estima que entre el 10 % y el 20 %
de los individuos que cursan la infeccién desarrollan
SPC, independientemente de la gravedad inicial de la
enfermedad, lo que representa un importante problema
de salud ptiblica a nivel global.®

Los sintomas mas frecuentes incluyen disnea, fatiga,
intolerancia al ejercicio, limitacién funcional y deterio-
ro de la calidad de vida.®* Estos se observan tanto en
pacientes que cursaron la enfermedad en forma ambu-
latoria como en aquellos que requirieron hospitaliza-
cibén en sala general o en la unidad de cuidados inten-
sivos (UCI).®

La rehabilitacién pulmonar (RP) es una interven-
cién de eficacia comprobada en enfermedades respira-
torias cronicas, como la enfermedad pulmonar obstruc-
tiva crénica (EPOC) y las enfermedades intersticiales.©
Diversas cohortes internacionales han mostrado que la
RP puede mejorar la capacidad de ejercicio, la disnea y
la calidad de vida en sujetos con SPC.75)

Sin embargo, la mayor parte de la evidencia provie-
ne de estudios europeos y asiaticos. En Argentina, los
reportes son escasos y se limitan a experiencias insti-
tucionales aisladas, como la de Rapela et al."” En este

Lectura rapida

¢ Qué se sabe?

La disnea, la fatiga y la limitacién funcional persisten en una
proporcién significativa de pacientes que cursaron COVID-19,
incluso en aquellos sin hospitalizacién. La rehabilitacién
pulmonar ambulatoria ha demostrado ser efectiva para
mejorar la capacidad de ejercicio y la calidad de vida en
pacientes con enfermedades respiratorias cronicas. Estudios
internacionales evidencian beneficios similares en sujetos con
sindrome pos-COVID-19, aunque la evidencia nacional es
escasa.

¢Qué aporta este trabajo?

Un programa ambulatorio de rehabilitacién pulmonar de

diez semanas de duracién mejoro significativamente la
capacidad de ejercicio y la disnea en sujetos con sindrome
pos-COVID-19, tanto en aquellos que cursaron la enfermedad
internados —areas de cuidados intensivos o sala de
internaciéon general— como en aquellos sin hospitalizacion.
Este estudio aporta evidencia local sobre los beneficios de

la rehabilitacion pulmonar en sujetos con sindrome pos-
COVID-19.

contexto, resulta prioritario generar evidencia local so-
bre los efectos de programas estructurados de RP en
sujetos con SPC.

El objetivo principal es evaluar el efecto de un pro-
grama ambulatorio de RP sobre el cambio en la capa-
cidad de ejercicio, medida mediante la distancia reco-
rrida en la prueba de marcha de 6 minutos (PM6M),
en adultos con SPC. Los objetivos secundarios incluyen
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analizar el cambio en la disnea mediante la escala mo-
dificada del Consejo de Investigaciéon Médica (nMRC,
por sus siglas en inglés) y en el estado funcional me-
diante la escala de estado funcional pos-COVID-19
(PCEFS, por sus siglas en inglés) al finalizar el programa,
comparar la respuesta al programa segin la gravedad
de la enfermedad (ambulatorios, internados en sala ge-
neral o internados en UCI), evaluar la seguridad del
programa de RP en esta poblacién (mareos, sincope,
vomitos u otros) y explorar la asociacién entre variables
clinico-demogriaficas (sexo, edad, hipertension, diabetes,
obesidad, tabaquismo) y la necesidad de internacién por
COVID-19.

Materiales y métodos

Diseno y ambito

Se realizé un estudio de cohorte retrospectivo en un
centro de RP ambulatoria del Area Metropolitana de
Buenos Aires. Este estudio se redactd siguiendo los cri-
terios STROBE (siglas en inglés de «Fortalecimiento
del reporte de estudios observacionales en epidemiolo-
gia»)') (Material Complementario 1).

Participantes y criterios de elegibilidad

Se incluyeron sujetos adultos (218 afios) con diagndsti-
co confirmado de infeccién por SARS-CoV-2 y sinto-
mas persistentes compatibles con SPC, definidos como
aquellos presentes =12 semanas posteriores al inicio de
la enfermedad aguda, que completaron el programa de
RP entre septiembre de 2020 y marzo de 2023 y con-
taban con evaluaciones basales y al finalizar el programa
(PM6M, mMRC y PCES). Se excluyeron los sujetos
con registros incompletos, aquellos que presentaban
condiciones consignadas en la historia clinica que im-
pedian la realizacién de las pruebas (p. ej., imposibili-
dad de deambular, trastornos cognitivos) y aquellos con
antecedentes de enfermedades respiratorias cronicas sin
documentacién diagnodstica estandarizada (diagnostico
no constatado por profesional derivante). La decision
de excluir este subgrupo se bas6 en la imposibilidad de
clasificar con precision la gravedad basal y ajustar por
confusion, lo que podia comprometer la validez interna.

Variables y recoleccion de datos

A partir de las historias clinicas y los registros del pro-
grama se obtuvieron variables demograficas (edad, sexo)
y clinicas, incluidas las comorbilidades. Se registraron en
todos los casos la presencia o ausencia de hipertensién
arterial, diabetes mellitus, habito tabaquico y obesidad,
definida como indice de masa corporal >30.1?
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La gravedad del episodio agudo de COVID-19 se
clasifico en tres categorias. Los sujetos ambulatorios
fueron quienes no requirieron hospitalizacién o cuya
internacidn fue inferior a 48 horas sin requerimiento de
oxigeno. Los sujetos internados en sala general fueron
quienes permanecieron hospitalizados durante 48 horas
o mas con oxigeno suplementario. Por altimo, los suje-
tos internados en UCI fueron aquellos que recibieron
asistencia ventilatoria mecanica (AVM).

Los sujetos internados durante 48 horas o mas sin
necesidad de oxigeno suplementario fueron excluidos
(criterio preespecificado para asegurar comparabilidad
entre grupos). Todos los sujetos incluidos en el subgru-
po de internados en UCI recibieron al menos AVM.
No se registraron sujetos con requerimiento de ventila-
ci6n no invasiva (VINI) o canula de alto flujo (CAFO).

La variable principal fue la capacidad de ejerci-
cio, medida como la distancia recorrida (metros) en la
PM6M, administrada por kinesidlogos entrenados y
de acuerdo con los lineamientos de la Sociedad Tora-
cica Americana/Sociedad Respiratoria Europea (ATS/
ERS, por sus siglas en inglés)."” Durante la prueba se
registraron la frecuencia cardiaca, la saturacién de oxi-
geno y la percepcion del esfuerzo mediante la escala de
Borg modificada.™

Las variables secundarias fueron la disnea, el estado
funcional y la seguridad. La disnea se evalué median-
te ]a mMRC de forma autoadministrada bajo super-
visién de los profesionales. Esta escala es ampliamente
utilizada en guias internacionales para la clasificacién, la
intervencion y el seguimiento de pacientes con enfer-
medades respiratorias cronicas y pos-COVID-19"% y
ha demostrado ser un parimetro sensible a los cambios
funcionales inducidos por la RP. El estado funcional se
midié mediante la PCES de forma autoadministrada
bajo supervision de los profesionales.’” Se trata de una
escala ordinal tipo Likert, de 0 a 4, que aborda los resul-
tados funcionales en limitaciones de tareas/actividades,
asi como los cambios en los estilos de vida. La seguri-
dad se definié como la ausencia o presencia de eventos
adversos durante las sesiones de RP (mareos, sincope,
dolor toracico).

Intervencién: protocolo de rehabilitacién pulmonar

El programa ambulatorio de RP en el que participaron
los sujetos durante 10 semanas tuvo una frecuencia tri-
semanal, con sesiones de aproximadamente 60 minutos
de duracion. La sesion estaba organizada en cuatro blo-
ques: entrada en calor, entrenamiento aerdbico en cinta
deslizante, entrenamiento de fuerza y retorno a la calma.
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En la primera sesion se realizaron la anamnesis, el
examen fisico y la evaluacién inicial de la capacidad de
ejercicio, de la disnea y del estado funcional. En la se-
gunda sesion, se realiz6 una prueba incremental en cin-
ta deslizante para estimar la velocidad aerdbica maxima
(VAM), definida como la velocidad maxima alcanzada
hasta detenerse por disnea o fatiga."® En la sesion si-
guiente se realizé una prueba de carga constante (PCC)
al 80 % de la VAM para determinar el tiempo limite
(tLIM), esto es, el tiempo maximo que el sujeto podia
sostener hasta detenerse por disnea o fatiga.!”

Elentrenamiento aerdbico comenzd enlasesion pos-
terior a la PCC mediante un método continuo variable.
Se utilizaron fases de carga al 80 % de 1aVAM, con una
duracién inicial equivalente al 50 % del tLIM, intercala-
das con fases de recuperacidén activa al 30 % de laVAM,
con una duracién de 4 a 6 minutos segun la tolerancia
individual. El volumen total comenzé en 20 minutos, y
se progres6 gradualmente hasta un maximo de 30 mi-
nutos. La progresion consistid primero en incrementar
la duracidn de la fase de carga y luego la intensidad hasta
el 90 % de IaVAM, cuando el esfuerzo percibido era <4
(algo grave) en la escala de Borg modificada, y se man-
tuvo entre 5y 7 (grave y muy grave, respectivamente).
El entrenamiento de fuerza muscular periférica se dosi-
fic6 mediante la estimacidn indirecta de una repeticion
miaxima (IRM) a través del método de repeticiones
miltiples (formula de Brzycki).!” Se realizaron tres se-
ries de 8 a 12 repeticiones al 70 % de 1RM en ejer-
cicios multiarticulares con peso libre: sentadillas desde
sentado a parado con mancuernas: (altura de la silla: 46
cm); subidas alternadas a cajon de 30 cm de altura, con
mancuernas, aplicando el 50 % de 1 RM obtenida de la
sentadilla de sentado a parado; press de hombros (push
press) y flexiéon de codo (biceps) con mancuernas; plan-
chas frontales y laterales en isometria, con tiempos de
20 a 40 segundos, ajustando la dificultad con apoyo de
rodillas en los casos necesarios. En este ejercicio no se
calculd el tiempo de isometria maximo y se dosificaba
seglin tolerancia, con 3 o 4 repeticiones.

La progresion se realiz6 primero aumentando el
volumen (repeticiones y series en los ejercicios isotd-
nicos o duracién en los ejercicios isométricos) y pos-
teriormente la intensidad (peso), con control sintoma-
tico mediante la escala de Borg modificada (objetivo
4-5). Al finalizar el trabajo de fuerza,la vuelta a la calma
consisti6 en la realizacion de estiramientos musculares
poliarticulares.

No se implementaron protocolos formales de entre-
namiento de musculos respiratorios, apoyo psicoldgico,
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nutricion ni educacidn estructurada, mas alla de la con-
sejeria clinica habitual en cada sesion.

En la semana 10, al finalizar el programa, se repi-
tieron las evaluaciones de capacidad de ejercicio, dis-
nea y estado funcional con la misma metodologia de
la primera sesién, para determinar los cambios pre- y
posintervencidn.

Tamano muestral

Considerando una diferencia minima clinicamente sig-
nificativa (MCID, por sus siglas en inglés) de 30 metros
parala PM6M (variable principal del estudio)", un desvio
estindar (DE) de 60 metros (reportado en la literatura
de enfermedades respiratorias crénicas, como EPOC
y enfermedades pulmonares intersticiales, poblaciones
con las que los pacientes pos-COVID-19 comparten
limitaciones funcionales y patrones de respuesta a la
rehabilitacién)'”, un nivel de significacién bilateral o
de 0,05 y una potencia estadistica de 0,80, se requirid
incluir 34 sujetos para detectar diferencias pre- y posin-
tervencién en la PM6M mediante la prueba de Wilco-
xon o t de Student, segin la distribucién de los datos
para muestras pareadas.

Dado que el estudio también contempld objetivos
secundarios de comparacidn entre subgrupos (ambula-
torios, internados en sala general e internados en UCI),
se decidié incluir la totalidad de los sujetos que cum-
plian con los criterios de seleccion, con el fin de maxi-
mizar la potencia estadistica.

El calculo del tamafno muestral se realizé con el pro-
grama G*Power 3.1 (Heinrich-Heine Universitit Diis-
seldorf, Alemania).

Consideraciones éticas

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica en In-
vestigacion del Hospital Mariano y Luciano de laVega,
Provincia de Buenos Aires (ACTA-2023-006; fecha de
aprobacién 14 de Septiembre de 2023) y se ajustd a los
principios de la Declaracion de Helsinki (2013), a la
normativa nacional vigente en investigacién biomédica
y a las disposiciones locales aplicables.

Dado que se trat6 de un disefio retrospectivo con
utilizacién de registros secundarios, se implement6 un
procedimiento de consentimiento informado diferido:
los sujetos fueron contactados via telefénica o correo
electronico una vez aprobado el protocolo, se les expli-
co el propésito del estudio y se los invitd a participar.
La firma del consentimiento se realizé6 de manera pre-
sencial en el centro o a través de formularios digitales
autorizados por el Comité de Etica.
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La tasa de respuesta fue del 100 %, dado que todos
los sujetos contactados aceptaron participar. Se garanti-
z6 la confidencialidad de los datos mediante la supre-
sién de identificadores personales en la base analizada y
el resguardo de la informacion en archivos encriptados,
accesibles solo para los investigadores.

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se resumieron como mediana
y rango intercuartilico (RIQ) tras verificar su distri-
bucién no paramétrica mediante la prueba de Shapi-
ro—Wilk. Las variables cualitativas se expresaron como
frecuencias absolutas y porcentajes.

Para evaluar el cambio en la capacidad de ejerci-
cio (distancia en PM6M), en la disnea (nMRC) y en
el estado funcional (PCFS) —las dos Gltimas tratadas
como escalas ordinales tipo Likert—, se compararon
las mediciones pre- y pos-RP mediante la prueba de
rangos con signo de Wilcoxon. Se reportaron el valor
de p, la mediana de la diferencia (A pre—pos), con su
intervalo de confianza del 95 % (IC 95 %), obtenido
por bootstrap pareado (1000 remuestreos), y el tamafo
del efecto calculado como r = | Z| / YN, interpretado
como pequefio (0,10-0,29), mediano (0,30-0,49) o
grande (20,50).

La comparacion de la respuesta en la PM6M entre
los grupos segtin la gravedad de la enfermedad (ambu-
latorios, sala general, UCI) se realiz6 mediante la eva-
luacién del cambio en la PM6M con Kruskal—Wallis.
En caso de significacidn, se realizaron comparaciones
post hoc de Dunn con correccién de Holm. Se repor-
taron las medianas de A por grupo, las diferencias de
medianas con IC 95 % (bootstrap) y los p ajustados.

La seguridad del programa se present6 como pro-
porciones con IC 95 % exactos (Clopper—Pearson). La
asociacion entre variables clinico-demograficas de los
sujetos (sexo, edad, tabaquismo, hipertension arterial,
diabetes mellitus y obesidad) y la necesidad de interna-
ci6n por COVID-19 se evalué mediante chi-cuadrado
o prueba exacta de Fisher, segtin los supuestos, conside-
rando razones de prevalencia (RP) con IC 95 %.

El nivel de significacién estadistica se f1j6 en a = 0,05
(bilateral). Los analisis se realizaron Ginicamente en su-
jetos con evaluaciones completas pre- y posprograma
(casos completos), sin imputacion de datos faltantes.
Todos los calculos se efectuaron con SPSS v26 (IBM
Corp., Armonk, NY, EE. UU.), complementados con
procedimientos de bootstrap y pruebas post hoc en
R v4.3.
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Resultados

Entre septiembre de 2020 y marzo de 2023, 88 adultos
con SPC participaron en el programa ambulatorio de
RP del centro. De ellos, 76 completaron el programa y
contaban con evaluaciones basales y posprograma, por
lo que fueron incluidos en el analisis. El flujograma de
participantes se presenta en la Figura 1.

De los 76 sujetos incluidos, 37 (48,7 %) cursaron la
enfermedad de forma ambulatoria y 39 (51,3 %) requi-
rieron internacidn, de los cuales 11 (28 %) ingresaron
en UCI. Los sujetos internados presentaron mayor edad
(55 afos vs. 46 afos en ambulatorios) y menor propor-
cién de mujeres (36 % vs. 68 %).

Las comorbilidades fueron mas prevalentes en el gru-
po internado, en particular hipertension arterial (56 %
vs. 19 %), obesidad (56 % vs. 33 %) y diabetes mellitus
(36 % vs. 18 %). La frecuencia de tabaquismo también
fue mayor en los internados (41 % vs. 24 %).

Entre los sujetos hospitalizados, la mediana de estan-
cia fue de 15 dias en sala general, 30 dias en UCI y 19
dias entre quienes requirieron AVM.

Las caracteristicas clinico-demograficas de los suje-
tos se presentan en la Tabla 1.

En la cohorte total (n = 76), el cambio pre-pos fue
de +73 m (IC 95 %: 63,8-89,6; p < 0,001)y el tamafio
del efecto fue de r = 0,83.

En todos los grupos clinicos se observaron incre-
mentos significativos (p < 0,001), con el mayor aumen-
to en sujetos previamente internados en UCI (+124 m)
y el menor en los ambulatorios (+62 m), con tamafios
del efecto grandes en todos los grupos (r = 0,63—0,94)
(Tabla 2, Figuras 2 y 3). No se observaron diferen-
cias estadisticamente significativas entre los grupos, p =

0,057 (Tabla 2).

Evaluados para la seleccion

(n=188)
Excluidos: no completaron el
programa de RP (n = 12)
\
‘ Incluidos (n = 76) ’

Figura 1. Diagrama de flujo de los participantes.
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Se observaron mejoras estadisticamente significativas
en las escalas de disnea (mMRC) y de estado funcional
(PCFS), tanto al analizar a todos los sujetos agrupados
(A mMRC = -1 [IC 95 % -1,0 a2 0,0]; p < 0,001;
A PCES = -1 [IC 95 % -1,0 a 0,0]; p < 0,001) como
en los grupos clinicos (Tabla 2), con reducciones
medianas de 1 a 2 puntos y tamafos del efecto gran-
des (r = 0,73-0,91 para la mMRC y 0,77-0,90 para la
PCEFS). Estas mejorias fueron mas pronunciadas en los
sujetos que requirieron UCI, quienes partian de mayor
compromiso basal, aunque sin diferencias estadistica-
mente significativas (Tabla 2).

En el analisis bivariado, la internacidén se asocid
significativamente con hipertension arterial, edad 260

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas basales de la cohorte

Variable Global Sin Internados Valor p

(n=76) internacion (n=39)

(n=37)

Edad, mediana (RIQ), afios 51 (44-59) 46 (39-52) 55(48-62) 0,012
Muijeres, n (%) 39(51%) 25(64%) 14(36%) 0,034
Internacion en UCl, n (%) — NA 11(28% —
Estancia en UCI, mediana — NA 30(19-45) —
(RIQ), dias
Estancia hospitalaria, — NA 15(3-61) —
mediana (RIQ), dias
Duracion de AVM, — NA 19(12-44) —
mediana (RIQ), dias
Obesidad, n (%) 35(46%) 13(33%) 22(56 %) 0,061
Hipertension arterial, 29(38%) 7(18%) 22(56%) 0,004
n (%)
Diabetes mellitus,n (%)  21(28%) 7(18 %) 14(36%) 0,169
Tabaquismo, n (%) 25(33%)  9(24%) 16 (41%) 0,216

RIQ: rango intercuartilico. UCI: unidad de cuidados intensivos; AVM: asistencia
ventilatoria mecanica.

Tabla 2. Resultados pre- y pos-rehabilitacion pulmonar
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aflos y sexo masculino. La obesidad mostrd una tenden-
cia, sin alcanzar significacién estadistica, mientras que
no se observo asociacion entre diabetes mellitus ni ta-
baquismo con internacién. (Tabla 3).

En relacién a la seguridad del programa, no se regis-
traron eventos adversos durante las sesiones de RP.

Discusion

El objetivo principal de este estudio fue evaluar el efec-
to de un programa ambulatorio de RP de 10 semanas
sobre el cambio en la capacidad de ejercicio, medida
con la PM6M, en adultos con SPC. En la cohorte total
se observo una mejoria mediana de +73 m, con incre-
mentos diferenciales segiin el grupo clinico: +62 m en
ambulatorios, +79 m en internados en sala general y
+124 m en internados en UCI. Todas estas ganancias
superaron ampliamente el umbral de 30 m, considerado
clinicamente relevante en poblaciones respiratorias cro-
nicas y adoptado en SPC.?**" Los tamafios del efecto
fueron grandes en todos los grupos (r = 0,63—0,94), lo
que confirma que los cambios observados no solo fue-
ron estadisticamente significativos, sino también clinica-
mente relevantes. La magnitud del beneficio en sujetos
internados en UCI resulta particularmente destacable,
dado que partian de valores basales mas comprometidos
(mediana 339 m).

Estos hallazgos son congruentes con la literatura
internacional. Gloeckl et al.?” describieron incremen-
tos en la distancia caminada de +48 m en casos leves/
moderados y de +124 m en pacientes graves/criticos
tras un programa de RP de tres semanas. De modo si-
milar, Al Chikhanie et al.*" documentaron en sujetos
pos-UCI una ganancia promedio de +205 m, signifi-
cativamente mayor que la observada en pacientes no
COVID-19 posinsuficiencia respiratoria (+93 m). En

Variables Ambulatorios Internados en sala Internados en UCI

(n=37) (n=28) (n=11)

Pre-RP  Pos-RP  Delta*  Valorp Pre-RP  Pos-RP  Delta*  Valorp  Pre-RP  Pos-RP  Delta*  Valor p
PM6M, mediana (RIQ), 400 470 +62 <0,001 390 472 +79 <0,001 339 430 +124 <0,001
metros (367-429) (448-505) (28-85) (367-417) (445-496) (52-101) (310-363) (405-459) (109-139)
PCFS, mediana RIQ),  1(1-2) 0(0-1)  -1(-1-0) <0001 2(1-3) 1(0-1)  -1(-2—1) <0,001 3(2-3)  1(1-2) -2 (-2—1) <0,001
grado
mMRC, mediana RIQ), 1(0-1)  0(0-00  -1(-1-0) <0,001 2(1-2) 1(0-1) -1(-1-0) <0001 3(2-3) 1(1-2)  -2(-2—1) <0,001
grado

PM6M: prueba de marcha de 6 minutos; PCFS: siglas en inglés de «escala de estado funcional pos-COVID-19»; mMRC: siglas en inglés de «escala modificada del Consejo de

Investigacion Médica»; RIQ: rango intercuartilico; RP: rehabilitacion pulmonar.

" \ = (Pos—Pre); valores negativos en mMRC y PCFS indican mejorfa. La columna A corresponde a medianas con intervalo de confianza del 95 %.
Comparacion intergrupo (Kruskal-Wallis): PM6M p = 0,057, mMRC p = 0,098; PCFS p = 0,243 (no significativos).
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nuestro estudio, el grupo UCI alcanzé un valor inter-
medio (+124 m), lo que respalda la capacidad de la RP
para inducir mejoras relevantes. Asimismo, la cohor-
te de Nopp et al.*? reportd un aumento promedio
de +62,9 m tras seis semanas de RP interdisciplina-
ria, comparable al observado en nuestros ambulatorios
(+62 m). En contraste, estudios longitudinales en so-
brevivientes de sindrome de distrés respiratorio agudo y
neumonia por COVID-19 han mostrado limitaciones
persistentes en la capacidad de ejercicio hasta 25 afios
después del evento agudo.® )

En cuanto a los objetivos secundarios, se observaron
mejoras significativas en la disnea y el estado funcio-
nal. Tanto la mMRC como la PCFS disminuyeron una
mediana de 1 punto en el total de la muestra, asi como
en sujetos ambulatorios y sujetos internados en sala, y
una mediana de 2 puntos en sujetos internados en UCI.
Estos resultados coinciden con el metaanalisis de Rei-
nert et al.?®, que mostrd reducciones consistentes en la
mMRC tras RP en SPC,y con la cohorte de Nopp et
al.®?, en la cual la intervencién ambulatoria redujo la
disnea y la fatiga, y mejor6 ademas el estado funcional
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Figura 3. Cambio en la capacidad de ejercicio tras el programa de
- Grupo rehabilitacién pulmonar, seguin el grupo clinico.
o— Ambulatorio  —=— Sala general ua Se muestran los valores de la diferencia en la distancia recorrida en la
PM6M (pos-pre) en cada grupo clinico, con los intervalos de confianza del

- 2. Cambi habiltacion oul s distan 95 %. Se observo un incremento significativo de la distancia caminada
igura 2. Cambios pre-pos rehabiltacion pu monar en a |stanC|,a. luego de 10 semanas de tratamiento {p < 0,001).
recorrida en la prueba de marcha de 6 minutos, segtn el grupo clinico.
Se evidencid un efecto principal de la intervencion en todos los grupos A PM6M: diferencia en la distancia recorrida en la prueba de marcha de 6
(p < 0,001), con tamafios del efecto grandes (r > 0,60 en todos los casos). minutos; UCI: unidad de cuidados intensivos.
PM6M: prueha de marcha de 6 minutos; UCI: unidad de cuidados
intensivos.

Tabla 3. Factores asociados a la internacion por COVID-19

Variable n  Hospitalizados PR (IC 95 %) Valor p
n (%)
Sexo femenino 39 14(36%) 0,63 (0,40-0,98) 0,038
Edad >60 afios 12 9(75%) 1,60(1,12-2,27) 0,014
Obesidad 35 22(63%) 1,37(0,98-1,92) 0,057
Hipertension arterial 30 22 (73 %) 1,72(1,18-2,50) 0,004
Diabetes mellitus 20 14(70 %) 1,31(0,88-1,94) 0,169
Tabaquismo 6 4(67 %) 1,33(0,72-2,46) 0,433

PR: siglas en inglés de «razon de prevalencias» estimada con Poisson (link log) y
varianza robusta (IC 95 % de Huber-White). IC 95 % = intervalo de confianza del 95
%. Hospitalizacion incluye sala general y unidad de cuidados intensivos.

y la calidad de vida. En nuestra muestra, la magnitud
del cambio en la PCES en sujetos internados en UCI
refuerza el valor de la RP para revertir limitaciones fun-
cionales graves.

La seguridad fue otro hallazgo relevante: no se re-
gistraron eventos adversos durante las sesiones, lo que
concuerda con reportes previos que describen la RP
como una intervencidén segura en SPC y en enferme-
dades respiratorias cronicas.®”

Los factores asociados de manera significativa con
la internacién fueron la hipertensién arterial, la edad
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>60 aflos y el sexo masculino. Estos hallazgos coinciden
con lo reportado en revisiones sistematicas, como la de
Gupta et al.®, que identificaron dichas comorbilidades
como predictores de mal prondstico en COVID-19.
La necesidad de internacidén en pacientes con dichas
comorbilidades destaca la importancia de incorporar la
evaluacion del perfil clinico en la planificacién de in-
tervenciones.

No obstante, los resultados deben interpretarse con
cautela. El diseno retrospectivo y la ausencia de un
grupo control limitan la capacidad de establecer rela-
ciones causales,y parte de los cambios podria atribuirse
al curso natural de la enfermedad o a otros factores no
controlados. La exclusion de sujetos con enfermeda-
des respiratorias cronicas y la ausencia de cuestionarios
de calidad de vida limitan ademas la generalizacion de
los hallazgos. Una de las limitaciones de nuestro estu-
dio fue la realizacion de una tnica PM6M al inicio del
programa de RP. Debido a que esta prueba cuenta con
efecto aprendizaje y es probable que para la mayoria
de los sujetos que participaron del programa fuera la
primera vez que la realizaban, no puede descartarse
que, al menos en parte, el cambio en la distancia reco-
rrida pre-pos-RP pueda deberse a dicho efecto. Por
otro lado, se utiliz6 para evaluar el estado funcional
una escala (PCFS) que no estaba adaptada transcultu-
ralmente ni validada para su uso en nuestra poblacioén.
Sin embargo, durante la pandemia de COVID-19 fue
necesario utilizar escalas o cuestionarios no validados
previamente, debido al contexto epidemioldgico y a
la adaptacién de los programas de RP para sujetos no
incluidos previamente.

Aunque el disefio del estudio no permite estable-
cer causalidad, los hallazgos aportan evidencia local que
respalda la inclusion de la RP como una estrategia te-
rapéutica prioritaria en SPC. Seran necesarias futuras
investigaciones prospectivas, multicéntricas y con segui-
miento a largo plazo para confirmar la eficacia y explo-
rar su impacto en la calidad de vida y en la utilizacién
de recursos sanitarios.

Conclusién

Este estudio retrospectivo demuestra que un programa
ambulatorio de RP se asocia con mejoras significativas
en la capacidad de ejercicio, la disnea y el estado fun-
cional en adultos con SPC, con un beneficio particu-
larmente marcado en quienes requirieron internacion
en cuidados intensivos. La ausencia de eventos adversos
confirma la seguridad del programa.
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