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Resumen

La insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada (ICFEVIp) es un sindrome clinico
complejo y prevalente caracterizado por disnea y limitacion significativa para realizar ejercicio. El
entrenamiento fisico aparece como estrategia potencial para ser incluido en el arsenal terapéutico ante
la falta de tratamiento farmacol6gico que mejore las tasas de mortalidad. EI Colegio Americano de
Medicina del Deporte en el 2016 hace mencidn sobre el HIIT en pacientes con ICFEVIp, e indicaron
la necesidad de mas estudios de seguridad y cumplimiento antes de poder ser recomendado, de ahi
surge la necesidad de investigar y reunir informacion confiable que permita analizar estadisticamente
los efectos del HIIT sobre el VO2 en ICFEVIp y poder emitir un resultado que sea de ayuda valiosa
a estas personas. Metodologia: se realizd blasqueda extensa en las bases de datos: Pubmed, Scielo,
Google Académico, EBSCOhost, Biblioteca Cochrane y Dialnet, revistas cientificas; New England
Journal of Medicine (NEJM), American Journal of Medicine, The Lancet. Se incluyeron ensayos
clinicos aleatorizados (ECA) y no aleatorizados. Se encontraron 49 estudios, de ellos solo 6
cumplieron los criterios de seleccion (intervenciones con un minimo de 4 semanas, diagndstico de
ICFEVIp (FE >40%), estudios que involucraran la variable VO.max, personas sedentarias sin
limitacion fisica para realizar actividad fisica y con tratamiento farmacol6gico optimizado, entre
otros). Se aplico el modelo de heterogeneidad de varianza inversa o el modelo de efectos fijos y
modelo de efectos aleatorios, la prueba de heterogeneidad (Q) y el porcentaje de heterogeneidad (1°).
Se utilizd el programa estadistico The Jamovi Project (2021) versién 1.6.23. Resultados: se evidencia
que hubo un TEglp grande (1,11) con IC >95%, se observo una heterogeneidad alta (1°= 92,98%),
dio como resultado un efecto estadisticamente significativo del HIIT sobre el VOmax en los
pacientes con ICFEVIp de los grupos experimentales, lo que significa que el tipo de modalidad de
ejercicio aplicada si tuvo efectos beneficiosos sobre la variable dependiente VO.max. Se analizaron
las variables moderadoras y no se tuvo efecto estadisticamente significativo sobre los resultados del
metaanalisis con base a esta evidencia. Los TE promedio de cada categoria fueron relativamente
homogéneos, muy pequefios entre los grupos, ademas con IC de las categorias iguales a cero. Se
concluy6 que hay evidencia débil que de 4 o 12 semanas produzca un TE significativo, igualmente
no se pudo descartar que un tiempo mayor de duracién en semanas fuera mejor. Igual en el caso del
tipo de evaluacion, fue indistinto si se usa cicloergémetro o banda rodante, no hubo diferencias
estadisticamente significativas entre los dos, y tampoco se pudo descartar que otro tipo de evaluacion
sea mejor que los utilizados en este metaanalisis. Conclusiones: se logré evidenciar un TEglp grande
estadisticamente significativo comparado solo intra-grupos experimentales que evidencia un efecto

positivo en cuanto a un mayor VO para aquellos pacientes con ICFEVIp que se sometieron a HIIT.



Abstract

Heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF) is a complex and prevalent clinical syndrome
characterized by dyspnea and significant exercise limitation. Physical training appears as a potential
strategy should be included in the therapeutic arsenal in the absence of pharmacological treatment
that improves mortality rates. The American College of Sports Medicine in 2016 mentions HIIT in
patients with HFpEF and indicated the need for more safety and compliance studies before it can be
recommended, so there is a need to investigate and gather reliable information that allows statistical
analysis of the effects of HIIT on oxygen consumption in HFpEF and to be able to issue a result that
is of valuable help to these people. Methods: an extensive search was conducted in the databases:
Pubmed, Scielo, Google Scholar, EBSCOhost, Cochrane Library and Dialnet, scientific journals;
New England Journal of Medicine (NEJM), American Journal of Medicine, The Lancet. Randomized
and non-randomized clinical trials (RCTs) were included. It was found forty-nine studies, of which
only six met the selection criteria (studies with interventions lasting a minimum of 4 weeks, diagnosis
of HFpEF (EF >40%), studies involving the variable VO.max, sedentary people with no physical
limitation to perform physical activity and with optimized pharmacological treatment, among others).
Type of model: “The inverse-variance heterogeneity (IVhet) model or the “random-effects” model,
or fixed effects model, the test for heterogeneity (Q) and the percentage of heterogeneity (12). We
used the statistical program The Jamovi Project (2021) version 1.6.23. Results: it is evident that there
was a large weighted global average effect size (1.11) with confidence interval greater than 95%, a
high heterogeneity was observed (1>= 92.98%), it resulted in a statistically significant effect of HIIT
on VO:max in the patients with HFpEF from the experimental groups, which means that the type of
exercise modality applied did have beneficial effects on the dependent variable VO.max. Moderating
variables were analyzed and there was no statistically significant effect on the results of the meta-
analysis based on this evidence. The average effect size of each category was homogeneous,
exceedingly small between the groups, in addition with confidence interval of the categories equal to
zero. It was concluded that there is weak evidence that 4 or 12 weeks produces a significant effect
size, likewise it could not be ruled out that a longer duration in weeks would be better. The same in
the case of the type of evaluation, it was indistinct if a cycle ergometer or treadmill were used, there
were no statistically significant differences between the two, and it could not be ruled out that another
type of evaluation is better than those used in this meta-analysis. Conclusions: It was possible to show
a statistically significant large weighted global average effect size compared only to the experimental
groups, which shows a positive effect in terms of higher oxygen consumption for those patients with
HFpEF who underwent HIIT.
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Capitulo 1
INTRODUCCION
1. Planteamiento y delimitacion del problema

La insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada (ICFEVIp) es un
sindrome clinico complejo y prevalente caracterizado por disnea y una limitacion
significativa para realizar ejercicio, el tratamiento farmacoldgico aun no ha evidenciado
ninguna mejora en las tasas de mortalidad (Herdy y Benetti, 2018; Owan, 2006; Redfield,
2016). El entrenamiento fisico aparece como una estrategia potencial para ser incluido en el
arsenal terapéutico de la ICFEVIp (Dieberg et al., 2015; Herdy y Benetti, 2018; Pandey et
al., 2015).

El entrenamiento en intervalos de alta intensidad (HIIT) por sus siglas en inglés de
“High-Intensity Interval Training” es actualmente uno de los métodos mas efectivos para
mejorar la funcién cardiorrespiratoria y metabdlica. HIIT implica actividades repetidas,
desde cortas hasta largas, de ejercicios de alta intensidad combinados con periodos de

recuperacion activa o pasiva (Tschakert y Hofmann, 2013).

El Colegio Americano de Medicina del Deporte sobre el manejo del ejercicio en
personas con enfermedades cronicas y discapacidades publicado en el 2016, hace mencion
sobre el HIIT en pacientes con ICFEVIp, y sugieren la necesidad de mas estudios de

seguridad y cumplimiento antes de poder ser recomendado (Moore et al., 2016).

Con base a las revisiones sistematicas consultadas surge la necesidad de investigar y
reunir informacion confiable que permita analizar estadisticamente los efectos del HIIT sobre
el consumo de oxigeno en ICFEVIp y poder emitir un resultado que sea de ayuda valiosa a
estas personas.

Partiendo de lo anterior surge la interrogante: ¢cudl es el efecto cronico del ejercicio
aerobico intervalico de alta intensidad sobre el consumo méaximo de oxigeno en individuos

con insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccién preservada?



2. Justificacién

El objetivo de la rehabilitacion cardiaca consiste en proporcionar a los pacientes
ejercicio (aerobico y de fuerza) y apoyo social, para educar a los pacientes sobre la
modificacion de la conducta (Hannan et al., 2018). Entre los beneficios del entrenamiento
aerobico en estos pacientes, podemos destacar la mejora en la funcion endotelial y la rigidez
arterial, contribuyendo a la mejora de la dinamica cardiovascular y sus sintomas (Herdy y
Benetti, 2018; Kitzman et al., 2013).

Tradicionalmente, las pautas de entrenamiento con ejercicios para pacientes con
insuficiencia cardiaca (IC) han recomendado los ejercicios continuos aerdbicos de intensidad
moderada como la caminata o bicicleta, pero puede que no sea el modo mas efectivo de
entrenamiento para aumentar el consumo maximo de oxigeno (VO-max), esto lo respalda los
autores Esposito et al. (2011) quienes demostraron que 8 semanas de ejercicio extensor de
rodilla de una pierna en 6 pacientes con IC resulté en un aumento significativo en el consumo
de oxigeno (VO:) de la pierna y en el cuerpo total. En consecuencia, el entrenamiento
muscular localizado puede ser un tipo importante de entrenamiento para mejorar el transporte
de oxigeno y podria ser particularmente Gtil en pacientes con una capacidad de reserva

disminuida como la IC.

Como una intervencion no farmacol6gica, el entrenamiento fisico aparece como una
estrategia potencial para ser incluido en el arsenal terapéutico de la ICFEVIp, siendo
importante en la disminucién de la morbi-mortalidad de estos pacientes (Dieberg et al., 2015;
Pandey et al., 2015). Los programas de entrenamiento fisico que se ofrecen a los pacientes
con IC en los servicios de rehabilitacion cardiaca incluyen principalmente ejercicios
aerobicos complementados con ejercicios de resistencia, estiramientos y, en algunos casos,
ejercicios respiratorios. Los ejercicios aerobicos pueden ser continuos, de intensidad
moderada o intercalando esfuerzos de alta y baja intensidad. (Diretriz Brasileira de

Insuficiéncia Cardiaca Cronica e Aguda, 2018).

El ejercicio continuo de intensidad moderada (MICT) por sus siglas en ingles de
“moderate-intensity continuous training” es la modalidad de entrenamiento mejor establecida

en pacientes con IC. Haykowsky et al. (2007) en su metaanalisis sobre los efectos del



entrenamiento sobre la remodelacion ventricular izquierda en pacientes con IC con FEVIp
reportaron que, a pesar de los beneficios favorables contra la remodelacion y la calidad de
vida, el entrenamiento de intensidad moderada se asocia solo con mejoras modestas en el
VO:max.

Sin embargo, durante aproximadamente una década, otra modalidad de entrenamiento
ha ido tomando fuerza, como es el HIIT, que ha despertado un interés considerable en la
rehabilitacion cardiaca (Meyer et al., 2013). EI HIIT ha surgido como una modalidad de
ejercicio con un impacto positivo en algunos resultados cardiovasculares, y es al menos tan
eficaz como el entrenamiento continuo de intensidad moderada en pacientes con insuficiencia
cardiaca con fraccion de eyeccion ventricular izquierda reducida (ICFEVIr) (Arena et al.,
2013; Ellingsen et al., 2017; Haykowsky et al., 2013; Mezzani et al., 2012; Wisloff et al.,
2007), pero la seguridad del paciente, la adherencia y los puntos finales clinicos ain no se

han examinado en ensayos clinicos a largo plazo (Angadi et al., 2015).

El HIT fue introducido primero en pacientes con enfermedad de las arterias
coronarias (EAC) y pacientes con insuficiencia cardiaca crénica en la década de 1990 por
Katharina Meyer en Alemania (Meyer et al., 1990; Meyer et al., 1998). Por su parte, Cornelis
y Myres (2018) y Price et al. (2016) aclaran que histéricamente las recomendaciones se han
centrado en pacientes con enfermedad de las arterias coronarias, y las recomendaciones para
pacientes con IC se han hecho mucho maés recientemente, por lo que es un area importante

para investigar.

Fleg et al. (2015) en su metaanalisis de 7 ensayos pequefios en pacientes con ICFEVIr
mostr6 que HIIT era mas efectivo que el ejercicio tradicional continuo de intensidad
moderada para aumentar el VOmax. Pero hasta la fecha, no se ha estudiado la seguridad y
eficacia de HIIT en pacientes con ICFEVIp. Otro estudio, disefiado para la evaluacién de los
efectos agudos de una sola sesion de HIIT, Lima et al. (2018) estudiaron los cambios
posteriores al entrenamiento en la presion arterial (PA) y la funcion endotelial en 16 pacientes
con ICFEVIp, como resultado principal, fue posible demostrar un aumento significativo en
el diametro de la arteria braquial con una reduccién correspondiente en la presion arterial

sistdlica. Este hallazgo indica el beneficio potencial de este tipo de entrenamiento para



pacientes con ICFEVIp, con una mejora en los niveles de PA y, posiblemente, un efecto

beneficioso sobre la funcion ventricular.

También algunos metaanalisis han demostrado que HIIT, a largo plazo, es més eficaz
para promover la mejora de la funcion endotelial y la reduccion de la PA en individuos con
factores de riesgo cardiovascular (Batacan et al., 2017; Ramos et al., 2015). Angadi et al.
(2015) en su estudio piloto con 9 pacientes concluyé que hay mejoras significativas en
VO:max y la funcién diastolica después de solo 4 semanas de HIIT en ICFEVIp. Estas
mejoras son consistentes con los hallazgos previos sobre los efectos de los programas de
entrenamiento con ejercicios de intensidad moderada de mayor duracion en estos mismos
pacientes. Otra evidencia actual del impacto positivo que posee este tipo de entrenamiento
sobre la salud es que tiene como principal ventaja el corto periodo de tiempo que se necesita
para completar el entrenamiento, requiriendo un minimo de equipamiento y adaptaciones
fisicas (Cofré et al., 2016).

Por su parte el Colegio Americano de Medicina del Deporte no se quedd sin hablar
de este tipo de ejercicio y publico en el 2016 que existe un gran interés en el papel potencial
del HIIT como estrategia para estimular el musculo esquelético sin estrés adicional en IC.
Los protocolos de entrenamiento de HIIT pueden producir mejoras dramaticas en el VOmax
y otras medidas fisioldgicas, pero existen preocupaciones sobre la seguridad y el
cumplimiento a largo plazo de dichos regimenes; por lo que es necesario evaluar estos

problemas antes de que se pueda recomendar HIIT a personas con IC (Moore et al, 2016).

Respecto al VO.méax que es la variable por medir se menciona que es un parametro
valioso de la prueba de ejercicio cardiopulmonar para evaluar la gravedad y pronoéstico de la
IC. Entre los méas utilizados estd el VO.max (Arena et al., 2004; Arena et al., 2007,
Ponikowski et al., 2001). EI VO:. es la medida objetiva y cuantitativa de la aptitud
cardiorrespiratoria, y representa las funciones cardiacas, circulatorias, respiratorias y el uso
de oxigeno muscular. EI VO pico en el ejercicio es un factor prondstico bien establecido en
la IC (Francis et al., 2000; Robbins et al., 1999). EI VO.max se expresa en mililitros de
oxigeno por kilogramo corporal por minuto (ml/kg/min). Actualmente se considera un
parametro importante para medir el efecto de los diferentes métodos de entrenamiento fisico
incluyendo HIIT (Astorino et al., 2017).



Como se ha mencionado anteriormente hay controversias en cuanto a si el HIIT es
beneficioso en individuos con ICFEVIp para aumentar el VO-max, ademas hay discusiones
en cuanto a la seguridad y cumplimiento a largo plazo de su prescripcion, incluso el Colegio
Americano de Medicina del Deporte no emite con solidez recomendar HIIT en esta poblacion
(Moore et al., 2016).

Previamente se ha demostrado la presencia de estudios en este campo, aunque con
poblaciones pequefias que podrian ser metaanalizados y asi aportar mayor informacion, por
tal motivo es necesario realizar una investigacion minuciosa de estudios experimentales y
elaborar un metaanalisis con relacién a los efectos del HIIT en personas con ICFEVIp con el
objetivo de demostrar estadisticamente sus efectos a traves de la variable dependiente
cardiopulmonar VO-max y concluir si hay efectos beneficiosos o no en esta poblacion, cuya
finalidad es ayudar a los pacientes con IC a preservar su calidad de vida mediante la

prescripcion correcta de ejercicios y su derivacion a programas de ejercicios.

3. Objetivos
3.1 Objetivo general

Metaanalizar los estudios cientificos disponibles relacionados al efecto del ejercicio aerdbico
intervélico de alta intensidad sobre el consumo méximo de oxigeno en individuos con

insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada.

3.2 Objetivos especificos

a) Examinar los tamafios de efecto (TE) globales de las intervenciones con ejercicio
aerobico intervalico de alta intensidad sobre el consumo maximo de oxigeno en

individuos con insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada.

b) Valorar la homogeneidad de los TE individuales de los estudios metaanalizados.

c) Identificar la presencia de sesgo de publicacion en los metaanalisis realizados.



b)

d)

4. Conceptos claves

Ejercicio fisico: segun la Organizacion Mundial de la Salud (2019) se refiere al conjunto
de acciones motoras musculares y esqueléticas, con el que se busca mejorar y mantener
la aptitud fisica, la salud y el bienestar de la persona, con el fin de crear fortalecimiento
muscular y mejora del sistema cardiovascular.

Consumo méaximo de oxigeno: Warren (2003) lo define como el limite maximo de
habilidad que tiene una persona para generar energia aerébica. En palabras sencillas el
VO:max. mide que tan apto esta su sistema cardiovascular.

Ejercicio aerdbico intervalico de alta intensidad: implica actividades repetidas, desde
cortas a largas, de ejercicios de alta intensidad combinados con periodos de recuperacion
activa o pasiva (Herdy y Benetti, 2018).

Insuficiencia cardiaca: Moore et. al (2016) la definen en términos generales como la
incapacidad del corazdn para suministrar oxigeno al cuerpo de manera adecuada, no es
una enfermedad sino un sindrome clinico complejo que afecta practicamente a todos los
sistemas.

Insuficiencia cardiaca con fraccidn de eyeccion preservada: Gevaert et. al (2019) definen
gue son pacientes con insuficiencia cardiaca donde la fraccion de eyeccion del ventriculo

izquierdo (V1) es normal, aunque existe disfuncion endotelial.


http://es.wikipedia.org/wiki/Fitness
http://es.wikipedia.org/wiki/Salud

Capitulo 11
MARCO CONCEPTUAL
1. Aspectos generales.

La Asociacion Americana del Corazon en el 2022 (AHA) por sus siglas en inglés de
“American Heart Association” define a la insuficiencia cardiaca como un sindrome clinico
complejo con signos y sintomas que resultan de cualquier alteracion ya sea estructural o
funcional del llenado ventricular o en la eyeccién de la sangre (Writing Committee Members
y ACC/AHA Joint Committee Members, 2022).

Por su parte la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) por sus siglas en inglés de
“European Society of Cardiology” en sus guias para el 2021 definen que la insuficiencia
cardiaca no es un diagnostico patolégico unico, sino un sindrome clinico que consiste en
sintomas cardinales (por ejemplo, dificultad para respirar, hinchazon de tobillos y fatiga) que
pueden ir acompafiadas de signos (por ejemplo, aumento de la presion venosa yugular,
crépitos pulmonares y edema). Se debe a una anomalia estructural y/o funcional del corazén
que da como resultado presiones intracardiacas elevadas y/o gasto cardiaco inadecuado en
reposo y/o durante el ejercicio (McDonagh et al., 2021).

La prevalencia de ICFEVIp esta aumentando y su prondstico esta empeorando. Sin
embargo, a pesar de su importancia, nuestra comprension de la fisiopatologia de la ICFEVIp
es incompleta y el desarrollo de farmacos ha demostrado ser inmensamente desafiante.
Actualmente, no existen terapias universalmente aceptadas que alteren el curso clinico de
este sindrome. Originalmente visto como un trastorno debido Unicamente a anomalias en la
funcién diastdlica del VI, la comprension ha evolucionado de tal manera que la ICFEVIp
ahora se entiende como un sindrome sistémico, que involucra multiples sistemas de 6rganos,
probablemente desencadenado por la inflamacion y con una importante contribucién del
envejecimiento, factores de estilo de vida, predisposicion genética y comorbilidades
maultiples, caracteristicas que son tipico de un sindrome geriatrico (Upadhya y Kitzman,
2020).



Clasificacion de la Asociacion del Corazon de Nueva York (NYHA)

La clasificacion NYHA se utiliza para caracterizar los sintomas y la capacidad
funcional de los pacientes con IC sintomatica. Es una evaluacion subjetiva por parte de un
médico y puede ser que su validez sea limitada (Caraballo et al., 2019: Goldman et al., 1981),
esta clasificacion funcional es un predictor independiente de mortalidad (Ahmed et al., 2006;
Madsen et al., 1994) y es ampliamente utilizada en la practica clinica para determinar las
estrategias de tratamiento sirviendo como parametro para evaluar la respuesta al tratamiento,

siendo aplicada al inicio y posteriormente a través del tiempo en la atencion del paciente.
Clasificacion de la IC por fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI)

La FEVI se considera importante en la clasificacion de los pacientes con IC debido a
sus diferentes prondsticos y respuestas a los tratamientos y porque la mayoria de los ensayos
clinicos seleccionan pacientes en funcion de la fraccion de eyeccion (FE). Estudios
controlados aleatorizados (ECA) con evidencia de beneficio de supervivencia en pacientes
con insuficiencia cardiaca han inscrito principalmente a pacientes con IC con una FEVI <
35% 0 < 40%, a menudo etiquetado como IC con fraccion de eyeccion reducida (ICFEVIr)
(Yancy et al., 2013). En esta guia (AHA, 2013), define ICFEVIr como FEVI < 40%.

La ICFEVIp representa al menos el 50% de la poblacion con insuficiencia cardiaca,
y su prevalencia esta aumentando (Dunlay et al., 2017). La ICFEVIp ha sido variablemente
clasificada como insuficiencia cardiaca con fraccidn de eyeccion mayor a 40%, 45% o mayor
o0 igual a 50%. Algunos ensayos clinicos han utilizado valores > 40% como definicion de FE
preservada (Owan et al., 2006; Smiseth et al., 2019). En esta nueva directriz el umbral para
ICFEVIp es una FE mayor o igual a 50% (Writing Committee Members y ACC/AHA Joint
Committee Members, 2022). Para el 2022 la Asociacién Americana del Corazon, en conjunto
con el Colegio Americano del Corazon han redefinido la clasificacion de IC segun la fraccion
de eyeccidn del ventriculo izquierdo, han denominado insuficiencia cardiaca con fraccion de
eyeccion reducida (ICFEVIr) con FE <40%, insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
reducida mejorada (ICFEVIm) con FE < 40% previa y una medicion de seguimiento > 40%,
insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion de rango medio (ICFEVImr) con FE 41-49%
e insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada (ICFEVIp) con una FE > 50%.



La insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccidn ventricular izquierda preservada
(ICFEVIp) también conocida como disfuncion diastélica ventricular izquierda se caracteriza
por tener una relajacion alterada y un aumento de la rigidez diastolica, que esta presente tanto
en reposo como en situaciones de estrés, por ejemplo ejercicio, taquicardia o hipertension
(Borlaug, 2014; Dieberg et al., 2015; Gladden et al., 2014; Herdy y Benetti, 2018). La disnea
de esfuerzo, la intolerancia al ejercicio secundaria a un aporte deficiente de oxigeno y la
reduccion de la calidad de vida se conocen como los sintomas cronicos primarios en pacientes
con ICFEVIp (Pandey et al., 2015; Tucker et al., 2018; Upadhya y Kitzman, 2020). La
mayoria de los pacientes de edad avanzada que desarrollan IC, en particular las mujeres,
tienen una FEVIp (Upadhya y Kitzman, 2020).

Aunque la FE es normal en reposo, la misma no aumenta adecuadamente con el estrés,
y otras medidas de la funcién sistolica son anormales, por ejemplo un pobre rendimiento al
ejercicio debido a una alteracion de las funciones cronotropicas de reserva diastolica y
sistdlica, funcion vasodilatadora y ventricular, asi como a una disminucion de la absorcion
de oxigeno y a la utilizacion en los musculos periféricos (Borlaug, 2014; Dhakal et al., 2015;
Haykowsky et al., 2015).

Pacientes con ICFEVIp tienen signos y sintomas de IC pero una FE conservada, la
evidencia de una estructura cardiaca anormal y/o disfuncion debe confirmarse mediante
ecocardiografia, electrocardiografia, radiografia de térax y medicion de los niveles de
péptidos natriuréticos. Los niveles de péptido natriurético pueden ser normales en pacientes
con ICFEVIp, particularmente en pacientes obesos o aquellos con sintomas solo al esfuerzo.
En ocasiones es posible que se requiera un cateterismo cardiaco derecho en pacientes en los
que existe una presencia indeterminada o sospecha de hipertension pulmonar (Redfield,
2016).

La calidad de vida en estos pacientes es mas pobre o peor que la poblacion con FEVIr
y esta asociado con niveles tan suprimidos de actividad fisica como los observados en
pacientes con neumopatia cronica como por ejemplo la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) (Shah et al., 2016).



Epidemiologia

La IC es un sindrome clinico asociado con una mala calidad de vida, con una
utilizacion sustancial de los recursos sanitarios y una mortalidad prematura. La prevalencia
en los paises occidentales es del 1-2% en adultos y aumenta a alrededor del 10% en personas
mayores de 70 afios (Ponikowski et al., 2016; Upadhya y Kitzman, 2020). En la comunidad,
aproximadamente el 50% de los pacientes con IC tienen FEVIp (Dunlay et al., 2017;
Ponikowski et al., 2016; Tucker et al., 2018; Upadhya y Kitzman, 2020). Despueés de la
hospitalizacién por IC, la supervivencia a 5 afios de la ICFEVIp es de aproximadamente un
35%, peor que muchos canceres (Upadhya y Kitzman, 2020). En los pacientes hospitalizados
con ICFEVIp, el 20% reingresan dentro de los 30 dias del alta hospitalaria y un 50% dentro
de 1 afio (Cheng et al., 2014).

Generalmente se considera que la ICFEVIp confiere una mejor supervivencia que la
ICFEVIr, pero algunos de los estudios observacionales muestran que esta diferencia es
insignificante (Gerber et al., 2015; Tsao et al., 2018). Pero por el contrario, el gran
metaanalisis MAGGIC concluyé que el riesgo de mortalidad ajustado para pacientes con
ICFEVIp fue considerablemente menor que en pacientes con ICFEVIr (Pocock et al., 2013).

Se han observado tendencias divergentes en la incidencia de IC, hay una incidencia
decreciente para aquellas personas con ICFEVIr y una incidencia creciente para las personas
con ICFEVIp (Dunlay et al., 2017; Tsao et al., 2018). Por otra parte las muertes atribuibles a
las miocardiopatias han ido en aumento a nivel mundial en parte debido a un mayor
reconocimiento, diagnostico y documentacion de cardiomiopatias especificas y
cardiotoxicidad (Virani et al., 2021).

El riesgo de ICFEVIp aumenta bruscamente con la edad, pero la HTA, la obesidad y
la enfermedad arterial coronaria (EAC) son factores de riesgo adicionales. La mayoria de las
muertes en pacientes con ICFEVIp son cardiovasculares, pero la proporcion de muertes no
cardiovasculares es mayor en ICFEVIp que en ICFEVIr (Dunlay et al., 2017).
Aproximadamente el 85% de los pacientes de edad avanzada con ICFEVIp tienen sobrepeso
u obesidad, y la epidemia de ICFEVIp ha sido paralela en gran medida a la epidemia de
obesidad (Kitzman y Shah, 2016).
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La IC se ha atribuido tradicionalmente a la disfuncion sistélica con una potencia de
bombeo reducida en el VI medida como FE reducida. Sin embargo, estudios muestran que
casi la mitad de todas las personas con IC tienen una FE normal o preservada, y la IC se
atribuye a rigidez del musculo cardiaco, donde la causa mas comun es la hipertension con
hipertrofia ventricular (Smiseth et al., 2019) y estos pacientes tienen aproximadamente el
mismo mal pronostico que aquellos con una FEVIr (Owan et al., 2006; Smiseth et al., 2019).
La afeccion se atribuye a la disfuncion diastélica y, por lo tanto, anteriormente se la
denominaba insuficiencia cardiaca diastolica. Este término ahora se usa menos, porque los
pacientes a menudo también tienen una funcion sistélica levemente alterada a pesar de que
la FE es normal (Owan et al., 2006; Smiseth et al., 2019).

Causas

Algunos de los factores de riesgo que contribuyen a esta prevalencia, estan la edad
avanzada, sexo femenino, obesidad, hipertension, tabaquismo, diabetes mellitus, enfermedad
arterial coronaria, (Herdy y Benetti, 2018; Zhang et al., 2020). Otras causas incluyen
cardiomiopatias familiares o genéticas; amilosis; cardiotoxicidad con céancer u otros
tratamientos o abuso de sustancias como alcohol, cocaina o metanfetamina, cardiomiopatias
del ventriculo derecho inducidas por estimulacién o estrés; miocardiopatia del periparto,
miocarditis por causas autoinmunes, sarcoidosis; sobrecarga de hierro, incluida la
hemocromatosis; y enfermedad de la tiroides y otras causas endocrinas, metabdlicas y
nutricionales (Writing Committee Members y ACC/AHA Joint Committee Members, 2022).

En el estudio de Framingham (Ho et al., 1993), el 74% de todas las personas que
desarrollaron IC tenian hipertension sola o hipertensién combinada con enfermedad
coronaria. En la hipertension, existe una incidencia relativamente similar de ICFEVIp e
ICFEVIr (Owan et al., 2006). La enfermedad coronaria y la insuficiencia valvular son otras
causas importantes de IC. En los pacientes con cancer, la quimioterapia y la radioterapia

pueden provocar IC durante el tratamiento o méas adelante en el curso.

La hipertension puede, ademas de tener un efecto directo sobre el miocardio y las
arterias coronarias, causar insuficiencia renal que puede agravar la IC en la retencion de
liquidos y empeorar el prondstico (Ponikowski et al., 2016). La hipertension también

predispone a la fibrilacion auricular (FA) que puede desencadenar o empeorar la IC. En
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algunos casos, la ICFEVIp se debe a miocardiopatias especificas, la mas comun es la
miocardiopatia hipertréfica con o sin tabique engrosado. Las enfermedades por deposito
como laamiloidosis y la enfermedad de Fabry son causas poco frecuentes, pero ambas tienen
una terapia especifica, por tanto, son importantes de diagnosticar. La pericarditis constrictiva

puede causar insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion normal (Smiseth et al., 2019).
Signos y Sintomas

Los sintomas mas comunes incluyen fatiga, debilidad, disnea, ortopnea, disnea
paroxistica nocturna, mientras que la intolerancia al ejercicio es la dominante (Kitzman et
al.,, 2002). La disnea de esfuerzo puede ser causada por trastornos cardiacos y no
cardiacos. Entre las causas cardiovasculares, la insuficiencia cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada es una etiologia cada vez mas comun caracterizada por aumentos
patoldgicos en las presiones de llenado cardiaco en reposo o con esfuerzo (Owan et al., 2006;
Yancy et al., 2013).

Diagnostico

Los pacientes descompensados con ICFEVIp generalmente muestran una congestion
evidente en el examen fisico, una radiografia de torax con signos de congestion pulmonar , y
en este contexto el diagnostico es sencillo. Sin embargo, los pacientes hormovolémicos
compensados que presentan disnea de esfuerzo en ausencia de evidencia clinica, radiogréfica

0 biomarcadores elevados, representan un mayor desafio diagnostico (Reddy et al., 2018).

El diagnostico de IC se basa en una evaluacién general de los hallazgos clinicos y
examenes especiales. Los sintomas principales son la reduccion de la tolerancia al ejercicio
y la disnea funcional. También se producen palpitaciones y mareos. Los signos importantes
son la congestion en los pulmones, que se debe a la insuficiencia del V1, y el edema periférico,
la congestion del higado y la vena yugular como signos de insuficiencia del ventriculo
derecho (VD), la mayoria de las veces secundaria a la insuficiencia del V1. La presentacion
clinica es esencialmente similar a la ICFEVIr. Es importante considerar si los sintomas
pueden deberse a una enfermedad coronaria. Una radiografia de térax con deteccion de

congestion pulmonar y posiblemente liquido pleural respalda el diagndstico de IC (Smiseth
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et al., 2019). Pero la evidencia radiografica de insuficiencia cardiaca no esta necesariamente

presente en pacientes que estan en condicion estable (Redfield, 2016).

El Colegio Americano de Cardiologia en conjunto con la Asociacion Americana del
Corazon emiten que el diagnostico de ICFEVIp se basa en sintomas y signos tipicos de I1C
en un paciente con FEVI en rango normal y sin anormalidades valvulares por ecocardiografia

y ningun otro factor desencadenante evidente de la IC (Yancy et al., 2017).

En el caso de que el paciente tenga antecedentes de enfermedad consistente con IC,
incluida enfermedad coronaria, HTA y tratamiento contra el cancer, la derivacion a la
ecocardiografia sera el siguiente paso para aclarar si el paciente tiene IC. Se debe tomar un
electrocardiograma, Holter entre otras cosas, para detectar la presencia de FA, signos de

hipertrofia ventricular y hallazgos de infarto.

En pacientes sin antecedentes de enfermedad cardiaca y sin signos clinicos tipicos,
sera util la determinacion del Péptido Natriurético de tipo B (BNP) por sus siglas en inglés
de “B-type Natriuretic Peptide” (Ponikowski et al., 2016). Para valores elevados, el paciente
es derivado a ecocardiografia. Los niveles de BNP pueden ser normales hasta en un 30% los
pacientes con ICFEVIp, particularmente en aquellos que son obesos o que tienen sintomas
puramente de esfuerzo (Redfield, 2016). Si BNP es normal, se debe considerar si los sintomas
se deben a afecciones no cardiacas como enfermedad pulmonar, anemia, hipotiroidismo,
ademas de obesidad. En caso de duda, se debe remitir al paciente a ecocardiografia. La
medicion de BNP es atil principalmente porque los valores normales hacen que sea menos

probable gue el paciente tenga IC (Ponikowski et al., 2016).

La Sociedad Europea de Cardiologia en sus Ultimas guias publicadas en el 2021,
reconoce los cambios histdricos en la nomenclatura y la falta de consenso sobre el punto de
corte 6ptimo de la FEVI para definir el grupo de pacientes con ICFEVIp. EIl término
“preservado” fue propuesto originalmente en el estudio CHARM (Pfeffer et al., 2003), para
derivar a pacientes con una FE > 40% que no fue claramente “reducida” o completamente
“normal”. Si bien las pautas actuales han designado nuevos pardmetros para efectos de este
metaanalisis se tomd como parametro FE >40% como FEVIp. Pero es de mucha importancia
aclarar que para nuevos analisis se deberan tomar en cuenta las pautas recientemente
publicadas en la ESC 2021 y AHA 2022.
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Sin embargo, dada la variabilidad conocida de las mediciones ecocardiogréaficas de
FEVI, la dificultades en la interpretacion de la FEVI medida con diferentes técnicas de
imagen, modalidades y controversias restantes con respecto a la FEV1 precisa, por lo que los
médicos deben ser conscientes de que la FEVI es una variable continua con una distribucion
normal en la poblacion general y los puntos de corte de FE utilizados en las definiciones son,
por lo tanto, arbitrarios (Echocardiographic Normal Ranges Meta-Analysis of the Left Heart
Collaboration, 2015).

Ademas, mientras que la FEVI el limite para definir "normal” probablemente sea
superior al 50%, la presencia de una FE muy alta (por ejemplo, por encima de 65-70%)
también debe provocar una bulsqueda para patologia, como amiloidosis cardiaca o
miocardiopatia hipertrofica, donde una FE “supra-normal” puede resultar de contraccion del

volumen telediastdlico del VI (Stewart et al., 2021; Wehner et al., 2020).

El diagnostico de ICFEVIp supone que se cumplen los siguientes tres criterios: el
paciente debe tener sintomas o signos de IC, la FE debe ser > 50% y debe haber evidencia
objetiva de disfuncion diastélica. Los signos objetivos mas importantes son el aumento de la
presion de llenado en el VI, que en la mayoria de los casos se puede detectar mediante
ecocardiografia (Andersen et al.,, 2017; Smiseth et al., 2019). Las estimaciones
ecocardiograficas de la presion de llenado tienen una precision del 85 al 90% (Andersen et
al., 2017). La hipertrofia ventricular y el aumento de péptidos natriuréticos apoyan el
diagndstico (Smiseth et al., 2019). Su diagnostico es todo un desafio para los clinicos, mas
recientemente, dos algoritmos basados en puntajes (H2FPEF y HFA-PEFF) han sido
propuestos para ayudar al diagndstico (Pieske et al., 2019; Reddy et al., 2018). Ambos

puntajes asignan una proporcion adicional sustancial de sospecha de ICFEVIp.

El H2FPEF score integra variables predictoras: obesidad, fibrilacion atrial, edad
mayor 60 afios, tratamiento farmacologico con > 2 medicamentos antihipertensivos, relacion
E/e0 ecocardiografica > 9 e hipertension pulmonar con presion sistélica ecocardiografica >
35 mmHg de la arteria pulmonar. Una puntuacién ponderada basada en estas 6 variables se
utiliza para crear la puntuacién compuesta que va de 0 a 9. Una puntuacién entre 2 y 5 pueden

requerir una evaluacion adicional de hemodinamia, ya sea con ecocardiograma estrés o
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cateterismo cardiaco para confirmar o descartar este diagndstico. A mayor puntaje mayor
probabilidad de ICFEVIp (Reddy et al., 2018; Selvaraj et al., 2020; Sepehrvand et al., 2019).

Por su parte la Sociedad Europea de Cardiologia ha desarrollado también un
algoritmo diagnostico para ICFEVIp, la puntuacion HFA-PEFF, esta se mide en una escala
de 0 a 6 puntos, incorpora tres dominios: funcional, morfolégico y biomarcadores
(Barandiaran et al., 2020; Pieske et al., 2019). Esto implica una prueba previa que evalda los
signos y sintomas de IC, la demografia clinica tipica (obesidad, hipertension, diabetes,
ancianos, FA), y pruebas diagnoésticas de laboratorio, electrocardiograma y ecocardiografia.
En ausencia de causas no cardiacas manifiestas de falta de aire, se puede sospechar ICFEVIp
si hay una FEVI normal, sin enfermedad valvular cardiaca significativa o isquemia y al
menos 1 factor de riesgo tipico. La asignacion de puntos da 2 puntos para un criterio principal
0 1 punto para un criterio menor dentro de cada dominio, con un maximo de 2 puntos por
cada dominio. Se considera una puntuacion alta (> 5 puntos) que confirma el diagnostico de
ICFEVIp, y una puntuacion baja (0-1 puntos) que descarta dicho diagnostico. Una
puntuacion de 2 a 4 es intermedia y requiere una evaluacion adicional (Barandiaran et al.,
2020).

El cateterismo cardiaco derecho seguido de una prueba de esfuerzo invasiva si las
presiones intracardiacas en reposo son normales sigue siendo el estdndar de oro en el
diagnostico y debe considerarse cuando un examen normal no es concluyente (Givertz et al.,
2017; Obokata et al., 2017). Con el cateterismo cardiaco derecho, también se puede detectar
enfermedad vascular pulmonar (embolia pulmonar, hipertension arterial pulmonar,
enfermedad pulmonar intersticial y vasculopatias asociadas), que puede causar sintomas de
IC, pero donde se encuentra una presion de llenado normal en el VI al mismo tiempo que una
presion sistolica alta en los pulmones. Siempre es importante pensar en causas menos

comunes como la pericarditis constrictiva y la enfermedad renal (Smiseth et al., 2019).

Dado que la presion de llenado puede ser normal en reposo y elevada solo durante el
esfuerzo, la ecocardiografia de esfuerzo puede ser Gtil. Esta es una prueba relativamente
exigente que se usa poco, pero deberia usarse mas. Se debe considerar el cateterismo cardiaco

del lado derecho bajo carga cuando otros exdmenes no son exitosos (Smiseth et al., 2019).
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Diagnostico diferencial

Se deben tener presentes las miocardiopatias tanto infiltrativas (amiloidosis) como las
miocardiopatias inflamatorias (sarcoidosis), enfermedad pericardica, la aterosclerosis
coronaria epicérdica, valvulopatias primarias no corregidas, estenosis de la arteria renal, entre
otros (Redfield, 2016).

Fisiopatologia

Un VI normal se llena en parte por la sangre que se succiona desde la auricula debido
a la presion negativa en el ventriculo al principio de la didstole. Este mecanismo puede
eliminarse en caso de IC y luego contribuye a aumentar la presion de llenado (Smiseth, 2018).
La hipertrofia ventricular izquierda juega un papel importante en el desarrollo de disfuncion
diastolica e IC, la hipertrofia ventricular se detecta mediante ecocardiografia (Diez et al.,
2002).

El principal mecanismo de ICFEVIp es una mayor rigidez en el VI, lo que significa
que se necesita una presion mas alta de lo normal para llenar el ventriculo. EI aumento de la
presion de llenado se propaga hacia atras a la circulacion pulmonar y produce disnea y
reduccion de la tolerancia al esfuerzo. EI aumento de la rigidez en el VI se debe en parte al
retraso en la relajacion del miocardio debido a la reduccion de la tasa de recaptacion de calcio.
La hipertrofia patoldgica también aumenta la rigidez del ventriculo debido al aumento del
grosor de la pared y porgue el elemento muscular individual es mas rigido debido a la fibrosis
intersticial y los cambios en la proteina intracelular titina. Esto contrasta con la hipertrofia
fisioldgica en los atletas, donde la elasticidad miocardica se conserva y la funcion diastdlica
es normal (Smiseth et al., 2016). La hipertrofia ventricular puede reducir la reserva de flujo

coronario, y esto puede contribuir al desarrollo de ICFEVIp (Mohammed et al., 2016).

Se sabe que el envejecimiento cardiaco afecta a todos los componentes
fisiopatologicos presentes en la ICFEVIp, alteraciones especificas en el envejecimiento,
como la rigidez vascular ventricular, disfuncién vascular, alteracion de la regulacién de
calcio, disminucion de la reserva (-adrenérgica y el desacondicionamiento fisico, se han
identificado como causas importantes que contribuyen a la ICFEVIp (Upadhya y Kitzman,
2020).
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Ademas, el envejecimiento y la obesidad son también factores de riesgo bien
establecidos para ICFEVIp. Junto con las comorbilidades, el envejecimiento puede iniciar
y/o agravar la inflamacion sistémica cronica que puede afectar la remodelacion y disfuncion
miocardica en la ICFEVIp a través de una cascada de sefializacion, que comienza con

disfuncion del endotelio microvascular coronario (Franssen et al., 2016).

La mayoria de los pacientes con ICFEV Ip tienen antecedentes de HTA. En el modelo
fisiopatoldgico tradicional, la sobrecarga de presion conduce a una remodelacion concéntrica
hipertréfica y fibrotica del VI 'y a una disfuncion diastélica. En ultima instancia, la disfuncion
diastolica del VI conduce a hipertension y remodelacion de la auricula izquierda, hipertension
venosa pulmonar con remodelado y disfuncion tanto del ventriculo como auricula derecha.
La fibrilacion auricular (FA) es comun debido a la hipertension auricular izquierda cronica y
posterior remodelacién estructural y eléctrica (Dhakal et al., 2015; Haykowsky et al., 2015;
Mohammed et al., 2016; Shah et al., 2016).

En el modelo emergente, las condiciones proinflamatorias cardiovasculares y no
cardiovasculares coexistentes (HTA, obesidad, diabetes, sindrome metabdlico, enfermedad
pulmonar, tabaquismo y deficiencia de hierro) conducen a inflamacion endotelial
microvascular sistémica, inflamacién global cardiaca y del musculo esquelético, y la
consiguiente fibrosis. Estas condiciones también conducen a aumentos en el estrés oxidativo,
que promueve la hipertrofia global de los cardiomiocitos y la rigidez intrinseca de las
miofibras (Dhakal et al., 2015; Haykowsky et al., 2015; Mohammed et al., 2016; Shah et al.,
2016).

Finalmente, la inflamacion microvascular coronaria produce disfuncion
microvascular y rarefaccion con densidad microvascular reducida y reserva de flujo
coronario. Se producen cambios similares en la vasculatura del musculo esquelético con
reduccidén del suministro y la utilizacién de oxigeno (Dhakal et al., 2015; Haykowsky et al.,
2015; Mohammed et al., 2016; Shah et al., 2016).

Medicion de la funcion sistélica y diastélica
La funcion sistolica se mide mediante la FE, que es el vaciado del VI como porcentaje

del volumen telediastolico. Una debilidad de la FE es que refleja principalmente la funcion
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del eje corto del ventriculo, mientras que con mayor frecuencia es el acortamiento del eje
longitudinal el que se reduce en las primeras etapas de la disfuncidon sistdlica (Kraigher-
Krainer et al., 2014; Stokke et al., 2017). Esto se debe a que las fibras miocardicas
longitudinales dominan el subendocardio del VI, que es la parte mas vulnerable de la pared
ventricular. Esto se debe a que la parte interna de la pared es mas propensa a la hipoperfusion
en casos de hipertrofia o enfermedad coronaria. Otra razon por la que la FE puede ser normal
en la disfuncion sistdlica es que la hipertrofia concéntrica produce una reduccion del volumen
telediastdlico. Entonces, incluso un pequefio volumen sistolico dara una alta FE (Smiseth et
al., 2016).

Frecuencia cardiaca reservay reserva de oxigeno

Los conceptos de frecuencia cardiaca reserva (FCr) y reserva de oxigeno (VOar) se
utilizan actualmente con fines de prescripcién de entrenamiento. Se ha indicado que el
porcentaje de FCr igual al 60% equivale al primer umbral ventilatorio, y que el porcentaje de
FCr equivale a porcentajes iguales de VO:r en individuos cardiacos sometidos a mismos
ciclos de entrenamiento. EI concepto de VO.r se ajusta a la necesidad de una definicion
precisa de la intensidad del ejercicio, ya que describe la cantidad real de energia que se puede
utilizar para lograr el esfuerzo maximo, teniendo en cuenta el nivel de referencia. Por
consiguiente al Colegio Americano de Medicina del Deporte adopt6 el porcentaje de la FCr
como estandar de oro para la evaluacion indirecta de la intensidad del ejercicio (Mezzani et
al., 2013).

Una revisién sistematica ha confirmado la validez de la FCr tanto para la evaluacion
indirecta como para la prescripcion de la intensidad del entrenamiento aerébico (da Cunha et
al., 2011). Se debe destacar que valores de porcentajes de la FCr utilizados en pacientes
sanos pueden ser validos tanto para pacientes con insuficiencia cardiaca tanto con uso de beta

bloqueadores como sin beta blogueadores (Carvalho et al., 2008).
Consumo maximo de oxigeno en Insuficiencia Cardiaca

El VO: pico se define como el valor probable de VO., promediado durante un periodo
de 20 a 30 segundos, alcanzado en el esfuerzo méximo durante una prueba de esfuerzo,

mientras se realiza un trabajo dindmico que involucra grandes grupos musculares. El VO.
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pico puede o no ser igual al VO-max (considerado como el limite superior insuperable
“verdadero” para la potencia aerdbica), incluso la evidencia disponible sugiere que estos dos
conceptos son sustancialmente equivalentes (Mezzani et al., 2013).

Es conocido que los factores de riesgo cardiovascular tienen impacto negativo en la
salud y en la calidad de vida. Se ha observado que altos niveles de consumo de oxigeno
méaximo (VO.max) disminuyen el impacto negativo de otros conocidos factores de riesgo
coronario como la hipertension, tabaquismo, sobrepeso e incluso la presencia de cardiopatias
(Araujo et. al, 2013; Cofré-Bolados et. al, 2016). Poseer un VO.max 0 una condicion aerdbica
reducida en términos absolutos o relativos a edad, sexo y peso, disminuye la capacidad
funcional afectando el desempefio fisico, lo que provoca un impacto negativo, aumentando

la tasa de mortalidad en los afios siguientes (Cofré-Bolados et. al, 2016).
Tratamiento farmacoldgico

Schindler, Adams y Halle (2019) reportaron que el tratamiento farmacoldgico para
pacientes con ICFEVIr ya estd bien establecido, como los inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (IECA), bloqueadores de los receptores de angiotensina o
espironolactona pero que no se ha podido demostrar de una manera convincente que sean

igual de efectivos en la ICFEVIp.

No se ha demostrado que las intervenciones terapéuticas utilizadas en la ICFEVIr
sean eficaces y beneficiosas en la ICFEVIp, sin embargo la Sociedad Europea de Cardiologia
recomienda el uso de diuréticos, como la espironolactona, para aliviar la sobrecarga de
liquidos (Zhang et al., 2020). Pero si esta claro que el tratamiento farmacoldgico de la
ICFEVIp debe incluir diuréticos para la sobrecarga de volumen, tratamiento de las
enfermedades coexistentes tanto cardiovasculares como las no cardiovasculares, practica de
ejercicio aerobico, capacitacion para aumentar la tolerancia al ejercicio, educacion sobre

cuidado personal y cambios saludables en el estilo de vida (Redfield, 2016).

A excepcién de algunas enfermedades por depésito, no existe un tratamiento
especifico para la ICFEVIp. Se tratan las causas y afecciones subyacentes, que son
esencialmente las mismas que en la ICFEVIr, es decir, HTA y EAC. Por lo tanto, se usa
esencialmente la misma medicacion que para la ICFEVIr (Ponikowski et al., 2016; Yancy et
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al., 2017). Los IECA o los blogueadores de los receptores de angiotensina y los bloqueadores
beta se recomiendan en pacientes con HTA. Los antagonistas de la aldosterona también son
apropiados para su uso. Los diuréticos se recomiendan como parte del tratamiento
antihipertensivo (tiazidas) y para aliviar los sintomas en caso de exceso de liquido
(Ponikowski et al., 2016; Yancy et al., 2017). Por su parte el uso de beta bloqueadores en el
tratamiento de pacientes que tienen ICFEVIp debe limitarse a indicaciones especificas por
parte del profesional especializado (Redfield, 2016).

Hasta la fecha, la terapia farmacoldgica estandar no ha logrado mejorar el pronéstico
en ICFEVIp de manera convincente (McDonagh et al., 2021), pero el ejercicio aerébico ha
demostrado un beneficio constante en la capacidad aer6bica y la calidad de vida de esta
poblacién de pacientes (Beckers y Gevaert, 2020; Tanaka et al., 2018).

Tratamiento no farmacol6gico

No se esperaba que en la década de 1950 se realizara ejercicio; en la década de 1970,
la comunidad médica comenz6 a reconocer los beneficios del ejercicio para la salud (Guiraud
et al., 2012). Hoy, los efectos beneficiosos del ejercicio en pacientes con insuficiencia
cardiaca y enfermedad coronaria estan bien respaldados por una serie de estudios, como un
estudio de cohorte basado en la comunidad, estudio longitudinal y revisién sistematica y
metaanalisis (Belardinelli et al., 1999; Taylor et al., 2004; Witt et al., 2004).

Los ejercicios se encuentran entre las principales estrategias terapéuticas para el
tratamiento de la ICFEVIr e ICFEVIp siendo agentes importantes en la disminucién de la
morbimortalidad de estos pacientes (Edelmann et al., 2011). El entrenamiento fisico como
terapia novedosa ha demostrado que mejora la capacidad aerdbica y calidad de vida con
ICFEVIp (Fukuta et al., 2019). Se citan algunos de los numerosos beneficios de la RHC en
pacientes con IC como por ejemplo un aumento de la capacidad para realizar ejercicio, una
mejor funcion diastolica, un tono vagal mejorado y un tono simpatico méas bajo, ademas de
una funcion endotelial mejorada (Malfatto et al., 2009; Ponikowski et al., 2016; Tanaka et
al., 2018).

Upadhya y Kitzman, (2019) en su publicacion sobre “Insuficiencia cardiaca con

fraccion de eyeccion conservada: nuevos enfoques de diagnostico y tratamiento”
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recomiendan que todo paciente debe realizarse una prueba supervisada de ejercicio maximo
con monitoreo de isquemia antes de que comiencen un programa de entrenamiento. El
programa de entrenamiento para pacientes estables con ICFEVIp debe ser un programa
estructurado, supervisado y puede ser en el hospital o en una instalacion especializada,
siempre que haya una supervision cercana disponible. Consiste en ejercicio de resistencia
continuo de masa muscular de intensidad moderada durante 20 a 60 minutos por sesién, de
3 a5 dias por semana. El ejercicio generalmente se realiza en una bicicleta o banda de correr.
Laduraciony la frecuencia del esfuerzo deben aumentarse antes de incrementar la intensidad.
Una vez que los pacientes demuestran tolerancia a los niveles de entrenamiento aerobico, se
deben considerar las actividades de entrenamiento de resistencia. Después del ajuste
supervisado, dependiendo del progreso individual, los pacientes generalmente deberian
poder ser transferidos a un programa de entrenamiento de mantenimiento de ejercicios en el

hogar.

Las pautas del Colegio Americano del Corazén y de la Asociacion Americana del
Corazén recomiendan un programa de ejercicio fisico moderado y regular para todos los
pacientes con IC, que parece razonable. Los programas de entrenamiento fisico que se
ofrecen a los pacientes con IC en los servicios de rehabilitacion cardiaca incluyen
principalmente ejercicios aerébicos complementados con ejercicios de resistencia,

estiramiento y, en algunos casos, ejercicios respiratorios (Herdy y Benetti, 2018).

Para Lima et al. (2018) la ICFEVIp es un sindrome multifactorial caracterizado por
una capacidad al ejercicio limitada, reporta que en pacientes con ICFEVIp los efectos
subagudos de HIIT sobre la funcion endotelial y la PA auln se desconocen, por lo que el HIIT

es una estrategia emergente para la rehabilitacion del ejercicio en diferentes entornos.

La prescripcion de la intensidad del ejercicio aerobico es también un tema clave en la
rehabilitacion cardiaca, ya que esta directamente relacionado tanto con la cantidad de mejora
en la capacidad de ejercicio como con el riesgo de eventos adversos durante el ejercicio. El
objetivo es proporcionar a los profesionales informacion actualizada sobre la identificacion
de diferentes dominios de intensidad del ejercicio, los métodos de determinacion directa e
indirecta de la intensidad del ejercicio tanto para el entrenamiento aerébico continuo como a

intervalos, los efectos del uso de diferentes ejercicios, protocolos de prescripcion de la

21



intensidad del ejercicio y las indicaciones de prescripcion recomendada del entrenamiento

fisico en grupos especificos de pacientes cardiacos (Mezzani et al., 2013).
2. Entrenamiento a intervalos de alta intensidad en rehabilitacion cardiaca

Kiviniemi et al. (2014) informaron que HIIT era superior al entrenamiento aerdbico
continuo tradicional en personas sanas para mejorar la funcion autonoma cardiaca y
sugirieron que el efecto verificado sobre la funcion autonoma posterior a HIIT se relaciond
con una mejor modulacion de los baroreceptores y control vagal, y un mayor consumo de

oxigeno (VO2max) comparado con el ejercicio de resistencia aerdbica.

Cuando se implementa HIIT en los programas de entrenamiento fisico, puede permitir
una adaptacion gradual de los musculos esqueléticos a mayores intensidades de ejercicio
(Araujo et al., 2019). La intensidad del entrenamiento con ejercicios aerébicos es un tema
clave en la rehabilitacion cardiaca. La intensidad del ejercicio esta directamente relacionada
con la cantidad de mejora en la capacidad de ejercicio y el riesgo de eventos adversos durante
el ejercicio, y los rangos de intensidad para la prescripcion del entrenamiento aerdbico se
incluyen en varias guias y publicaciones relacionadas con la prevencion secundaria y la

rehabilitacion cardiaca (Camm et al., 2009; Mezzani et al., 2013).

Cabe destacar que, ademas de la intensidad, hay otros dos componentes principales
del volumen semanal de entrenamiento aerébico como son la duracion de la sesion que va a
depender de la intensidad del ejercicio elegido, cuanto mayor sea la intensidad del ejercicio,
menor serd la duracion. El otro componente es la frecuencia de las sesiones de ejercicio, una
frecuencia de 3 a 4 sesiones por semana; se reconoce que una frecuencia mayor o menor
puede requerir modificaciones en la prescripcién de la intensidad del ejercicio (Hansen et al.,
2005; Mezzani et al., 2013).

En lo que respecta a la modalidad de entrenamiento, el término entrenamiento
"continuo" se refiere a una modalidad de entrenamiento en la que se puede realizar una sesion
de ejercicio durante al menos 20 minutos con una sensacion de fatiga leve o
moderada; mientras que el término entrenamiento de “intervalos” se refiere a sesiones de
gjercicio mas cortas que no pueden mantenerse por mas tiempo debido a una excesiva

sensacion de fatiga (Mezzani et al., 2013). El entrenamiento por intervalos se puede definir
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como sesiones repetidas de ejercicio de corta duracion, de intensidad alta a severa o de severa
aextrema (es decir, de 10 segundos a 3-5 minutos), separadas por breves periodos de ejercicio
de menor intensidad que permiten una recuperacion activa. El término entrenamiento
aerobico en intervalos o HIIT se usa a menudo para describir el entrenamiento en intervalos

en el dominio de intensidad alta a severa (Mezzani et al., 2013).

Los intervalos en alta intensidad suelen ser de duracién muy corta, con un rango de
aproximado de 10 a 15 segundos a 4 a 5 minutos (Roy, 2013). La intensidad de cada intervalo
se puede describir de varias formas: Roy (2013) lo define como 80-95% de la frecuencia
cardiaca maxima, Laursen y Jenkins (2002) por encima del umbral anaeroébico, y Gayda et
al. (2016) como superior al 85% del VO: pico. La serie de ejercicios de entrenamiento puede
variar desde 10 a 40 min segun la duracion del trabajo y los periodos de recuperacién (Roy,
2013).

Aunque en este dominio es inevitable una contribucion significativa de las fuentes
energéticas anaerdbicas al rendimiento total de energia, la mayor parte de la energia necesaria
aun se produce de forma aerdbica. Actualmente, el modelo HIIT mas utilizado consiste en
una entrada en calor de 10 minutos seguida de intervalos de 4 por 4 minutos al 85-95 % de
la FCr, con fases de recuperacion activa de 3 minutos al 70 % de la FCr (Helgerud et al.,
2007; Moholdt et al., 2009; Wisloff et al., 2007).

En el HIIT se ha encontrado que tiene efectos positivos agudos y crénicos en la salud
(Guiraud et al., 2012; Shepherd et al., 2015). EI HIIT se ha estudiado bastante bien en
pacientes con enfermedad de las arterias coronarias y enfermedades cardiacas, insuficiencia
cardiaca con fraccion de eyeccion reducida, pero menos estudiada en pacientes con otras
afecciones o procedimientos (Krampsy Lane-Cordova, 2021). Algunos estudios han
encontrado que el HIIT mejora el VO.max mas que el ejercicio continuo de intensidad
moderada (Daussin et al., 2008; Helgerud et al., 2007).

Un tipico programa de HIIT en rehabilitacion cardiaca tiene una duracién de 12
semanas, con 4 minutos y 4 intervalos de trabajo al 85-95% de la frecuencia cardiaca maxima,
y una recuperacion alterna que dura 3 minutos por intervalo (Quindry et al., 2019).
Actividades que se pueden realizar utilizando el entrenamiento a intervalos de alta intensidad

incluye caminar, correr, ciclismo, remo, natacion y otros (Gayda et al., 2016).
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Aunque algunos pueden cuestionar la seguridad del HIIT en pacientes con
enfermedades cardiacas, una revision encontré que el riesgo de eventos adversos es bajo, si
se siguen los protocolos ya establecidos (Guiraud et al., 2012). Hannan et al. (2018)
reportaron que existe evidencia contradictoria con respecto a la adherencia, y el HIIT no
parece ser superior al MICT en algunas variables, tales como factores de riesgo

cardiovascular y algunas medidas de rendimiento cardiaco.

El HIIT parece ser seguro para los pacientes estables de rehabilitacion cardiaca,
siempre que se realicen evaluaciones de riesgo adecuadamente y que se sigan debidamente
los protocolos ya establecidos. El entrenamiento es seguro para poblaciones de bajo riesgo y
puede ser méas prometedor que el MICT a largo plazo, pero se necesitan méas investigaciones
para determinar el efecto a lo largo del tiempo (Guiraud et al., 2012; Kramps y Lane-
Cordova, 2021). EI HIT puede ser preferible al MICT debido a tres razones: la variacion
constante en el protocolo; los beneficios més rapidos y/o mayores, mayor motivacion; y el
menor compromiso de tiempo (Reljic et al., 2019).
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Capitulo 111

METODOLOGIA

1. Tipo de estudio

El presente estudio consistio en un metaanalisis, este se define como “la tarea de
describir de forma comprensiva, integrar y analizar, con procedimientos cuantitativos, los
resultados obtenidos en las investigaciones cientificas realizadas sobre un problema
concreto” (Botella y Gambara, 2002, p.28).

Se dice que las caracteristicas del metaanalisis son la precision, la objetividad y la
replicabilidad (Botella y Sanchez-Meca, 2015). La precision se obtiene dando respuestas
numéricas en términos de estadisticos con propiedades conocidas. La objetividad se refiere a
una operacionalizacion explicita y clara de los conceptos involucrados. La replicabilidad se
traduce en que las decisiones adoptadas tengan la suficiente transparencia como para que una
repeticion independiente con los mismos criterios de decisién conduzca a los mismos

resultados.

El metaanalisis emplea la informacion de estudios primarios para calcular una
estimacion combinada denominada como tamafio de efecto (TE), la cual se estima por medio

de calculos estadisticos determinados (Botella y Zamora, 2017).

2. Fuentes de informacion

Las fuentes de informacidn de una revision sistemética con o sin metaanalisis sirven
para establecer una serie de criterios de inclusion y exclusion que permitan completar una
base de datos homogéneos para poder realizar una generalizacién de todos los estudios (segun
Botella y Zamora, 2017).

Una vez planteada la pregunta se puede localizar y reunir las fuentes de evidencia.
Esta suele ser la fase mas tediosa, sobre todo si hay abundante investigacion sobre la cuestion
planteada. Se suelen especificar unos criterios de inclusion y exclusion de los estudios en el
metaanalisis, cuyo objetivo no es otro que conseguir una base de datos suficientemente
homogénea como para permitir una generalizacion razonable. La busqueda se debe hacer por
todos los canales posibles, incluyendo tanto estudios publicados como no publicados. No hay
que olvidar que muchas veces los estudios aportan evidencia relevante, aunque sus objetivos

fueran muy diferentes de los del propio metaanalisis. A veces es incluso mejor que sea asi.
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3. Criterios de seleccion

Para este metaandlisis la inclusion de estudios tuvo en consideracién los siguientes

criterios:

Estudios publicados en cualquier pais, sin importar el idioma.

Estudios sin restriccion de fecha de publicacion, es decir desde el més antiguo hasta
el mas reciente.

Estudios con intervenciones con un minimo de 4 semanas.

Personas con diagnostico de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
preservada (FE > 40%).

Estudios que involucren la variable consumo méximo de oxigeno (VO:max).
Personas sedentarias sin limitacién fisica para realizar actividad fisica o que
practique regularmente actividad fisica.

Tener control farmacolégico adecuado de sus patologias cardiacas.

4. Criterios de exclusion

Respecto a los criterios de exclusion, se postularon los siguientes:

Estudios incompletos que no reflejaran la totalidad de los resultados.

Estudios que no permitieran calcular el tamafio del efecto (sin datos de promedios y
desviaciones estandar del pre y post).

Personas sin control médico y farmacolédgico adecuado.

Personas con limitacion para la practica de actividad fisica.

Individuos fisicamente activos.

5. Proceso de busqueda de estudios

Se realizé una blsqueda extensa en las siguientes bases de datos: Pubmed, Scielo,

Google Académico, EBSCOhost, Biblioteca Cochrane y Dialnet, revistas cientificas como

New England Journal of Medicine (NEJM), American Journal of Medicine, The Lancet, se

utilizo para buscar ensayos clinicos que investigaron los efectos del HIIT en la ICFEVIp.

Se incluyeron ensayos clinicos aleatorizados (ECA) y no aleatorizados, que

incorporaran las palabras clave en inglés y espafiol, relacionadas con las caracteristicas

especificas que involucraron a las variables de la investigacion (ejercicio aérobico intervalico
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de alta intensidad, insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada y consumo de

oxigeno,) asi como otras palabras clave (insuficiencia cardiaca, rehabilitacion cardiaca,

ejercicio aerdbico de intensidad moderada, entrenamiento aeroébico intervalico, disfuncion

ventricular diastolica, fraccion de eyeccion normal, fraccion de eyeccion conservada,

metaanalisis, revision sistematica). El flujograma del proceso de basqueda, revision, filtro y

seleccion de los estudios se presenta a continuacion:

)
g Total de articulos encontrados en la Registros adicionales de otras
g blusqueda (n=49) fuentes (n=2)
&)
=
=]
c
<)
s
N’
) ,
Articulos excluidos por estar duplicados (n=2):
Descartados por el titulo (n=24)
o
D
c
1]
A
L Articulos para lectura de resumen completo (n=23)
~— . . 7
PR Registros excluidos después de
leer el resumen completo (n=9)
o
(4]
=
5 Articulos para lectura completa
g (n=14)
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\A Registros excluidos (n=8):
o No especifica ICFEVIp
) . s s (n=1)
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e Incluye ICFEVIr < 45%
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c (n=3) e Solo 1 sesion de trabajo
(n=1)
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6. Proceso de colecta de datos

Se buscaron estudios con caracteristicas de reportes completos de ensayos clinicos
aleatorios. Esto permitié un paralelismo entre cada uno de los grupos de tratamiento.
Partiendo del planteamiento del problema de investigacion, se seleccionaron bases de datos
que facilitaron la basqueda de articulos cientificos a partir de palabras clave tanto en inglés
como en espafiol relacionadas con las caracteristicas especificas que involucraron a la

variable de investigacion, y que facilitaron el sustento tedrico para el desarrollo de esta.

De los estudios seleccionados se obtuvo promedio y desviacion estdndar de la variable
VO:max, del grupo control y grupo experimental. Se propuso obtener los datos ya sea por
revision de estadisticos descriptivos y/o contacto via correo electronico con los autores de

aquellos estudios donde no se publicé dicha informacion.
7. Evaluacion de la calidad de los estudios

Se utiliz6 la escala TESTEX (Smart et al., 2015). Dicha escala incluye 15 items que
deben ser cumplidos por las investigaciones (ver tabla 1). En este instrumento se asigna un
punto (1) si el estudio cumplio con el criterio establecido y un cero (0), si no lo cumplié, la
maxima puntuacion posible es de 15 puntos, mientras que la minima es de 0. Este instrumento
ya ha sido utilizado en metaanalisis previos para medir la calidad metodolégica de estudios
experimentales y cuasi experimentales (Loria-Calderén y Rodriguez-Hernandez 2019).
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Tabla 1.

Criterios utilizados para evaluar la calidad de los estudios segn escala TESTEX

Criterio

L N o 0o~ w b P

10.
11.
12.
13.
14.
15.

Criterios de elegibilidad claros y se cumplen

Métodos de aleatorizacion descritos y definidos

Ocultamiento de la asignacion de los participantes

Grupos sin diferencia estadistica en pretest

Cegamiento del evaluador

Mas del 85% de los participantes terminaron el estudio

Se reportan los eventos adversos para cada grupo

Se reporta la asistencia a las sesiones completadas por los participantes que terminaron el
estudio

Anélisis de intencidn de tratar

Se reporta analisis estadistico entre grupos para la variable dependiente principal
Se reporta andlisis estadistico entre grupos para la (s) variable(s) secundaria(s)
Se reportan los resultados de variabilidad de la (s) variable(s) secundaria(s)

Se reporta el nivel de actividad fisica del grupo control

La intensidad de ejercicio se mantuvo constante durante la intervencién

Se puede calcular el volumen y el gasto energético

8. Variables por estudiar

Variable independiente nominal: ejercicio aerébico intervalico de alta intensidad (HIIT).

Variable dependiente continua: consumo méximo de oxigeno (VO-mé&x).

Constante: insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada (ICFEVIp).

Variables moderadoras: tipo de evaluacion, semanas de duracion.

Calculos de tamafio de efecto: se propuso para este metaanalisis utilizar el tamafio de efecto

entre grupos y el modelo de efectos fijos, ya que se asumid que la muestra de tamarfios de

efecto metaanalizados no fuera representativa por la heterogeneidad de la poblacion y, por
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tanto, sus resultados se aplicaron solo a los estudios incluidos en el metaanalisis o a otros con

caracteristicas similares.

Las férmulas que se utilizaron para realizar el metaanalisis entre-intra-grupos, es decir
con tamarios de efecto (TE) que comparan dos grupos y dos mediciones aplicadas en los

mismos, son:

Paso 1: Tamafio de efecto sin correqgir (TE):

Se aplicaron las formulas propuestas por Morris (2008).

TEi = [(MpostG1 - MpreG1) - (MpostG2 - MpreG2)] / DSpre

DSpre = [(nG1 - 1)*DE? preG1 + (nG2 - 1)*DE? preG2] / (nG1 + nG2 - 2)
donde:

nG1ly nG2 son los tamafios de muestra de los grupos 1y 2 respectivamente (si se tratase de
un estudio experimental, el grupo homonimo seria el 1, y el control el 2).

MpreG1, MpostG1l, MpreG2 y MpostG2 son los promedios de las mediciones pre y post (o
mediciones 1y 2) de los grupos 1y 2, respectivamente

DEpreG12 y DEpreG? son los cuadrados de las DE (desviacion estandar) del pretest (o

medicion 1) de los grupos 1y 2 respectivamente.

Paso 2: Célculo del factor de correccion (c):
c=1-[3/(4*m - 1)] siendo m=nG1 +nG2 -2

Paso 3: Tamafio de efecto corregido (TEc):

Se multiplica el TE por el factor de correccion c:
TEc=TE*c

Paso 4: Varianza del tamafio de efecto corregido:

Férmula propuesta en Thomas et al (2015), entre otros autores:
Var=[(nG1l + nG2) / (nG1 * nG2)] + [TEc¥ (2 * (nG1 + nG2))]

Paso 5: Calculo de intervalos de confianza:

Se estiman intervalos al 95% de confianza.
Si se aplica el modelo de efectos fijos:
-1C95%= TEC - 1.96*\Var

+1C95%=TEc + 1.96*\Var
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Paso 6: Inverso de varianza (w):

Si se aplica el modelo de efectos fijos: w=1/ Var
Paso 7: Prueba de heterogeneidad (Q):

Para este estadistico se requirieron los datos de w y TEc obtenidos previamente para cada
grupo. Q se obtiene con la siguiente formula:

Q= (W*TEc?) - (X(W*TEc))? / Tw)

Donde:

Y(w*TEc?) es la suma de la multiplicacién de w por su respectivo TEc elevado al cuadrado.
Y(w*TEc) es la suma de la multiplicacion de w por su respectivo TEc.

Yw es la suma del estadistico w de cada grupo.

Paso 8: Célculo del tamafio de efecto promedio ponderado (TEpp):

Este es el estadistico mas relevante en un metaanalisis.
Si se aplica el modelo de efectos fijos:
TEpp=X(W*TEc) / Zw

Paso 9: Calculo de la varianza del tamaio de efecto promedio ponderado (VarTEpp):

Si se aplica el modelo de efectos fijos:
VarTEpp=1/Zw

Paso 10: Calculo de intervalos de confianza del TEpp:

Segun se explico en el paso 6, se estiman intervalos al 95% de confianza.

-1C95%= TEpp - 1.96*\'VarTEpp

+1C95%= TEpp + 1.96*\VarTEpp

Nota: se utiliza la VarTEpp adecuada para el modelo (efectos aleatorios o fijos) que se esté
aplicando.

Paso 11: Calculo del indice 12

Se aplica la misma formula e interpretacion ya descritas en el tutorial previo (entre grupos)

1=[Q - (n-1)]/Q

Paso 12: Prueba de sesgo (calculo de estadistico K0):
KO = (K*(d1-d2)) / d2
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Se empled la formula KO de Orwin (1983). Esta prueba permite conocer la cantidad de TE
no significativos o pequefios, los cuales son necesarios para reducir el TEglp estadisticamente
significativo a un TE pequefio (TE= 0.20), siendo no significativo. KO, por tanto, es el
numero de estudios necesarios para reducir el TEglp obtenido a un TEglp pequefio. K es la
cantidad de estudios que se incluyeron en el metaanalisis, d1 es el promedio ponderado de
los TE del metaanalisis (o sea, TEgIp), y d2 es el valor de un TE seleccionado el cual sera
TE=0.20 o TE= -0.20, segun determine el signo del TEglp analizado.

9. Andlisis estadisticos:

De los estudios seleccionados que cumplieron con los criterios de inclusion, se
extrajeron los datos necesarios para realizar los analisis estadisticos metaanaliticos. Estos
analisis fueron realizados por medio del programa estadistico The Jamovi Project (2021)
version 1.6.23.

El proceso estadistico general de los metaanalisis siguié varias etapas que se

describen a continuacion:

Calculo de tamafios de efecto (TEi) individuales (para cada estudio)

[ d

TEi intra-grupos (pre vs. post) por TEi entre-intra-grupos (GE pre-post)
separado en GE 'y GC vs GC pre-post)
Calculo de tamafio de efecto global Calculo de tamario de efecto global
ponderado (TEglp) ponderado (TEglp)
Pruebas de homogeneidad Pruebas de homogeneidad y anélisis de
seguimiento a posibles variables
moderadoras

Diagrama de flujo del proceso de analisis estadistico para el metaanalisis.
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Ademas, utilizando las férmulas antes citadas se realizaron pruebas para calcular la
varianza, desviacion estandar, intervalos de confianza, promedio ponderado, pruebas de
homogeneidad y heterogeneidad de estos resultados. Se midio el riesgo de sesgo de
publicacion y se llevaron a cabo pruebas adicionales para examinar el efecto de las variables

moderadoras.

La justificacion de la eleccion de estas formulas se apoyd en la necesidad de
evidenciar efectos asociados al cambio del VO.max. pre-post que pudieran ser atribuibles al
tratamiento o estimulo mediante HIIT. Para ello, el mejor estimador es el tamafio de efecto
(TE) entre grupos y mediciones (grupo experimental pre-post vs. grupo control pre-post)
segln Grissom y Kim (2012), y Morris (2008).

En general, se siguid los procedimientos descritos por Cooper et al. (2009) y Thomas
y French (1986). Se calcularon tamafios de efecto (TE) que compararan grupos
experimentales (que recibieran algun tipo de ejercicio HIIT o MICT) y controles (pacientes
que no recibieran estimulo alguno como ejercicio fisico). Es decir que se trabaj6 con TE intra
y entre grupos. Vale mencionar que una limitante para estos calculos subyacié en la
disponibilidad de informacion en los estudios revisados (estadisticos descriptivos: media,
desviacién estandar, cantidad de muestra por grupo; mediana y rango intercuartil, cuando no
se reportaban medias y desviaciones estandar). Los datos para los célculos de los TE debian
proceder de la medicion posterior a la intervencién, mas inmediata a ese momento. Asi
mismo, cuando se tuvo informacion de mediciones antes (pretest) y posterior (post test) a la
intervencion, se calculé TE intra-grupos para efectuar metaanalisis comparando entre

mediciones de grupos experimentales por aparte de los controles.

Luego de agrupar los TE segun las variables de interés, se determing el peso promedio
del TE del grupo, el error estandar e intervalos de 95% de confianza (esto como complemento
de la prueba Z tradicional) para cada grupo segun las férmulas propuestas por Cooper et al.
(2009) y Thomas y French (1986). Finalmente, el proceso general de metaanalisis requirid
del célculo de estadisticos de homogeneidad (Q e 1?) y de sesgo de publicacion (prueba de
Egger y grafico de embudo), siguiendo criterios de literatura especializada (Cohen, 1988;
Cooper et al., 2009; Egger et al., 1997; Ellis, 2009).
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Cabe mencionar que se elaboré una base de datos en una hoja de calculo con el
programa Excel de Windows, ademés de emplearse el médulo MAJOR del paquete
estadistico The Jamovi Project version 1.6.23 (Jamovi, 2021; R Core Team, 2020).

Para realizar los anlisis de combinacion de TE de los estudios y generar el resultado

global de metaanalisis se detalla a continuacion el proceso estadistico aplicado:

Metaanalisis intra-grupos: este modelo se utiliza para metaanalisis mediante los tamafios
de efecto (TE) que comparan dos mediciones (datos de las mediciones previa y post
intervencion) de un mismo grupo. Segun la disponibilidad de informacién en los estudios, se
realizd metaandlisis intra-grupos para los datos de los grupos experimentales y de los
controles por separado. Al igual que en los metaanalisis entre grupos, se emple6 el modelo
de metaanalisis de efectos aleatorios con el método especifico de méxima verosimilitud

restringida.

Metaanalisis entre grupos: este modelo se utiliza para metaanalisis entre grupos, por medio
de los tamarios de efecto (TE) que comparan dos grupos (datos de una medicién que para el
presente estudio correspondié a la post intervencion). Se emple6 el modelo de metaanalisis

de efectos aleatorios con el método especifico de maxima verosimilitud restringida.
Célculos para combinar los resultados de los estudios a revisar:

Tras calcular los TE de cada estudio y otros estadisticos mencionados previamente,
se calculé los TE globales de la variable dependiente (por tanto, se realiz6 un metaanalisis
especifico de la variable dependiente para la cual se haya calculado TE individuales). EI TE
global también requirié el célculo de intervalos de confianza al 95%. Ademas, se calculd los
estadisticos indicadores de homogeneidad / heterogeneidad (Q e 1%) y la prueba de sesgo de
publicacién (test de Egger). Como se ha adelantado, estos célculos se efectuaron con el

programa Jamovi (moédulo MAJOR, especifico para metaanalisis), version 1.6.23.
Anélisis de variables moderadoras:

Al obtenerse evidencias de heterogeneidad en los TE individuales, a partir de los
resultados de los estadisticos Q (con p<0.05) e 12 (275%), se aplico el andlisis de seguimiento
de variables moderadoras categoricas y métricas (continuas). Para este analisis de variables
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moderadoras continuas, se aplicd la regresion de minimos cuadrados ponderados, incluyendo

al inverso de la varianza como factor de ponderacion, segun Cooper et al. (2009).
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Capitulo IV
RESULTADOS

Como resultado de la basqueda sistematica y detallada de articulos que incluyeran
todas las palabras claves y variables a metaanalizar en las bases de datos ya previamente
citadas, se logrd encontrar un total de 49 estudios de los cuales 14 cumplieron criterios para
lectura completa, de esos; 8 estudios se excluyeron por las siguientes razones: 1 estudio no
especificaba si era ICFEVIp, 2 estudios incluian la definicion de ICFEVIr menor a 45%, de
4 estudios no fue posible acceder a los analisis estadisticos pece a solicitar dicha informacién

via ResearchGate a los autores, y 1 estudio fue hecho con una sola sesion de trabajo.

Por lo que solamente se incluyeron un total de 6 estudios para el presente metaanalisis,
importante aclarar que 3 estudios tienen solo grupo experimental y los otros 3 estudios

cuentan con grupo experimental y control.

Los estudios se seleccionaron segun su intervencion, en donde se buscaba comprobar
la planificacion de entrenamiento, (frecuencia, intensidad, volumen, densidad y tipo de
gjercicio), segun las fases, niveles o escalones incrementales, y aquellos que no incluian
metodologia del entrenamiento pero que si realizaban actividades con relacion a grupos de

control que solo recibian consejeria.

En el estudio Fu et al. (2013) participaron 15 individuos tanto en grupo experimental
como grupo control, distribuidos de forma igual por sexo en 10 hombres y 5 mujeres para
cada grupo, con edad promedio para el grupo experimental de 67,5 + 1,8 afios y para el grupo

control la edad promedio fue de 67,8 + 2,5 afios.

En el caso de Turri-Silva et al. (2021) se incluyeron un total de 16 individuos,
distribuidos equitativamente en 8 participantes para grupo experimental y 8 para grupo
control, en cuanto a la distribucion por sexo si hay una pequefia diferencia entre grupos ya
que para el grupo experimental 5 son hombres y 3 mujeres; para el grupo control 7 son
hombres y solo 1 mujer. En relacion con la edad promedio también hay diferencia entre
grupos, para grupo experimental fue de 60,9 £ 9,7 afios y para el grupo control de 56,0 + 9,7

anos.

36



Para el estudio de Mueller et al. (2021) el total de participantes fue de 118,
distribuidos para el grupo experimental 58 individuos y para el grupo control 60. La
distribucion por sexo fue practicamente equitativa para ambos grupos; 17 hombres y 41
mujeres para el grupo experimental, para el grupo control la distribucion por genero fue de
19 hombres y 41 mujeres. En cuanto a la edad promedio de los dos grupos fue muy similar,

para el grupo experimental fue 70 £ 7 afios y para el grupo control fue 69 + 10 afios.

Angadi et al. (2015) incluyé un total de 15 pacientes, distribuidos en grupo
experimental con 9 individuos sometidos a HIIT y un segundo grupo experimental con 6
individuos que fueron asignados a MICT. Con relacion a la distribucion por sexo en el grupo
HIIT fue de 8 hombres y 1 mujer, en el grupo MICT fue de 4 hombres y 2 mujeres. La edad
promedio para el grupo HIIT fue 69 + 6,1 afios y para el grupo MICT fue 71,5 + 11,7 afios.

En este estudio no se defini6 grupo control.

Para el estudio Donelli da Silveira et al. (2020) se incluyeron 19 participantes, igual
que el estudio anterior solo se definieron dos grupos; grupo experimental HIIT con 10
personas y segundo grupo experimental MICT con 9 personas. La distribucion por sexo fue
de 3 hombres y 7 mujeres para el grupo HIIT y de 4 hombres y 5 mujeres para el grupo
MICT. Respecto a la edad promedio por grupo fue muy similar, para el grupo HIT fue de
60 + 10 afios y para el grupo MICT fue 60 + 9 afios. En este estudio no se definid grupo

control.

En el caso de Hsu et al. (2019) el estudio se realizé entre individuos con ICFEVIr
entre ICFEVIp, se incluyeron 101 pacientes en total, se distribuyeron en 29 individuos con
FEVIpy 72 individuos con FEVIr. Respecto a la distribucién por sexo no se especifica para
cada grupo, solo se reportd que del total de 101 pacientes, 31 fueron mujeres y 70 fueron
hombres. En cuanto a la edad promedio tampoco se especifico por grupos, se indicé la edad

promedio de 61,5 afios. En este estudio no se definié grupo control.

En la tabla 2 se muestra una sintesis descriptiva de las caracteristicas principales de

cada estudio, metodologia y resultados de los estudios incluidos en el presente metaanalisis.
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Tabla 2.

Caracteristicas de los estudios incluidos en el metaanalisis de efectos cronicos de HIIT sobre VO:max en pacientes con ICFEVIp

Autor/afio

Caracteristicas del estudio

Metodologia

Resultados

Angadi et al. (2015)

Fuetal. (2013)

Hsu et al. (2019)

G1: n=9, edad: 69 *+ 6,1 afios. G2:
n=6, edad: 71,5 + 11,7 afios. Sexo:
hombres y mujeres. Poblacion:
ICFEVIp.

G1:n=15, edad: 67,5 + 1,8 afios.
G2: n=15, edad: 67,8 + 2,5 afios,
G3: n=15, edad: 63,0 + 2,1 afios.
Sexo: hombres y mujeres.
Paoblacién: ICFEVIp.

G1: n=29, edad: 61,5 afios. Sexo:
hombres y mujeres. Poblacion:
ICFEVIp. G2: n= 72, edad: 61,6
afios. Sexo: hombres y mujeres.
Poblacion: ICFEVIr.

G1: HIIT, G2: MICT. Frecuencia: 3
veces/sem X 4 sem. G1 y G2: c/sesion inici6
con 10 min calentamiento 50% FCr y finaliz6
con 5 min enfriamiento 50% FCr. G1: 8
intervalos de 2 min 80-95%, con 2 min recup
al 50% FCr, segunda sem 4 intervalos de 4
min 85-90% FCr con 3 min recup al 50%
FCr. Dispositivo: Cicloergémetro. G2: 30 min
70% FCr. Dispositivo: Cicloergémetro.

G1: HIIT, G2: CONTROL, G3: MICT.
Frecuencia: G1 y G3: 3 veces/sem x 12 sem.
G2: consejeria. G1: calentamiento: 3 min
30% FCr, sequido: 5 intervalos de 3 min 80%
FCr con 3 min 40% FCr recuperacion.
Dispositivo: Cicloergémetro. G3: 30 min 60%

FCr. Dispositivo: Cicloergémetro.

G1: HIIT, G2: HIIT. Frecuencia: 3 veces/sem
x 12 sem. G1: 5 intervalos de 3 min 80%
VO:max, con 3 min recup al 40% VO:max.
Dispositivo: Cicloergémetro. G2: 5 intervalos
de 3 min 80% VO-max, con 3 min recup al
40% VO.méx. Dispositivo: Cicloergdmetro.

VO.méax aument6 en un 9% después de HIIT de 19,2
a 21 mil/kg/min (p=0.04), pero el VOméx no cambid
después de MICT.

Después de la intervencion de 12 semanas, el grupo
HIIT exhibi6 una mayor pendiente de eficiencia de
consumo de oxigeno que los grupos MICT y grupo
control. el grupo HIIT revelé aumento del gasto
cardiaco (p<0.05) y disminuyo¢ la resistencia
periférica (P<0.05) en 25% a 75% o 100% del VO:
pico.

En los participantes HIIT hubo aumentos
significativos (p <0,001) del VO-mé&x en ICFEVIr
(post-HIIT vs pre-HIIT= 20,5 ml/kg/min frente a 17,2
ml/kg/min) y en ICFEVIp (post-HIIT vs a pre-HIIT=
18,5 ml/kg/min vs 16,2 ml/kg/min).

ContinGa en la pagina 39
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Continuacion de tabla 2 (viene de pagina 38)

Autor/afio Caracteristicas del estudio Metodologia Resultados
Turri-Silva et al. G1: n=8, edad: 60,9 £ 9,7 G1: HIIT, G2: CONTROL, G3: CRT. Aunque no tiene efectos sobre la funcién
(2021) afios. G2: n=8, edad: 56 £ 9,7  Frecuencia: 3 dias/sem x 12 sem. G1: 4 min endotelial; las modalidades HIIT y CRT fueron

afios G3: n=6, edad: 55 + 10,9
afios. Sexo: hombresy
mujeres. Poblacién: ICFEVIp.

Donelli da Silveiraet  G1: n=10, edad: 60 + 10 afios.

al. (2020) G2: n=9, edad: 60 £ 9 afios.
Sexo: hombres y mujeres.
Poblacién: ICFEVIp.

alta intensidad (80% FCmax), 3 min
intensidad moderada, total 4 ciclos de 7
min (28 min HIIT). Dispositivo: Banda sin
fin o Cicloergémetro. G3: 10 min
calentamiento, la carga inicio 50% de 1RM,
3 circuitos, serie de 12 repet, después de la
familiarizacion, las cargas se establecieron
en 60% 1RM para el mes 1, 70% 1RM para
el mes 2y 80% 1RM para el mes 3.
Repeticiones: 6-12 en las dos primeras sem
de c/mes y de 15-20 en las dos Ultimas sem.
Series: 3 de circuitos de c/ejercicio con 1
min de descanso entre ejercicios. Relacion
de cadencia del ejercicio fue de 1: 2. G2:
Consejeria.

G1: HIIT, G2: MICT. Frecuencia: 3
dias/sem x 12 sem. G1: 38 min X sesion, 10
min 50-60% VO-max, seguido de 4x4 min
80-90% VO.max, altern con 3x3 min de
enfriamiento a 50-60% VO.max.
Dispositivo: Banda sin fin. G2 : 47 min 50-
60% VOmax. Dispositivo: Banda sin fin.

capaces de producir un efecto positivo en el pico
de VO: (p<0,05).

Ambos grupos (HIIT y MICT) mostraron VO-
pico mejorado, pero los pacientes de HIIT
tuvieron un aumento significativamente mayor,
del 22%, en comparacion con el 11% en los
individuos de MICT (p<0,001). No hubo eventos
adversos relacionados con el ejercicio.

Continda en la pagina 40
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Continuacion de tabla 2 (viene de pagina 39)

Autor/afo

Caracteristicas del estudio

Metodologia

Resultados

Mueller et al. (2021)

G1: n=58, edad: 70,0 + 7 afios. G2:
n=58, edad: 70,0 + 8 afios. G3:
n=60, edad: 69,0 + 10 afios, Sexo:
hombres y mujeres. Poblacion:
ICFEVIp.

G1: HIIT, G2: MICT, G3: CONTROL.
Frecuencia: G1: 3 dias/sem x 12 sem.

G2: 5 dias/sem x 12 sem. G3: Asesoramiento
sobre act. fisica. G1: 38 min x sesién (10 min
35-50% FCr, intervalos 4x4 min 80-90% FCr,
intercalado 3 min de recup. activa). G2: 40
min x sesion, 35-50% FCr. Dispositivo:
Cicloergémetro.

Entre los pacientes con ICFEVIp, no hubo resultados
estadisticamente significativos en el cambio en el
VO: pico a los 3 meses entre los asignados a HIIT
frente a MICT (p= 0,41), las comparaciones
mostraron significativamente mayores cambios en el
HIIT vs control (p=0,01) y MICT frente al control
(p=0,001). Estos hallazgos no apoyan ni HIIT o
MICT comparado con actividad fisica basada en
pautas para pacientes con ICFEVIp.
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En la tabla 3 se muestra la evaluacion de la calidad metodoldgica de cada estudio segun la
escala de TESTEX (Smart et al., 2015).

Tabla 3.
Evaluacion de la calidad metodoldgica de los estudios incluidos en el metaanalisis segln
la escala TESTEX
Estudio Criterios de la escala TESTEX Puntos
Angadi  1.Criterios de elegibilidad claros y se cumplen (si); 2. Métodos de aleatorizacion  10/14
et al. descritos y definidos (si) ; 3. Ocultamiento de asignacion de los participantes (no) ; 4.
(2015)  Grupos sin diferencia estadistica en pretest (si); 5. Cegamiento del evaluador (no); 6.
Més del 85% de los participantes terminaron el estudio (si); 7.Se reportan los eventos
adversos para cada grupo (si); 8. Se reporta la asistencia a las sesiones completadas por
los participantes que terminaron el estudio (no); 9. Analisis de intencion de tratar (no);
10. Se reporta analisis estadistico entre grupos para la variable dependiente principal (si);
11. Se reporta andlisis estadistico entre grupos para la (s) variable(s) secundaria(s) (si);
12. Se reportan los resultados de variabilidad de los resultados (si); 13. Se reporta el nivel
de actividad fisica del grupo control (N.A); 14. La intensidad de ejercicio se ajustd
durante la intervencion (si); 15. Se puede calcular el volumen y el gasto energético (no)
Fu et 1.Criterios de elegibilidad claros y se cumplen (si); 2. Métodos de aleatorizacion  11/15
al. descritos y definidos (si); 3. Ocultamiento de asignacion de los participantes (si); 4.
(2013)  Grupos sin diferencia estadistica en pretest (si); 5. Cegamiento del evaluador (no); 6.
Més del 85% de los participantes terminaron el estudio (si); 7.Se reportan los eventos
adversos para cada grupo (no); 8. Se reporta la asistencia a las sesiones completadas por
los participantes que terminaron el estudio (no); 9. Analisis de intencion de tratar (no);
10. Se reporta analisis estadistico entre grupos para la variable dependiente principal (si);
11. Se reporta analisis estadistico entre grupos para la (s) variable(s) secundaria(s) (si);
12. Se reportan los resultados de variabilidad de los resultados (si); 13. Se reporta el nivel
de actividad fisica del grupo control (si); 14. La intensidad de ejercicio se ajust6 durante
la intervencion (si); 15. Se puede calcular el volumen y el gasto energético (i)
Hsu et 1.Criterios de elegibilidad claros y se cumplen (si); 2. Métodos de aleatorizacion  9/14
al. descritos y definidos (no); 3. Ocultamiento de asignacion de los participantes (no); 4.
(2019)  Grupos sin diferencia estadistica en pretest (si); 5. Cegamiento del evaluador (no); 6.

Mas del 85% de los participantes terminaron el estudio (si); 7.Se reportan los eventos
adversos para cada grupo (si); 8. Se reporta la asistencia a las sesiones completadas por
los participantes que terminaron el estudio (no); 9. Analisis de intencion de tratar (no);
10. Se reporta analisis estadistico entre grupos para la variable dependiente principal (si);
11. Se reporta analisis estadistico entre grupos para la (s) variable(s) secundaria(s) (si);
12. Se reportan los resultados de variabilidad de los resultados (si); 13. Se reporta el nivel
de actividad fisica del grupo control (N.A); 14. La intensidad de ejercicio se ajustd
durante la intervencién (si); 15. Se puede calcular el volumen y el gasto energético (no)
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Continuacion de tabla 3 (viene de pagina 41)

Estudio

Criterios de la escala TESTEX

Puntos

Turri-Silva et
al. (2021)

Donelli da
Silveira et al.
(2020)

Mueller et al.
(2021)

1.Criterios de elegibilidad claros y se cumplen (si); 2. Métodos de aleatorizacion
descritos y definidos (si); 3. Ocultamiento de asignacion de los participantes (si) ;
4. Grupos sin diferencia estadistica en pretest (si); 5. Cegamiento del evaluador
(no); 6. Mas del 85% de los participantes terminaron el estudio (si); 7.Se reportan
los eventos adversos para cada grupo (si); 8. Se reporta la asistencia a las sesiones
completadas por los participantes que terminaron el estudio (no); 9. Andlisis de
intencién de tratar (no); 10. Se reporta analisis estadistico entre grupos para la
variable dependiente principal (si); 11. Se reporta analisis estadistico entre grupos
para la (s) variable(s) secundaria(s) (si); 12. Se reportan los resultados de
variabilidad de los resultados (si); 13. Se reporta el nivel de actividad fisica del
grupo control (si); 14. La intensidad de ejercicio se ajusto durante la intervencion
(si); 15. Se puede calcular el volumen y el gasto energético (no)

1.Criterios de elegibilidad claros y se cumplen (si); 2. Métodos de aleatorizacion
descritos y definidos (si) ; 3. Ocultamiento de asignacion de los participantes (si)
; 4. Grupos sin diferencia estadistica en pretest (si); 5. Cegamiento del evaluador
(no); 6. Més del 85% de los participantes terminaron el estudio (si); 7.Se reportan
los eventos adversos para cada grupo (si); 8. Se reporta la asistencia a las sesiones
completadas por los participantes que terminaron el estudio (no); 9. Andlisis de
intencién de tratar (no); 10. Se reporta analisis estadistico entre grupos para la
variable dependiente principal (si); 11. Se reporta analisis estadistico entre grupos
para la (s) variable(s) secundaria(s) (si); 12. Se reportan los resultados de
variabilidad de los resultados (si); 13. Se reporta el nivel de actividad fisica del
grupo control (N.A); 14. La intensidad de ejercicio se ajusté durante la
intervencion (si); 15. Se puede calcular el volumen y el gasto energético (si)

1.Criterios de elegibilidad claros y se cumplen (si); 2. Métodos de aleatorizacion
descritos y definidos (si) ; 3. Ocultamiento de asignacion de los participantes (si)
; 4. Grupos sin diferencia estadistica en pretest (si); 5. Cegamiento del evaluador
(no); 6. Mas del 85% de los participantes terminaron el estudio (si); 7.Se reportan
los eventos adversos para cada grupo (si); 8. Se reporta la asistencia a las sesiones
completadas por los participantes que terminaron el estudio (no); 9. Analisis de
intencién de tratar (no); 10. Se reporta analisis estadistico entre grupos para la
variable dependiente principal (si); 11. Se reporta analisis estadistico entre grupos
para la (s) variable(s) secundaria(s) (si); 12. Se reportan los resultados de
variabilidad de los resultados (si); 13. Se reporta el nivel de actividad fisica del
grupo control (si); 14. La intensidad de ejercicio se ajust6 durante la intervencién
(si); 15. Se puede calcular el volumen y el gasto energético (si)

11/15

11/14

12/15

Nota: Estudios, los criterios y el puntaje de la escala TESTEX. Se puntda solo cuando el criterio es claro. Si
después de una lectura exhaustiva del estudio no se cumple algun criterio, no se deberia otorgar la puntuacién
para ese criterio. La cantidad de puntos varian de acuerdo con el disefio metodoldgico de los estudios. N.A: no

aplica.

En la tabla 3, se observan las fortalezas metodologicas de los estudios como por

ejemplo que todos cumplieron con los criterios de elegibilidad para realizar el metaanalisis

(criterio 1). Una de las fortalezas encontradas en todas las investigaciones es que todos los

estudios reportaron el analisis estadistico entre grupos para la variable dependiente principal

(criterio 10).
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Se encontro deficiencias metodoldgicas en la estructura metodologica de los 6
estudios como lo fue el cegamiento del evaluador (criterio 5), también se evidencio
deficiencias en 3 estudios ya que no contaban con grupo control por lo que no aplica asignar
puntaje con relacion al criterio 13 en correspondencia con el nivel de actividad fisica del
grupo control. Otra de las deficiencias encontradas en los 6 estudios fue que no se reporta la
asistencia a las sesiones completadas por los participantes (criterio 8) solo se reporta que mas
del 85% de los participantes completaron satisfactoriamente el estudio (criterio 6).

Resultados del metaanalisis

A continuacion se presentan los principales resultados estadisticos del metaanélisis
realizado con el modelo de efectos aleatorios de maxima similitud. Estos corresponden al
efecto cronico del HIIT sobre el consumo maximo de oxigeno en individuos con ICFEVIp.
En la tabla 4 se resumen los resultados del metaanalisis intragrupo (pre y post) de los grupos

experimentales.

Tabla 4.

Resumen del metaanalisis de efectos cronicos de HIIT sobre el VO:max en pacientes con
ICFEVIp. Tamarios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de grupos
experimentales HIIT.

Intervalos de

confianza
(95%)
Modelo  Cantidad Cantidad TEglp Error IC- IC+ Q 1> Prueba de Egger
de de TE estandar (valor p)
estudios
No 6 6 1,11 0,452 0,229 1,999 4552 93% 0,007
corregido
Corregido 5 5 0,747 0,306 0,146 1,348 26,48 85% 0,46

Notas: HIT: Ejercicio aerdbico intervalico de alta intensidad, VO.max: consumo maximo de oxigeno
ICFEVEIp: insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada, TE: tamafio de efecto, TEglp: Tamafio
de efecto global ponderado, IC: Intervalos de confianza, Q: Prueba de heterogeneidad, 1%: Porcentaje de
heterogeneidad. p: Significancia de prueba de sesgo Egger.
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Figura 1.

Gréfico de bosque modelo no corregido de los efectos crénicos de HIIT sobre VO.méax en
pacientes con ICFEVIp. Tamafios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de
grupos experimentales HIIT.

Angadi et al. (2017) l—‘—I—! 0.31[-0.29, 0.92]
Fuetal. (2013) ———— 3.40[2.12, 4.69]
Hsu et al. (2019) — 1.86 [ 1.27, 2.48]
Turri-Silva et al. (2021) H—I—i 0.44 [-0.21, 1.09]
Donelli da Silveira et al. (2020) —— 0.97[0.27, 1.67]
Mueller et al. (2021) t-.-4 0.24 [-0.02, 0.50]
RE Model ——— 1.1110.23, 2.00]

Il:[llil
4 0 1 2 3 4 5

TE positivo indica aumento VO2max

Figura 2.
Gréfico de embudo modelo no corregido de los efectos crénicos de HIIT sobre VO-méax en

pacientes con ICFEVIp. Tamafios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de
grupos experimentales HIIT.

Standard Error
0.328 0.164
|
)

0.491
|

0.655
|
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Observed Outcome
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Figura 3.

Grafico de bosque modelo corregido de los efectos crénicos de HIIT sobre VO:méx en
pacientes con ICFEVIp. Tamafios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de
grupos experimentales HIIT.

Angadi et al. (2017) ﬁ_._. 0.31[-0.29, 0.92]
Hsu etal. (2019) — 1.86 [ 1.27, 2.46]
Turri-Silva et al. (2021) —.—' 0.44 [-0.21, 1.09]
Donelli da Silveira et al. (2020) — 0.97 [0.27, 1.67]
Mueller et al. (2021) i_H 0.24 [-0.02, 0.50]
RE Model E— 0.75[0.15, 1.35]

e S e e — —
05 0 05 1 15 2 25

TE positivo indica aumento VO2max

Figura 4.
Gréfico de embudo modelo corregido de los efectos cronicos de HIIT sobre VO.méx en

pacientes con ICFEVIp. Tamafios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de
grupos experimentales HIIT.

0
|

0.178 0.089

Standard Error

0.268
!
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Tabla 5.

Resumen del metaanalisis de efectos crénicos de MICT sobre el VO-méx en pacientes con
ICFEVIp. Tamafos de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de grupos
experimentales MICT.

Intervalos de
confianza (95%)

Cantidad de Cantidad TEglp Error IC- IC+ Q 1> Prueba de Egger
estudios de TE estandar (valor p)
4 4 0,266 0,104 0,061 0,47 1,614 0% 0,643

Notas: MICT: entrenamiento continuo aerdbico de intensidad moderada, VOméx: consumo méaximo de
oxigeno ICFEVElIp: insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada, TE: tamafio de efecto, TEglp:
Tamario de efecto global ponderado, IC: Intervalos de confianza, Q: Prueba de heterogeneidad, 1%: Porcentaje
de heterogeneidad. p: Significancia de prueba de sesgo Egger.

Figura 5.
Grafico de bosque de los efectos cronicos de MICT sobre VO:max en pacientes con ICFEVIp.
Tamarios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de grupos experimentales MICT.

Angadi et al. (2015) ' . -0.03[-0.70, 0.65]
Fu etal. (2013) '—_-% 0.14 [-0.35, 0.62]
Donelli da Silveira et al. (2020) : = 049 [-0.14, 1.12]
Mueller et al. (2021) r—.—4 0.31[0.05, 0.57]
RE Model ——-— 0.27[0.08, 0.47]
[ T I I I 1
4 05 0 0.5 1 15

TE positivo indica aumento VO2max
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Figura 6.

Gréfico de embudo de los efectos crénicos de MICT sobre el VO.méx en pacientes con
ICFEVIp. Tamafios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos Datos de grupos
experimentales MICT.

0.086
|

Standard Error
0.172

0.258
!

0.344

-0.5 0 0.5 1

Observed Outcome

Tabla 6.

Resumen del metaanalisis de efectos crénicos de HIIT sobre el VO-méx en pacientes con
ICFEVIp. Tamafos de efecto (TE) entre grupos. Datos de grupos experimentales HIIT vs
MICT del mismo estudio.

Intervalos de
confianza (95%)

Cantidad de Cantidad Error i ,  Prueba de Egger
estudios de TE TEglp estandar IC IC+ Q ! (valor p)
4 4 0,84 0,591 -0,318 1,997 252 90% 0,39

Notas: HIIT: Ejercicio aerébico intervalico de alta intensidad, MICT: entrenamiento continuo aerébico de
intensidad moderada, VO-max: consumo méaximo de oxigeno ICFEVEIp: insuficiencia cardiaca con fraccion
de eyeccion preservada, TE: tamafio de efecto, TEglp: Tamafio de efecto global ponderado, IC: Intervalos de
confianza, Q: Prueba de heterogeneidad, 1?: Porcentaje de heterogeneidad. p: Significancia de prueba de sesgo
Egger.
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Figura 7.

Gréfico de bosque de los efectos crénicos de HIIT sobre el VO:méx en pacientes con
ICFEVIp. Tamaros de efecto (TE) entre grupos. Datos de grupos experimentales HIIT vs

MICT del mismo estudio.

Angadi et al. (2015) — 0.83 [-0.18, 1.84]
Fu etal. (2013) —— 2.58 [ 1.64, 3.52]
Donelli da Silveira et al. (2020)  ——s—— 0.03 [-0.83, 0.89]
Mueller et al. (2021) — 0.07 [-0.29, 0.43]
RE Model — 0.84 [-0.32, 2.00]

I i T T T |
-1 0 1 2 3 4
TE positivo indica aumento VO2max

Figura 8.

Grafico de embudo de los efectos cronicos de HIIT sobre el VO:méx en pacientes con
ICFEVIp. Tamafos de efecto (TE) entre grupos. Datos de grupos experimentales HIIT vs

MICT del mismo estudio.

0.258 0.129
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Standard Error

0.387
|

0.516
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Tabla 7.
Resumen del metaanalisis de efectos crdnicos de HIIT sobre el VO.max en pacientes con
ICFEVIp. Tamanos de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de grupos control.

Intervalos de
confianza (95%)

Cantidad de Cantidad TEglp  Error IC- IC+ Q 1> Prueba de Egger
estudios de TE estandar (valor p)
3 3 -0,31 0259 -0,814 0,201 6,619 72% 0,688

Notas: HIIT: Ejercicio aerébico intervalico de alta intensidad, VO.max: consumo maximo de oxigeno
ICFEVEIp: insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada, TE: tamafio de efecto, TEglp: Tamafio
de efecto global ponderado, IC: Intervalos de confianza, Q: Prueba de heterogeneidad, 12: Porcentaje de
heterogeneidad. p: Significancia de prueba de sesgo Egger.

Figura 9.
Gréfico de bosque de los efectos créonicos de HIIT sobre el VO:méx en pacientes con
ICFEVIp. Tamarios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de grupos control.

Mueller et al. (2021) — -0.09[-0.34, 0.16]
Fuetal. (2013) — -0.88[-1.45, -0.31]
Turri-Silva et al. (2021) —— -0.03[-0.64, 0.59]
RE Model ——— -0.31[-0.81, 0.20]

I T 1 i 1 |
-1.5 -1 -0.5 0 0.5 1

TE positivo indica aumento YO2max
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Figura 10.
Grafico de embudo de efectos crénicos de HIIT sobre el VO-max en pacientes con ICFEVIp.
Tamarios de efecto (TE) pre vs post test intra-grupos. Datos de grupos control.

0.157 0.079

Standard Error

0.236
|

0.314
|
.

Observed Outcome

Tabla 8.

Resumen del metaanalisis de efectos cronicos de HIIT sobre el VO-méax en pacientes con
ICFEVIp. Tamarios de efecto (TE) entre grupos. Datos de grupos experimentales HIIT vs
grupo control.

Intervalos de
confianza (95%)

Cantidad de Cantidad Error ) ,  Prueba de Egger
estudios de TE TEglp estandar IC IC+ Q ! (valor p)
3 3 0,886 0,837 -0,756 2,527 22,9 93,3% 0,629

Notas: HIT: Ejercicio aerdbico intervalico de alta intensidad, VO.max: consumo maximo de oxigeno
ICFEVEIp: insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada, TE: tamafio de efecto, TEglp: Tamafio
de efecto global ponderado, IC: Intervalos de confianza, Q: Prueba de heterogeneidad, 12: Porcentaje de
heterogeneidad. p: Significancia de prueba de sesgo Egger.
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Figura 11.

Gréfico de bosque de los efectos crénicos de HIIT sobre el VO:méx en pacientes con
ICFEVIp. Tamaros de efecto (TE) entre grupos. Datos de grupos experimentales HIIT vs
grupo control del mismo estudio.

Fuetal. (2013) — 261[ 1.6, 3.56]
Turri-Silva et al. (2021) — 0.10[-1.03,0.82]
Mueller et al. (2021) . 022 [0.14, 0.58]
RE Model —— 0.89[-0.76, 2.53]

TE positivo indica aumento VO2max

Figura 12.

Grafico de embudo de los efectos cronicos de HIIT sobre el VO:méx en pacientes con
ICFEVIp. Tamafos de efecto (TE) entre grupos. Datos de grupos experimentales HIIT vs
grupo control del mismo estudio.
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En la tabla 4, se resumen los (TE) pre vs post test intra-grupos de los grupos
experimentales HIIT, se evidencia que hubo un tamafio de efecto promedio global ponderado
grande (1,11) con un intervalo de confianza superior al 95%, ademas se observa una
heterogeneidad alta (1°= 92,98%), lo que da como resultado un efecto estadisticamente
significativo del HIIT sobre el VO.max en los pacientes con ICFEVIp de los grupos
experimentales, lo que significa que el tipo de modalidad de ejercicio aplicada si tuvo efectos

beneficiosos sobre la variable dependiente consumo maximo de oxigeno.

En la figura 1, se presentan los tamafios de efecto individual de los grupos
experimentales de los 6 estudios incluidos en el metaanalisis y el tamafio promedio global
ponderado con efecto estadisticamente distinto de cero. Se puede observar en la figura 1 que
el estudio Fu et al. (2013) como estudio con valores extremos que eventualmente puede ser
el responsable del sesgo de observancia, por lo que se decidié correr nuevamente el

metaanalisis eliminando el mencionado estudio, obteniendo un modelo corregido.

Se observa en la figura 2 como los resultados del metaanalisis no cambian pues se
mantiene un tamafio de efecto global estadisticamente distinto de cero y que tiende a ser
grande (0,75). Por lo que se concluye que de forma global si hay un efecto estadisticamente
significativo del HIIT sobre el VO.méax en los pacientes con ICFEVIp. Sin embargo es
necesario examinar las variables moderadoras, con el fin de justificar si hay efecto moderador
sobre los resultados del metaandlisis. Por lo anterior se analizaron las siguientes variables

moderadoras en los grupos experimentales:

Variables moderadoras categoricas
e Tipo de evaluacion: 1= Cicloergdmetro y 2= Banda rodante
Variables moderadoras continuas

e Duracion de la sesion (semanas): 1= 4 semanas, 2= 12 semanas
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Tabla 9.

Resumen del analisis de seguimiento a variables moderadoras de los efectos crénicos de
HIIT sobre VO:max en pacientes con ICFEVIp. Datos de grupos experimentales.

95% de confianza
Variables moderadoras Niveles TE n IC- IC+ Qb gl
Semanas de duracién 4 semanas 0135 1 -0,536 0,8061 0,004 1
12 semanas 0,113 5 -0,1027 0,3287

Tipo de evaluacion Cicloergébmetro 0,087 5 -0,1265 10,2999 0,945 1
Bandarodante 0,48 1  -0,2844 1,2451
Notas: HIIT: Ejercicio aer6bico intervalico de alta intensidad, VO:méx: consumo méaximo de oxigeno
ICFEVEIp: insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccién preservada, tamafio de efecto, n: cantidad de
tamafios de efecto, IC: intervalo confianza, Qb: heterogeneidad entre grupos, gl: grados de libertad (valor critico
de chi cuadrado para gl=1: 3,84).

Como se resume en la tabla 9, la duracion de las semanas tiene un Qb menor a 3,84
por lo que no es estadisticamente significativo y no tiene un efecto moderador sobre los
resultados del metaanalisis con base a esta evidencia. En el caso del tipo de evaluacion
sucede lo mismo, también tiene un Qb menor al valor critico de chi cuadrado para 1 grado
de libertad por lo que tampoco hay un efecto moderador estadisticamente significativo sobre

los resultados.

Los tamafios de efecto promedio (tabla 9, figuras 1 a 4) de cada categoria son
relativamente homogéneos, muy pequefios entre los grupos, ademdas con intervalos de
confianza de las categorias iguales a cero. Por lo que se concluye que hay evidencia débil
que de 4 semanas 0 12 semanas produzca un TE significativo, igualmente no se puede

descartar que un tiempo mayor de duracion en semanas sea mejor.

También aplica en el caso del tipo de evaluacion, se concluye que es indistinto si se
usa cicloergdbmetro o banda rodante, no hay diferencias estadisticamente significativas entre
los dos, y tampoco se puede descartar que otro tipo de evaluacion sea mejor que los utilizados

en este metaanalisis.

Referente a los TE obtenidos en el grupo experimental MICT (tabla 5, figuras 5 y 6)
no requiere de andlisis de variables moderadoras ya que si hay mejora de consumo de oxigeno

en los 4 estudios que se metaanalizaron.
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Con respecto a los TE entre HIIT vs MICT (tabla 6, figuras 7 y 8) que es un analisis
complementario no hay diferencias estadisticamente significativas entre si, hay
heterogeneidad, se buscaron variables moderadoras entre los 4 estudios (Angadi et al. 2015;
Donelli da Silveira et al. 2020; Fu et al. 2013; Mueller et al. 2021) entre los dos grupos (HIIT
vs MICT) se documenta que Mueller et al. (2021) utilizaron una frecuencia de 5 veces por
semana para MICT contra 3 veces por semana para HIIT, y por otra parte hay que mencionar
que en el estudio Angadi et al. (2015) la duracion fue solamente por 4 semanas. En cuanto a
la intensidad de ambos grupos (HIT y MICT) fue practicamente la misma. Por tratarse de
una caracteristica que esta solo en un estudio y los otros son similares, y al tener este estudio
un comportamiento extremo en relacion con los demés podria causar un efecto moderador

sobre los resultados entre ambos grupos.

En cuanto a los grupos control (tabla 7, figuras 9 y 10) no hay efecto de cambio, es
igual a cero con un 95% de intervalo de confianza. No hay evidencia de que existiera variable
extrafia que alterara los resultados, dichos resultados dan mayor validez a lo que se encontro
en los grupos experimentales. Esto es un hallazgo importante ya que no siempre se examinan

los grupos control en los metaanalisis.

El TE de los grupos experimentales (tabla 8, figuras 11 y 12) si es atribuible a los
ejercicios que hicieron. Se evidencia que en este caso no hubo efecto diferente entre grupo
experimental y control en el post test. Pero la informacion de Fu et al. (2013) que se habria
eliminado en el modelo corregido en este caso fue el Unico que tuvo diferencias de los

controles.

Por falta de grupo control de Angadi et al. (2015), Hsu et al. (2019) y Donelli da
Silveira et al. (2020) se considera que el resultado expuesto en el metaanalisis no aporta
evidencia relevante y mas bien muestra que queda como tarea pendiente, verificar que exista
esta diferencia entre grupo experimental y grupo control en futuros estudios que incluyan
este disefio aleatorizado y controlado. Todo esto debido a la poca evidencia que se pudo

encontrar para metaanalizar.

54



Capitulo V
DISCUSION

La disfuncion diastolica del ventriculo izquierdo (V1) se asocia con la fisiopatologia
de la ICFEVIp y contribuye de manera importante a la intolerancia al ejercicio que resulta en
una reduccion de la calidad de vida en estos pacientes. Aunque los efectos del entrenamiento
con ejercicios sobre la funcién diastdlica del V1, la capacidad de ejercicio o la calidad de vida
en pacientes con ICFEVIp se han examinado en ECA, los resultados son inconsistentes

debido en parte a lo limitado de tener tamafios de muestras (n) pequefios (Fukuta et al., 2019).

El VO.max es 35% menor en pacientes con IC en comparacién con controles sanos
con similares reducciones en ambos fenotipos de IC (Abudiab et al., 2013; Haykowsky et al.,
2011). De acuerdo con el principio de Fick, el VO.max reducido puede deberse a un deterioro
en la funcion del masculo cardiaco, vascular y esquelético que da como resultado una
disminucion del suministro de oxigeno y/o utilizacion por el mdsculo esquelético activo
(Haykowsky et al., 2011; Sarmay Levine, 2015).

La ciencia ha demostrado que el desarrollo de actividad fisica regular se correlaciona
directamente con un aumento en el VO.max y la capacidad funcional (Machado-Vidotti et.
al, 2014). Respaldando estos hallazgos Moore et. al (2012) realizaron un estudio en diversos
cohortes poblacionales, con un total de 650 mil individuos con edad entre 21 y 90 afios,
encontrando una relacion positiva entre la actividad fisica regular y la expectativa de vida.
Es asi como el VO.max constituye un valioso indicador de salud y rendimiento fisico,
viniendo a consolidar méas la importancia del ejercicio aerdbico regular durante todas las

etapas de la vida.

Sin embargo, la evidencia hasta la fecha sugiere que el mecanismo de esta mejora
parece estar relacionado con el fenotipo de IC subyacente (Tucker et al., 2018). Se conoce
ampliamente que la RHC mejora la condicion fisica y por ende la calidad de vida de las
personas con ICFEVIr que se traduce en un menor numero de hospitalizaciones
(Braunschweig et al., 2009; Kachur et al., 2017; Kondamudi et al., 2017; Pandey et al., 2015).
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Por ejemplo Tanaka et al. (2018) reportaron que hasta ese momento no existia una
terapia comprobada para la ICFEVIp, que las investigaciones revisadas hasta esa fecha
mostraron respuestas beneficiosas a la RHC en paciente con IC, ya que no existian informes
que comparan esas respuestas entre pacientes con ICFEVIp y aquellos con ICFEVIr. El
propdsito de su estudio fue comparar las respuestas a RHC en pacientes con ICFEVIp (n=40)
versus ICFEVIr (n=38), se usé de corte FE del 50%. Después de 155 +11 dias 'y 44 + 8
sesiones, el VO-max y las concentraciones plasmaticas de BNP mejoraron significativamente
en ambos grupos. El resultado fue un cambio porcentual significativamente mayor en los

pacientes con ICFEVIr en comparacion con los pacientes con ICFEVIp (p < 0.01).

Por otro lado Fukuta et al. (2019) realizaron un metaanalisis de ECA que examinaron
los efectos del entrenamiento con ejercicios sobre la funcidn diastolica del V1 'y la capacidad
de ejercicio, asi como la calidad de vida en pacientes con ICFEVIp, se identifico 8 ECA con
436 pacientes. La duracion del entrenamiento fisico oscilé entre 12 y 24 semanas. En el
andlisis agrupado, el entrenamiento fisico mejoré el VO.méax durante el ejercicio en
comparacidn con el control. Concluyeron que el entrenamiento fisico mejora la capacidad de
ejercicio y la calidad de vida sin cambios significativos en la funcion sistolica o diastélica

del VI en pacientes con ICFEVIp.

Aunque ya esta aprobado el ejercicio como parte complementaria en la rehabilitacion
cardiaca de esta poblacion, la intensidad del ejercicio no ha logrado conseguir un consenso
(Angadi et al., 2015). Hace varias décadas, el HIIT fue introducido por primera vez en
pacientes con EAC e IC cronica (Meyer et al., 1990; Meyer et al., 1998). Entre los beneficios
del entrenamiento aerdbico ya sea MICT o HIIT en pacientes con ICFEVIp, podemos
destacar la mejora en la funcién endotelial y la rigidez arterial, contribuyendo a la mejora de

la dindmica cardiovascular y los sintomas ( Kitzman et al., 2013).

En cuanto a la incorporacion de HIIT en pacientes con IC, Wisloff et al. (2007) en su
estudio en pacientes con IC con FEVIr sometidos a HIIT encontraron una remodelacion
inversa del ventriculo izquierdo, mientras que el entrenamiento continuo no produjo cambios
significativos en los volimenes del ventriculo izquierdo y la hemodinamica en

reposo; ademas, se demostrd que la funcién contractil del ventriculo izquierdo mejora

56



notablemente solo en pacientes con HIIT. Ademas se encontrd que las propiedades

diastolicas del ventriculo izquierdo mejoraron significativamente.

Para el 2014 ya se hacia mencion sobre los beneficios del HIIT, como por ejemplo
Kiviniemi et al. (2014) informaron que HIIT era superior al entrenamiento aerébico continuo
tradicional para mejorar la funcion auténoma cardiaca y sugirieron que el efecto verificado
en la funcion autonoma post-HIIT estaba relacionado con una modulacién barorrefleja

mejorada y control vagal.

Ademas, Angadi et al. (2015) en su estudio sobre el HIIT en ICFEVIp, con una
muestra de 15 pacientes con edad promedio de 70 + 8,3 afos, los cuales fueron aleatorizados
a 12 sesiones concluyeron que cuatro semanas de HIIT mejoraron el VO: pico en adultos
mayores con ICFEVIp. Determinaron que el VO: pico es un fuerte predictor de mortalidad
en esta poblacion y que estos datos pueden tener implicaciones para la reduccién del riesgo

cardiovascular de esta poblacion.

Posteriormente Cofré-Bolados et al. (2016) en su revision sisteméatica sobre
HIIT consideraron al HIIT como una propuesta de entrenamiento con aplicabilidad clinica,
pero se debe ser cuidadoso al pensar en su aplicacion masiva o al presentarla como la solucion
a los problemas que enfrenta el ejercicio en salud, pues no existe evidencia del HIIT como
estrategia de salud publica y los estudios que existen hasta esa fecha son fundamentalmente
de eficacia y limitados por el disefio, con evidencia limitada basada en ensayos clinicos
aleatorizados (ECA), con poco tiempo de intervencion impidiendo definir su efecto a largo

plazo.

Hay varias adaptaciones potenciales que explican los cambios positivos inducidos por
HIIT en la funcién cardiaca autébnoma. Uno de los posibles mecanismos relacionados con ese
cambio inducido por el HIIT en el tono vagal cardiaco puede ser la angiotensina I, que inhibe
la actividad vagal cardiaca. Las personas sedentarias o fisicamente inactivas tienen una
mayor actividad de la renina plasmatica en comparacion con las que son fisicamente activas.
El ejercicio causa supresién de angiotensina Il, que puede, hasta cierto punto, mediar en la

mejora del tono vagal cardiaco (Buch et al., 2002; Heydari et al., 2013). Estos estudios
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también han sugerido que HIIT induce una mayor sensibilidad barorrefleja y reduce la rigidez
arterial (Herdy y Benetti, 2018).

Por su parte Lima et al. (2018) en su estudio disefiado para la evaluacion de los efectos
agudos de una sola sesidn de entrenamiento en intervalos de alta intensidad estudiaron los
cambios posteriores al entrenamiento en la PA y la funcion endotelial en 16 pacientes con
ICFEVIp. Como resultados principales, fue posible demostrar un aumento significativo en el
didmetro de la arteria braquial con una reduccién correspondiente en la presion arterial
sistolica. Estos hallazgos indican el beneficio potencial de este tipo de entrenamiento para
pacientes con ICFEVIp, con una mejora en los niveles de PA y, posiblemente, un efecto

beneficioso sobre la funcion ventricular.

En cuanto a la intensidad del ejercicio Mezzani et al. (2013) publicaron una
declaracion de posicion conjunta entre Europa, EE. UU. y Canada que proporciona
indicaciones basadas en evidencia para un cambio de una prescripcion de intensidad de
gjercicio aerdbico “basada en rango” a “basada en umbral”, que se combinard con una

evaluacion clinica exhaustiva y una evaluacion de riesgos relacionada con el ejercicio.

La intensidad del ejercicio aerdbico esta relacionada con el gasto de energia durante
el esfuerzo. En un sistema bioldgico dependiente de oxigeno, este Gltimo se describe
principalmente por el consumo de oxigeno (VO2) a través del equivalente energético de
oxigeno (O>), igual en promedio a 5 kcal por litro de Oz consumido. Como consecuencia, el
VO pico y el primer y segundo umbral ventilatorio son las referencias estandar de oro para
la evaluacion de la funcién del metabolismo aerdbico y, en consecuencia, para la evaluacion
y prescripcion de la intensidad del ejercicio aerdbico. En la practica de RHC, la eleccion de
la intensidad del estimulo de entrenamiento aerdbico en pacientes individuales sigue siendo

en gran medida una cuestion de juicio clinico (Mezzani et al. 2013).

El entrenamiento intervalico de alta intensidad y el entrenamiento continuo brindan
beneficios para los pacientes, sin embargo, la calidad de la evidencia aun no permite indicar
si existe una superioridad del HIIT sobre el entrenamiento continuo convencional utilizando
las variables analizadas (Araudjo et al., 2019). También se ha demostrado que HIIT ejerce

efectos favorables sobre la funcion sistdlica del ventriculo izquierdo. En hombres sanos, se
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ha demostrado que el volumen sistolico aumenta significativamente mas después de una
sesion de HIIT en comparacion con un entrenamiento de menor intensidad con el mismo
gasto de energia (Helgerud et al., 2007). Los beneficios del HIIT son bien conocidos, pero
no hay evidencia suficiente sobre los efectos del HIIT en la ICFEVIp hasta el momento
(Zhang et al., 2020).

Con base en lo encontrado en esa mejoria de la funcion endotelial de los pacientes
con IC se pueden hallar las posibles explicaciones que conducen a mayores mejoras en la
capacidad aerdbica, la funcion ventricular izquierda, la funcién endotelial y la calidad de vida

lo que conlleva a mejorar la capacidad funcional.

Aunque ciertos estudios han indicado mejores resultados de HIIT que MICT en
pacientes con diagnostico de insuficiencia cardiaca en general (Lietal., 2021; Yu et al. 2022),
otros estudios contradicen esto, razén por la cual HIIT todavia se recomienda con cautela
entre pacientes con IC. Por lo tanto, no existe una prescripcion universal de ejercicio
(Ellingsen et al., 2017; Mueller et al., 2021; Xie et al., 2017).

Li et al. (2021) concluyeron que la evidencia muestra que HIIT es mejor que MICT
para mejorar la aptitud cardiorrespiratoria y la tolerancia al ejercicio de los pacientes con IC
tanto con FEVIr como FEVIp. Ademas, una intensidad del 60% al 80% de la frecuencia
cardiaca méxima de HIIT es la eleccion dptima para los pacientes. Ademas propone que el
mecanismo por el cual HIIT mejora el VO2pico puede reflejarse en los siguientes aspectos:
(1) la intensidad de HIIT es relativamente mas alta que la de MICT, lo que puede resultar en
un aumento en el volumen plasmatico y el volumen de eritrocitos ( Montero et al., 2015;
Ross et al., 2016). (2) HIIT mejora el drenaje venoso y aumenta el volumen sistolico, asi
como también disminuye la resistencia del flujo sanguineo (Tomczak et al., 2011). (3) Puede
aumentar la activacion del coactivador del receptor y activado por el proliferador de
peroxisomas (PGC-1a), que acelera el proceso de biosintesis mitocondrial, que es esencial
para mejorar la capacidad de metabolismo del musculo esquelético. La funcion mitocondrial
estd asociada con la aptitud fisica aerdbica y juega un papel fisiopatoldgico importante en
pacientes cardiacos (Pattyn et al., 2014; Xie et al., 2017). Li et al. (2021) concluye también

que la mejora del estado cardiorrespiratorio puede estar influenciado por la duracién de la
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intervencion, la intensidad del ejercicio y la capacidad fisica individual. Pero el mecanismo

fisiologico de HIIT para mejorar la aptitud cardiorrespiratoria necesita mas exploracion.

Mueller et al. (2021) dedujeron que entre los pacientes con ICFEVIp no hubo
diferencias estadisticamente significativas en el cambio de VO.max a los 3 meses entre los
dos grupos (HIIT vs MICT) y que ninguno de los grupos cumplié con la diferencia minima
clinica previamente preespecificada en comparacion con el control de la guia. Ademas indica
que no ha habido revisiones sistematicas de los efectos de HIIT para ambas poblaciones hasta

la fecha de su revision sistematica.

Por su parte Yu et al. (2022) en su estudio reciente también concluyen que la
evidencia muestra que el HIIT es mejor que el entrenamiento continuo para mejorar la
capacidad cardiorrespiratoria y la tolerancia al ejercicio de los pacientes con insuficiencia
cardiaca en general, y reportaron en su metaanalisis que la intensidad del 60-80% de la
frecuencia cardiaca maxima del entrenamiento intervalico es la opcion 6éptima para los

pacientes con IC.

Quizas este metaandlisis no pueda evidenciar estadisticamente que HIIT sea mas
efectivo que otros tipos de entrenamiento, pero si demuestra que HIIT se utiliza cada vez mas
en la rehabilitacién cardiaca para pacientes con IC, sin embargo sigue extiendo desacuerdos
sobre que intensidad (MICT o HIIT) puede mejorar significativamente la funcion cardiaca y
la capacidad funcional de los pacientes. Ademas las diferencias en los programas de
intervencion, diferencias entre los sujetos, tamafios de muestra pequefios, poca cantidad de
estudios encontrados; pueden influir también en que no haya consenso por parte de los
especialistas sobre este tema. EIl prop6sito de este tipo de analisis es proporcionar a los
profesionales en salud una reevaluacion de todos los aspectos relacionados con la evaluacion
y prescripcion de la intensidad del ejercicio en especial en pacientes con ICFEVIp pese a las

limitaciones antes expuestas.

Pero si queda demostrado que tanto MICT como HIT producen cambios
estructurales y funcionales muy beneficiosos para la salud que se traducen en mejor calidad

de vida, mejorando el pronostico de las personas con insuficiencia cardiaca.
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Capitulo VI
CONCLUSIONES

En este apartado se mostraran conclusiones obtenidas durante el proceso de revision
sistematica y metaanalisis de evidencias del efecto cronico del ejercicio aerdbico intervalico
de alta intensidad sobre el consumo maximo de oxigeno en individuos con insuficiencia

cardiaca con fraccion de eyeccidn preservada.

Respecto al primer objetivo especifico, solamente se logré examinar los tamafios de
efecto (TE) globales de 6 de un total de 14 estudios de la etapa preliminar, donde 4 tuvieron
que ser descartados porque no fue posible acceder a los analisis estadisticos pese a ser
solicitados via ResearchGate y los otros 4 por no cumplir con los criterios de inclusion para
este metaanalisis. De los 6 estudios que cumplieron con los criterios de seleccion, se logré
evidenciar un TE promedio global ponderado grande estadisticamente significativo
comparado solo intra-grupos experimentales que evidencia un efecto positivo en cuanto a un

mayor consumo de oxigeno para aquellos pacientes con ICFEVIp que se sometieron a HIIT.

En relacion con el segundo objetivo especifico, se encontr6 evidencia de
heterogeneidad en los TE individuales de 2 de los metaandlisis, lo cual indicé la necesidad
de estudiar la influencia de posibles variables moderadoras en el resultado, logrando
determinar dos variables (tipo de evaluacion y las semanas de duracion) una por cada estudio,
por lo que fue necesario examinar las variables moderadoras con el fin de justificar si habia
efecto moderador sobre los resultados del metaandlisis. Los tamafios de efecto promedio de
cada categoria fueron relativamente homogéneos, muy pequefios entre los grupos, ademas
con intervalos de confianza de las categorias iguales a cero. Por lo que se concluye que hay
evidencia débil que de 4 semanas 0 12 semanas produzca un TE significativo, igualmente no
se puede descartar que un tiempo mayor de duracién en semanas sea mejor. También aplica
en el caso del tipo de evaluacidn, donde se concluye que es indistinto si se usa cicloergémetro
0 banda rodante, no hay diferencias estadisticamente significativas entre los dos, y tampoco
se puede descartar que otro tipo de evaluacion sea mejor que los utilizados en este

metaanalisis.
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Finalmente en cuanto al tercer objetivo especifico se logro probar la publicacion Fu
et al. (2013) como un estudio con valores extremos que eventualmente podria ser el
responsable de causar un sesgo de observancia pudiendo afectar la validez de los resultados
por lo que se decidio correr nuevamente el metaanalisis eliminando mencionado estudio,
obteniendo un modelo corregido con 5 estudios experimentales que estuvieron libres de

sesgo, reforzando la validez de sus resultados.

Se concluye de forma general con base a los estudios metaanalizados que si hay un
efecto beneficioso con este tipo de entrenamiento en pacientes con ICFEVIp, pero no se
puede demostrar con este metaanalisis que HIIT brinde mayores beneficios que el
entrenamiento de intensidad moderada, tampoco se pudo demostrar si el tipo de evaluacién
y la duracion en semanas sean variables que puedan hacer diferencia en el resultado de los
estudios. Por lo que se necesitan mas estudios aleatorizados controlados para lograr obtener

resultados estadisticamente significativos.
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Capitulo VII
RECOMENDACIONES

Debido a la dificultad para encontrar estudios experimentales en este tipo de
poblacion que cumplieran con los requisitos de inclusion principalmente con una FE > 40%
ya que hasta la fecha la mayoria de estudios han sido con pacientes con FE reducida (< 40%),
aunado a que los pocos estudios encontrados presentan un tamafio pequefio de las muestras
de los grupos (experimental y control), otros estudios realizados solamente comparandose
con otras intensidades y modalidades de ejercicio, como por ejemplo intensidad moderada,
ejercicios de resistencia, asi como lo heterogéneo de las comorbilidades de los pacientes es

que surge la necesidad de emitir varias recomendaciones para futuros estudios y metaanalisis.

Dentro de las principales recomendaciones que se pueden brindar se sugiere la
inclusion de grupo control en futuros estudios que incluyan este disefio aleatorizado y
controlado ante la poca evidencia encontrada en el presente metaanalisis. Asi como la

incorporacion de un mayor nimero de participantes para que la muestra sea significativa.

Para efectos de este metaanalisis se tomd como parametro FE > 40% como FEVlIp,
pero es de mucha importancia aclarar que para nuevos analisis se deberan tomar en cuenta
las pautas recientemente publicadas en la ESC 2021 y AHA 2022 donde se actualiza la

definicion tomando como nuevo pardmetro FE > 50% como FEVIp.

Suscitar el desarrollo de mas investigacion sobre la insuficiencia cardiaca como tal,
ya que actualmente se estd considerando como un sindrome geriatrico mas que como una
sola patologia, que afecta la mayor parte de la poblacion adulta mayor, con un enfoque amplio
que facilite brindar informacion adecuada de la prescripcion del ejercicio y estilos de vida

saludable para mejorar la calidad de vida.

La necesidad de investigar sobre un tratamiento farmacolégico especifico para lograr
un control 6ptimo de los sintomas de esta poblacion y asi poder implementar un programa de
ejercicio bien planificado acorde a las capacidades de cada individuo que sea coadyuvante
en el abordaje integral de los pacientes con insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion

preservada.
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Establecer un plan estratégico consensuado para recomendar con seguridad un
programa de rehabilitacion fisica preciso para los pacientes con ICFEVIp que permita ser
confiable acorde a las necesidades de cada una de las personas.
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