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1. RESUMEN

TITULO: Respuesta cronotrépica, respuesta vasopresora, porcentaje de la
frecuencia cardiaca maxima por edad alcanzada y recuperacion de la frecuencia
cardiaca con prueba de la caminata de 6 minutos como predictores de disfuncion
autondémica en pacientes post COVID-19

INTRODUCCION: La disfuncién autonémica es una enfermedad del sistema
nervioso autbnomo que se ha observado en pacientes post-COVID-19, dificultando
Su recuperacion y retorno a la vida social y laboral. El gold standard para el
diagndstico de DA son las pruebas autondmicas cardiacas, para las cuales es
necesario equipo especial y personal capacitado con el cual no cuentan la mayoria
de las unidades en el pais.

OBJETIVO: Identificar si los parametros de la prueba de caminata de 6 minutos
(respuesta presora, respuesta cronotropica, alcance del porcentaje de la FC maxima
por edad y recuperacién de la FC al primer minuto de reposo) predicen disfuncion
autonomica cardiaca en pacientes postCOVID-19

MATERIAL Y METODOS: Se realiz6 un estudio retrospectivo, de julio 2020 a junio
2021 se atendieron 425 pacientes del Servicio de Rehabilitacion cardiaca de la
UMAE de TOR-DVFN, se incluyeron pacientes post-COVID-19 a quienes se les
haya realizado la Prueba de caminata de 6 minutos y las Pruebas autonémicas
cardiacas; y se excluyeron pacientes con enfermedad cardiaca inestable,
marcapasos, medicamentos que afecten el ritmo cardiaco. Se analizaron las
respuesta cronotrépica y vasopresora, porcentaje de la Fc méxima por edad
alcanzada, recuperacion de la FC. Se realiz6 un andlisis inferencial para determinar
el riesgo de las variables. El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica e
Investigacion en Salud con el numero de registro R-2022-3401-052.

RESULTADOS: se analizé una muestra de 273 pacientes a quienes se les habian
realizado las pruebas. La edad promedio fue 48 afios, el sexo predominante fue el
masculino en el 63.7%, las comorbilidades mas frecuentes fueron obesidad,
hipertension arterial y sobrepeso. Se encontré una correlacion muy débil (-0.14, p
0.02) entre la recuperacion de la frecuencia cardiaca de la PC6M vy la variabilidad
de la frecuencia cardiaca en inspiracion y espiracion y correlacion proporcional
directa baja (0.15, p 0.02) entre la recuperacion de la FC y la maniobra de Valsalva
CONCLUSIONES: Se encontro una relacion estadisticamente significativa entre la
recuperacion de la frecuencia cardiaca, variabilidad de la frecuencia cardiaca en
inspiracion y espiracion y la maniobra de Valsalva, sin que este resultado fuera
clinicamente relevante. También encontramos una correlacion entre la presencia de
NACV y la edad de los pacientes.
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IV. MARCO TEORICO
a. Antecedentes

Inicialmente se realiz6 una busqueda en Pubmed para conocer el estado del
conocimiento sobre el tema con las combinaciones de palabras (Six-minute walk)
AND (autonomic dysfunction) y (submaximal exercise testing) AND (autonomic
dysfunction), los articulos que resultaron de esta busqueda en su mayoria utiliza la
prueba de Caminata de los 6 minutos como prueba de funcionalidad para el paciente
antes/después de un evento y se realizan otras pruebas para valorar el sistema
nervioso autbnomo, sin reportarse relacion entre las variables obtenidas en la
caminata de 6 minutos y el diagnostico de disautonomia.

Se realizaron nuevas busquedas en Pubmed siendo més especificos en los criterios
de basqueda al utilizar las variables que se utilizaran durante este protocolo. Las
combinaciones de las cuales se obtuvieron articulos fueron (six-minute walk test)
AND (chronotropic response); (six-minute walk test) AND (heart rate recovery) y
(submaximal exercise test) AND (autonomic dysfunction), se utilizaron otras
combinaciones que no dieron resultados de interés. Los articulos se encuentran
resumidos en la Tabla 1 en la seccion de anexos.

A continuacion, se describen los 3 articulos que consideramos se parecen mas en
objetivos y metodologia a lo que se busca realizar en este protocolo:

1. El articulo de Rodriguez DA. Et al (2017)(1) tiene mucha similitud en cuanto a
poblaciéon y metodologia a lo que se pretende realizar en este proyecto. Se tiene la
base de que la Recuperacion de la frecuencia cardiaca (RFC) deficiente después
de la PC6M esta asociada con aumento en la morbimortalidad en pacientes con
varias enfermedades respiratorias, esto dado que la respuesta autonémica cardiaca
anormal puede ser consecuencia de una activacion disminuida del sistema
parasimpatico y/o tono simpatico aumentado, en estos pacientes hay mdltiples
factores que puedan alterar el funcionamiento del Sistema nervioso autonomo, por
lo que el objetivo de este estudio es determinar las variables que afectan la
Recuperacion de la frecuencia cardiaca al 1er minuto (RFC1) posterior a la PC6M y
establecer si la FRC1 alterada precede exacerbaciones agudas de la Enfermedad
Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC). Como resultado obtuvieron que la RFC1 es
un predictor independiente de la frecuencia de Exacerbaciones agudas de EPOC
(EAEPOC), presentado un area bajo la curva de 0,703 (IC 95% 0,604-0,801).

2. En el articulo Martelli V. et al (2019)(2) los objetivos fueron evaluar la prevalencia
de Disfuncion autonémica utilizando el indice de respuesta cronotropica (IRC) y la
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recuperacion de la frecuencia cardiaca (RFC) -informacion extraida de la prueba de
caminata de 6 minutos (PC6M)- en pacientes candidatos a Trasplante pulmonar
(LTx) y determinar las caracteristicas del paciente asociadas con la Disfuncién
autonomica (DA). Es un estudio retrospectivo de cohorte que se llevo a cabo en
Canada en 2012 con pacientes consecutivos que fueron atendidos en el University
Health Network. De los 103 pacientes candidatos a LTx, 94% tuvieron IRC anormal
y 78% RFC anormal asociandose este resultado con DA, cuando se dividié por
patologia se observd que los pacientes con EPOC y FQ tenian mas probabilidades
de tener un IRC bajo. Este articulo es un buen antecedente ya que se estudian
algunas de las variables asociadas con Disfuncion autonémica que se utilizan en el
servicio para valorar pacientes con patologia pulmonar, que es una poblacién similar
a la que se estudiara en este proyecto.

3. En Serra SM. Et al (2009)(3) se pretende determinar los efectos del tratamiento
a corto plazo con piridostigmina sobre las respuestas fisioldgicas integradas durante
el ejercicio dindmico en pacientes con insuficiencia cardiaca, teniendo en cuenta
que la piridostigmina es un agente anticolinérgico reversible, se esperaria que la
estimulacion colinérgica mejorara el perfil autonémico y hemodinamico de los
pacientes con enfermedad coronaria durante el ejercicio, lo que nos ayuda al
presente protocolo ya que se influencia de manera directa al sistema nervioso
autonomo y se utilizan pruebas y variables similares a las que utilizaremos. Se
observé como resultado de este estudio que la piridostigmina redujo la FC en reposo
y la FC del esfuerzo maximo, también aumento la reserva de frecuencia cardiaca

b. Prueba de Caminata de los 6 minutos
La Prueba de Caminata de los 6 minutos (PC6M) es una prueba practica y sencilla
que requiere un pasillo de 30 metros, sin equipo de ejercicio ni capacitacion
avanzada. Esta prueba mide la distancia que un paciente puede caminar
rapidamente sobre una superficie plana y dura en un periodo de 6 minutos (la
DC6M). Evalla las respuestas globales e integradas de todos los sistemas
involucrados durante el ejercicio, incluidos los sistemas pulmonar y cardiovascular,
la circulacién sistémica, la circulacion periférica, la sangre, las unidades
neuromusculares y el metabolismo muscular. La PC6M con ritmo auto-regulado
evalla el nivel submaximo de capacidad funcional, ya que la mayoria de los
pacientes no alcanzan la maxima capacidad de ejercicio durante la PC6M; en
cambio, eligen su propia intensidad de ejercicio y se les permite detenerse y
descansar durante la prueba. Sin embargo, debido a que la mayoria de las
actividades de la vida diaria se realizan a niveles de esfuerzo submaximos, la PC6M
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puede reflejar mejor el nivel de ejercicio funcional para las actividades fisicas diarias.
(4,9)

Indicaciones y limitaciones

La indicacibn mas fuerte para el PC6M es medir la respuesta a intervenciones
médicas en pacientes con enfermedad cardiaca o pulmonar de moderada a grave.
El PC6M también se ha utilizado como una medida Unica del estado funcional de
los pacientes, asi como como un predictor de morbilidad y mortalidad. (4)

La prueba de ejercicio cardiopulmonar formal proporciona una evaluaciéon global de
la respuesta al ejercicio, una determinacion objetiva de la capacidad funcional y el
deterioro, la determinacién de la intensidad apropiada necesaria para realizar
ejercicio prolongado, la cuantificacion de los factores que limitan el ejercicio y una
definicién de los mecanismos fisiopatoldgicos subyacentes, como la contribucién de
los diferentes sistemas de 6rganos involucrados en el gjercicio. (4)

Contraindicaciones

Las contraindicaciones absolutas de la PC6M incluyen las siguientes: angina
inestable durante el mes anterior e infarto de miocardio durante el mes anterior. Las
contraindicaciones relativas incluyen una frecuencia cardiaca en reposo de mas de
120, una presion arterial sistélica de mas de 180 mm Hg y una presion arterial
diastolica de méas de 100 mm Hg. (4)

Frecuencia cardiaca y presion arterial durante ejercicio submaximo

La FC es el mejor indicador de la intensidad del ejercicio, por lo que es importante
controlar en todo momento sus modificaciones a lo largo de la prueba. La respuesta
del sistema cardiovascular al ejercicio es aumentar el ritmo cardiaco linealmente
con el incremento de la carga de trabajo y el consumo de O2 (en torno a 10 Ipm por
cada MET aumentado). (6)

Hay que controlar la relacion entre la intensidad del ejercicio y la FC, ya que permite
analizar la adaptacion al esfuerzo. La respuesta de la FC se produce por
disminucion del tono vagal e incremento del flujo simpatico, pero esta influenciada
por otros factores como la edad, la condicion fisica, el tipo de ejercicio, el estado de
salud y algunas terapias. Si se alcanza el 85% de la FCmax estimada se considera
que la prueba es valida para detectar isquemia miocardica. (6)

La frecuencia cardiaca relativamente rapida durante el ejercicio submaximo o la
recuperacion podria deberse a un desacondicionamiento, reposo prolongado en

10
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cama, anemia, trastornos metabdlicos o cualquier otra afeccion que disminuya el
volumen vascular o la resistencia periférica. (7)

También debe hacerse un seguimiento de la FC durante la fase de recuperacion de
la PE, ya que una mala recuperacion puede ser un signo preocupante y puede
utilizarse para evaluar el estado de salud. Se considera normal una caida de 17-20
Ipm durante el primer minuto de recuperacion, y cuando es menor, en especial si es
<12 Ipm, esas personas tienen mas riesgo de muerte. (6)

La PA es otro valor de gran importancia que debe medirse en el transcurso de la PE
(al menos cada 2-3 min) y durante la recuperacion, y con mas frecuencia en los
pacientes de alto riesgo. Depende del gasto cardiaco y de la resistencia vascular
periférica, aunque esté influenciada por la edad (va aumentando con los afos), el
sexo (algo mayor en los hombres) y el estado de forma fisica (al aumentar la
condicién fisica aumenta la PAS méaxima). (6)

La respuesta normal al ejercicio es una elevacion gradual de la PAS segun aumenta
la intensidad, hasta llegar a estabilizarse o descender ligeramente en esfuerzos
maximos. La PAD se mantiene o disminuye un poco a lo largo de la PE. (6)

c. Pruebas autondmicas cardiacas
Las pruebas de funcién cardiovascular son importantes y proporcionan informacién
sobre las divisiones parasimpéatica y simpatica del sistema nervioso autonomo. (8)

Variacion de la frecuencia cardiaca

En sujetos normales en reposo, la frecuencia cardiaca esta determinada
principalmente por la actividad vagal de fondo. Por lo tanto, las pruebas de
laboratorio de variacion de la frecuencia cardiaca son principalmente pruebas de
funcién parasimpética. (8)

» Variacion de la frecuencia cardiaca con la respiracion

Se produce un aumento de la frecuencia cardiaca durante la inspiracion debido a la
disminucion de la actividad vagal cardiaca. La variacion en la frecuencia cardiaca
que se produce depende de la frecuencia y la profundidad de la respiracion. Los
valores normales se ven afectados por la edad, que también debe tenerse en
cuenta. La diferencia entre la frecuencia cardiaca maxima y minima durante la
respiracion disminuye con la edad y esta disminuida o ausente en la diabetes y otros
trastornos que afectan las vias autbnomas centrales o periféricas. (8)
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El rango normal de variacion de la frecuencia cardiaca depende de la edad, pero
los sujetos normales generalmente tienen diferencias en la frecuencia cardiaca que
superan los 15 latidos por minuto. Los valores de menos de 10 latidos por minuto
son anormales. (8)

» Variacion de la frecuencia cardiaca con cambios de posicion

Incrementa inmediato de la frecuencia cardiaca con bipedestacion. La respuesta
normal a la posicion de pie contempla cambios adaptativos sutiles en la presion
arterial sistolica, diastolica y en la frecuencia cardiaca:

- Lapresion arterial sistélica usualmente baja5 mmHg y se considera anormal
una disminucion mayor a 20 mmHg.

- La presion arterial diastolica aumenta 5 a 10 mmHg y se considera anormal
una disminucion de 10 mmHg.

- La frecuencia cardiaca aumenta 10-30 latidos por minuto (Ipm) y es anormal
un aumento mayor a 30 Ipm. (9)

Respuesta a la maniobra de Valsalva

La maniobra de Valsalva consiste en una espiracion forzada contra una glotis
cerrada o boquilla con fuga de aire calibrada. Los cambios caracteristicos en la
frecuencia cardiaca y la presion arterial ocurren durante y después de la realizacion
de la maniobra y se relacionan con cambios en la actividad vasomotora simpatica
eferente vagal cardiaca como resultado de la estimulacion de los barorreceptores
del seno carotideo y del arco aortico y otros receptores de estiramiento
intratoracicos. (8)

Variacion de la presion arterial con los cambios de postura

El efecto del cambio de postura sobre la presion arterial es importante. En sujetos
normales, puede producirse una ligera disminucién de la presion sistdlica y, por lo
general, la presion diastélica aumenta ligeramente. Una disminucion mayor de 20
mmHg en la presion sistolica o 10 mmHg en la presion diastdlica dentro de los 3
minutos posteriores a la obtencion de una postura erguida generalmente se
considera anormal. (8)

También se puede utilizar una mesa basculante para evaluar los cambios posturales
en la presion arterial, pero la respuesta puede diferir de la obtenida estando de pie
porque hay menos mejora del retorno venoso al corazon por la contraccion de la
pierna y los musculos abdominales y, por lo tanto, una mayor acumulacién de
sangre. (8)
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La hipotension postural ocurre en una variedad de contextos médicos que incluyen
enfermedades cardiacas, trastornos endocrinos e hipovolemia, y en pacientes que
toman medicamentos como antihipertensivos, medicamentos dopaminérgicos y
depresores del SNC. Por lo tanto, puede ser necesaria una investigacion detallada
para aclarar la causa de la hipotension postural, incluidas otras pruebas de la
funcion autébnoma, como la respuesta a la maniobra de Valsalva. (8)

El procedimiento para realizacion de estas pruebas se encuentra en la seccién de
Anexos.

d. Disfunciéon autonémica

El sistema nervioso auténomo controla, a menudo sin nuestro conocimiento, varias
funciones de nuestro cuerpo para mantener la homeostasis. La importancia del
sistema nervioso autdbnomo se debe al hecho de que todos los 6rganos del cuerpo
humano estan conectados al sistema nervioso autbnomo y, en consecuencia, estan
regulados por él. Varias areas del cerebro se consideran centros complejos de una
red autonoma. La informacién entrante de la periferia (aferencia autbnoma) se
procesa y se envia una respuesta correlativa al 6rgano diana periférico (eferencia
autonoma). (10)

Para mantener la homeostasis interna, el sistema nervioso autbnomo necesita
varios arcos reflejos autbnomos como circuito de control, que consisten en un
componente aferente, un procesamiento central y uno eferente. La sefial aferente
se origina principalmente en sensores especializados. La sefial llega al sistema
nervioso a través de nervios periféricos o nervios cerebrales. Aqui la sefial aferente
se compara con otras sefiales de control que son procesadas por centros
reguladores, mientras que para la mayoria de los arcos reflejos existen muchos
centros de procesamiento neural central especificos. Una respuesta eferente es
generada por centros nerviosos centrales definidos y se envia a actuadores
especificos del circuito de control, y requiere el uso de técnicas de diagnéstico
innovadoras. (10)

La disfuncion autonoma puede surgir de dos mecanismos: intrinseco o extrinseco.
La disfuncién auténoma intrinseca surge de enfermedades que afectan
directamente a los nervios autonomos, como la diabetes mellitus y los diversos
sindromes de insuficiencia autbnoma primaria. La disfuncion autbnoma extrinseca
refleja los cambios en la funcién autbnoma que son inducidos secundariamente por
enfermedades cardiacas o de otro tipo. (11)

Disfuncién autondmica cardiaca
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Se define como el deterioro del control autbnomo del sistema cardiovascular. Se
asocia con varias anomalias en la funcion cardiovascular auténoma.
Subclinicamente, la enfermedad se define mediante pruebas de reflejos
cardiovasculares, que pueden tener implicaciones pronésticas. Clinicamente, el
deterioro de la funcién autonémica se asocia con taquicardia en reposo, intolerancia
al ejercicio, hipotensién ortostatica, sincope, inestabilidad cardiovascular
intraoperatoria, infarto de miocardio silencioso e isquemia y aumento de la
mortalidad. (12)

La prevalencia de neuropatia autondmica cardiovascular varia considerablemente,
lo que refleja las pruebas utilizadas, los criterios diagnosticos y la poblacion
estudiada. El estudio Screen-Detected Diabetes in Primary Care (ADDITION)
informd una incidencia anual de neuropatia autondmica cardiovascular del 1,8 por
ciento en personas con diabetes bien controlada. Esta incidencia es menor que en
informes anteriores, lo que puede reflejar mejoras en la deteccion temprana y la
reduccion de factores de riesgo. (12)

Pruebas de diagnoéstico

La neuropatia autbnoma subclinica a menudo se encuentra asociada con
polineuropatia simétrica distal y solo puede detectarse mediante pruebas de reflejos
cardiovasculares (como la respuesta de la frecuencia cardiaca a la respiracion
profunda y una maniobra de Valsalva) o pruebas de funcion colinérgica simpética
periférica (como prueba cuantitativa del reflejo axdnico sudomotor o prueba
termorreguladora del sudor). Las medidas convencionales de la funcién autbnoma
utilizan métodos indirectos que se basan en los reflejos cardiovasculares, que
pueden detectar anomalias tempranas en la integridad parasimpética, pero son
relativamente insensibles a los déficits adrenérgicos simpaticos. (12)

Disfuncién autondmica en COVID-19

Se ha planteado la hipotesis de que la infeccion por COVID-19 afecta el sistema
nervioso autdnomo. La relacion entre los dos es compleja: la tormenta de respuesta
de citocinas bien documentada de COVID-19 resulta de la activacidon simpatica que
induce la liberacién de citocinas proinflamatorias. Por el contrario, la estimulaciéon
vagal da como resultado respuestas antiinflamatorias, lo que sugiere posibles
dianas terapéuticas en el sistema nervioso autbnomo. (13)

Alternativamente, la disfuncion autdbnoma relacionada con COVID-19 podria estar
mediada por el propio virus. Se han descrito sindromes neurologicos
inmunomediados. También estad bien establecido que los trastornos auténomos
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como hipotensioén ortostatica (HO) y sindrome de taquicardia ortostatica postural
(STOP) estan asociados con autoanticuerpos, por ejemplo, contra los receptores
adrenérgicos a/f y los receptores muscarinicos. Los estudios de cohortes describen
infecciones que suelen preceder a STOP, asi como un vinculo con biomarcadores
autoinmunes y trastornos autoinmunes. (13)

Cualquier individuo conocido con o sospechoso de COVID-19 que presente
dificultad para respirar, palpitaciones, fatiga, dolor en el pecho, presincope o
sincope debe ser evaluado cuidadosamente. El examen cardiovascular, respiratorio
y neurologico con signos vitales y oximetria de pulso son fundamentales. Se deben
considerar el electrocardiograma, los andlisis de sangre y las imagenes para
identificar otros diagndésticos importantes, como neumonia organizada, embolia
pulmonar y miocarditis. Se debe realizar una prueba de posicién activa, midiendo la
presion arterial y la frecuencia cardiaca después de 5 minutos en decubito supino y
luego 3 minutos después de estar de pie. La hipotension ortostatica se define como
una caida de> 20 mmHg sistolica y> 10 mmHg diastélica después de estar de pie
durante 3 minutos. La POTS se caracteriza por sintomas ortostaticos (en ausencia
de hipotensién ortostatica) con un aumento de la frecuencia cardiaca de 30 latidos
por minuto o mas cuando esta de pie durante mas de 30 segundos, o 40 latidos por
minuto o mas en los de 12 a 19 afios. (13)
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V. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La disfuncion autonémica (DA) es una patologia comun causada por diversas
enfermedades o por malformaciones anatémicas, que influyen en la funcionalidad
de los pacientes, se ha incrementado su incidencia sobre todo en los ultimos afio al
ser relacionada con las secuelas por COVID-19, causante de la pandemia actual.

La DA es una patologia que afecta diversas partes del sistema autbnomo, teniendo
por lo mismo gran variedad de manifestaciones. Se puede intuir por alteraciones
referidas por el paciente o durante las pruebas de esfuerzo, donde se observan
alteraciones en la frecuencia cardiaca, saturacion de oxigeno o presion arterial, una
de las formas de confirmacion diagnéstica es la realizacién de Pruebas autonémicas
que requieren equipo especial y personal capacitado para la realizacion de las
mismas e interpretacion de los resultados.

Desafortunadamente, no todas las unidades que atienden pacientes post COVID-
19 cuentan con los servicios necesarios para la realizacion de las pruebas
autonémicas por lo que aungue se sospeche, se tiene que mandar a otras unidades
a la realizacion de estas pruebas confirmatorias.

VI. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Tendran la respuesta cronotropica, respuesta vasopresora y la recuperacion de la
frecuencia cardiaca al primer minuto valor predictivo para la disfuncion autonémica
medido por las pruebas autonémicas cardiacas?
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VIl.  JUSTIFICACION

La prueba de caminata de 6 minutos es una prueba de facil realizacion, no requiere
un periodo largo de capacitacion o equipo especial, el equipo es basico de la
atencion médica. De esta prueba se puede sacar gran cantidad de datos, entre ellos
la respuesta vasopresora, respuesta cronotropica, recuperaciéon de la frecuencia
cardiaca al primer minuto de reposo y el porcentaje de la frecuencia cardiaca
maxima por edad alcanzado que nos indican funcionamiento del sistema autbnomo
cardiovascular, por lo que podria ser una alternativa en pacientes en los que
sospechemos DA.

Hasta el momento no se han realizado estudios que busquen relacionar los
resultados obtenidos de pruebas faciles de replicar como la Caminata de los 6
minutos y las pruebas confirmatorias de la disfuncion autonémica —pruebas
autonémicas cardiacas-, por lo que este proyecto busca encontrar esa relacion y
permitir el mejor tratamiento integral
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VIIl. OBJETIVOS

a. Objetivo General
Identificar si los parametros de la prueba de caminata de 6 minutos (respuesta
presora, respuesta cronotropica, alcance del porcentaje de la frecuencia cardiaca
maxima por edad y recuperacion de la FC al primer minuto de reposo) predicen
disfuncion autonémica cardiaca en pacientes post COVID-19

b. Objetivos Especificos:

. Identificar la direccion y magnitud de correlacion entre los parametros de
la prueba de caminata de 6 minutos (respuesta presora, respuesta
cronotrépica, alcance del porcentaje de la frecuencia cardiaca maxima por
edad y recuperacion de la FC al primer minuto de reposo) y los
parametros de las pruebas autondmicas cardiacas (Respuesta de la
frecuencia cardiaca a la respiracion profunda, frecuencia cardiaca con la
maniobra de Valsalva, Respuesta de la frecuencia cardiaca al
ortostatismo, hipotensién ortostatica).

. Comparar los parametros de la prueba de caminata de 6 minutos
(respuesta presora, respuesta cronotrépica, alcance del porcentaje de la
frecuencia cardiaca maxima por edad y recuperaciéon de la FC al primer
minuto de reposo) en pacientes con y sin disautonomia cardiaca.

. Identificar la magnitud de asociacion de cada uno de los parametros de la
prueba de caminata de 6 minutos (respuesta presora, respuesta
cronotrépica, alcance del porcentaje de la frecuencia cardiaca maxima por
edad y recuperacion de la FC al primer minuto de reposo) con el
diagnodstico de disautonomia cardiaca.

. Identificar la sensibilidad y especificidad de los parametros de la prueba
de caminata de 6 minutos para predecir disautonomia cardiaca.
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IX. HIPOTESIS DE INVESTIGACION

Los valores obtenidos de la Prueba de caminata de los 6 minutos (respuesta
presora, respuesta cronotropica, recuperacion de la frecuencia cardiaca al ler
minuto de reposo y alcance de la frecuencia cardiaca estimada para la edad) se
relacionan directamente con el diagnostico de disfuncién autonémica realizado por
Pruebas autondmicas cardiacas y tienen un valor predictivo positivo.
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X. MATERIAL Y METODOS

a. Disefio: Retrospectivo, longitudinal, descriptivo y analitico.

b. Sitio: Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitacién Norte. Unidad Médica de
Alta Especialidad Hospital de Traumatologia, Ortopedia y Rehabilitacién “Dr.
Victorio de la Fuente Narvaez” Ciudad de México

c. Periodo: julio 2020- junio2021

d. Material

i. Criterios de Seleccion
Se incluyeron todos los pacientes que acudieron al servicio de Rehabilitacion
cardiaca en la Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitacion Norte de julio 2020- julio
2021

Inclusion: Pacientes con diagnostico de COVID-19 a quienes se les haya realizado
la Prueba de caminata de 6 minutos y las Pruebas autonémicas cardiacas durante
el periodo de estudio.

No inclusion: Pacientes con antecedente con enfermedad cardiaca inestable,
marcapasos, uso de medicamentos que puedan afectar el ritmo cardiaco, arritmia
cardiaca.

Eliminacion: Pacientes que no hayan acudido a seguimiento en la unidad o en
quienes no se pudo completar las pruebas de Caminata de 6 minutos y Autonémicas
cardiacas.

e. Métodos
i. Técnica de Muestreo
No probabilistico de casos consecutivos admitidos al servicio de Rehabilitacién
cardiaca de la Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitacion Norte que cumplan con
los criterios de seleccion en el periodo julio 2020- junio 2021

ii. Célculo del Tamafio de Muestra
El total de pacientes que acudieron al servicio de Rehabilitacion cardiaca de la
Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitacion Norte fue 425 en el periodo de Julio
2020-Junio 2021, de estos se les realizo la prueba de caminata de 6 minutos a 273,
a quienes por necesidades del servicio y seguimiento por parte del paciente solo se
les realizo la prueba a 237.
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Poblacion total 425

Pacientes con PC6M: 273

Pacientes con PCoM y pruebas autonomicas:
237

iii. Busquedade Fuente secundaria
Se utilizaron las notas del sistema ECE del IMSS (sistema digital para expediente
electronico) para recoleccion de datos de la historia clinica y evolucion del paciente,
asi como para datos de la prueba de caminata de 6 minutos. Los datos no
encontrados en las notas se buscaron en el archivo de pruebas de caminata y de
estudios de electrodiagnostico.

La explicacion de la realizacion de la prueba de caminata de 6 minutos, asi como
sus consideraciones técnicas y equipo y material se encuentra en la seccion de
Anexos.

iv. Modelo Conceptual

1. Se recabaron los antecedentes relacionados con los temas de disfuncion
autonémica y prueba de caminata de los 6 minutos de los expedientes
electronicos.

2. Toma de fotografias del area y material utilizado en la UMFRN para la
realizacion y calificacion de la PC6M

3. Se obtuvo la base de datos de los pacientes valorados por COVID-19 en
rehabilitaciébn cardiaca, se integraron al presente estudio pacientes que
cumplieran con los criterios de seleccion y que se encontrara en su expediente
la historia clinica completa.

4. Se recopilaron los resultados de la prueba de caminata de 6 minutos y las
pruebas autonémicas cardiacas

5. Se vacio la informacion de los datos usando el programa Excel de Microsoft
office

6. Analisis estadistico

7. Presentacion de resultados

8. Conclusién del tema
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Vaciado de la
informacion de las
pruebas en base de
datos

Analisis estadistico

Variable Definicién Definicién operacional Tipo de | Unidad de
conceptual variable medida
Respuesta Respuesta Diferencia entre la presion | Categoérico mmHg/METS
presora fisiolégica de la | arterial sistélica medida .
presion  arterial | antes e inmediatamente | Ordinal
ante el | después de la prueba de
esfuerzo(14) Caminata de 6 minutos,
dividida entre los METS. <8=respuesta
hipotensiva
PAS final — PAS inicial | & & 1%
METs normal
>12=respuesta
hipertensiva
Respuesta Respuesta Diferencia entre la | Categorico Ipm/METS
cronotrépica fisioldgica de la | frecuencia cardiaca al .
frecuencia inicio y al término de la | Ordinal
cardiaca ante el | prueba de Caminata de 6
esfuerzo (15) minutos, dividida entre los
METS <8=respuesta
plana
8-12= normal
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FC final — FCinicial >12=respuesta
METs elevada
Porcentaje de | Prueba Del registro realizado | Categorico %
la frecuencia | autorregulada de | durante la C6M, se obtiene
cardiaca capacidad para | la frecuencia cardiaca pico
maxima  por | caminar que | se multiplica pgr '100 y el 85%=prueba
edad alcanza 85% de | resultado es dividido por la ;.
o L subméxima
alcanzado la FC maxima | FC maxima por edad
tedrica. (4)
FC pico * 100
FC maxima por edad >85%=prueba
méxima
Recuperacion | Disminucién de | Diferencia entre la | Categorico Ipm
de la FC al|la frecuencia | frecuencia cardiaca del 6to
primer minuto | cardiaca minuto de la C6M al primer | Dicotomica
de reposo posterior a una | minuto de recuperacién
prueba de
esfuerzo. (16) <12=anormal
>12=normal
Variable dependiente
Variable Definicion Definicién operacional Tipo de | Unidad de
conceptual variable medida
Disfuncion | Alteracion en el | Alteracion en el sistema nervioso | Categérica | O =
autonémica | funcionamiento | auténomo cardiovascular detectado a normal
cardiaca del Sistema | través de pruebas autonémicas
Nervioso cardiacas en caso de =2 de 4 pruebas 1=
Auténomo alteradas. Las pruebas son: alterada
cardiovascular.
(17) 1. Respuesta de la frecuencia cardiaca
a la respiracién profunda: con una o por
frecuencia de seis respiraciones por .
. . . severidad
minuto, se calcula el promedio de la | Ordinal
frecuencia cardiaca mas alta durante 0= sin
la inspiracion y la mas baja durante la alteracion
espiracion en tres ciclos consecutivos.
Se considera anormal si la diferencia <2= leve
entre los promedios es 10
latidos/minuto. 3=
moderado
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2. Maniobra de Valsalva: el paciente
sopla mediante un conector acoplado
a un tensiémetro de mercurio hasta 40
mmHg durante 15 segundos. Se
calcula el promedio del intervalo RR
mas largo después del procedimiento y
el mas corto durante el procedimiento,
en tres ciclos consecutivos, y luego se
obtiene la razén. Se considera anormal
1,10.

3. Respuesta de la frecuencia cardiaca
al ortostatismo: durante monitoreo
electrocardiografico continuo se miden
los intervalos RR al latido 15 y al latido
30 luego de adoptar la posicion de pie.
Normalmente se registra taquicardia
seguida de bradicardia. La razén 30/15
es normal >1,03.

4. Hipotensiébn  ortostatica: se
considera anormal la caida de la
presion arterial sistélica >20 mmHg,
después de uno, tres y cinco minutos
de pasar de la posicion decubito dorsal
a la de pie.

4= severo

Otras variables

Variable

Definicién conceptual

Definicién operacional

Tipo  de
variable

Unidad
de
medida

Edad

Tiempo que ha vivido
una persona o ciertos
animales o vegetales.
(18)

Diferencia en afios entre la edad
referida en CURP y la fecha de
la valoracion.

Numérica

Afos

Diabetes
mellitus

Desorden metabdlico
de multiples
etiologias,

caracterizado por
hiperglucemia crénica
con disturbios en el
metabolismo de los
carbohidratos, grasas

Paciente que cumple alguno de
los siguientes criterios,
comprobado en UMF:

-Sintomas de diabetes mas una
glucemia casual medida en
plasma venoso que sea igual o
mayor a 200 mg/dL

Categorica

0=
ausente

1=
presente
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y proteinas y que
resulta de defectos en
la secrecion y/o en la
accion de la
insulina(19)

-Glucemia de ayuno medida en
plasma venoso que sea igual o
mayor a 126 mg/dL

-Glucemia medida en plasma
venoso que sea igual o mayor a
200 mg/dL (11.1 mmol/l) dos
horas después de una carga de
75 g de glucosa durante una
prueba de tolerancia oral a la
glucosa (PTOG).

-Una Alc mayor o igual a 6.5%

-Pruebas de deteccion de acidos
nucleicos (reaccion en cadena
de la polimerasa o PCR).

-Pruebas de deteccibn de

antigeno.

-Pruebas de deteccion de
anticuerpos (1gG, IgM).

Hipertension | Es un sindrome de | Tension arterial sistélica (PAS) | Categorica | 0=
arterial etiologia multiple | 2140 mmHg o tensién arterial ausente
caracterizado por la | diastélica (PAD) =90 mmHg,
elevacién persistente | como promedio de 3 mediciones 1=
de las cifras de | tomadas adecuadamente en 2 0 presente
presion arterial a cifras | mas en visitas médicas.
> 140/90 ml/Hg. (20)
COVID-19 Enfermedad causada | Paciente con sintomatologia o | Categérica | 0=
por el nuevo | sin ella que a quien se le haya ausente
coronavirus conocido | realizado alguna de las
como SARS-CoV-2. | siguientes pruebas con resultado 1=
(21) positivo: presente

vi. Recursos Humanos
Investigador responsable: Dra. Clara Lilia Varela Tapia

Investigador asociado: Dr. Daniel Martinez Barro

Residente de cuarto afio de Medicina de Rehabilitacion: Dra. Ana Cristina Nava

Ang
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vii. Recursos Materiales
Evaluacién medica

e Consultorio

e Escritorio y sillas

e Computadora

e Bascula con estadiometro

Prueba de caminata
e Escala de Borg impresa de 10 puntos
e Hoja de recolecciéon de datos
e Cronometro
e Oximetro de pulso
e Sillas (2)
e Esfigmomanometro
e Tanque de oxigeno portéatil

Pruebas autondmicas cardiacas

e Bata de exploracién
e Electrodos

Recoleccion de datos y manejo estadistico
e Papel
e Boligrafo
e Computadora
e Programa Excel de Microsoft office
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X1. ANALISIS ESTADISTICO

Las variables numéricas se expresaron en media +/- desviaciones estandar (DE) si
su distribucion es simétrica y mediana y rango intercuartilar si su distribucion es
asimeétrica. Se aplico la prueba de Shapiro Wilks para evaluar la normalidad de la
distribucion de los valores de las variables. Las variables categéricas se expresaron
en numero de observaciones (n) y porcentajes (%). Se determino el coeficiente de
correlacion (Pearson) entre los parametros de la prueba de caminata de 6 minutos
y los pardmetros de la prueba de disfuncion autondmica. Se compararon las
caracteristicas clinicas, demogréficas, asi como los parametros de la prueba de
caminata de 6 minutos entre los grupos de pacientes con y sin disautonomia
cardiaca. Para las variables numéricas se utilizaron la prueba de t de Student y U
de Mann-Whitney, y para las variables categéricas Ji cuadrada o F de Fisher, de
acuerdo a su distribucion si es paramétrica 0 no parameétrica respectivamente.
Aquellas variables que resultaron con una diferencia significativa con un valor de
p=0.10 se incluyeron en un modelo de regresion logistica, y se expreso el riesgo
independiente de cada una de las variables con la Razén de momios (RM) con un
intervalo de confianza del 95%. Se determino a través de una curva ROC el area
bajo la curva, sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo de cada uno de los parametros de la prueba de caminata de 6 minutos
para predecir disautonomia cardiaca. Se considero como valor de p significativo un
valor igual o menor a 0.05.
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Xll.  RESULTADOS

Se recolecto informacién de 237 sujetos. La mayoria hombres (grafica 1), de la
cuarta a la sexta década de la vida (cuadro 1, grafica 2). Las comorbilidades mas
frecuentes se pueden ver en la Cuadro 2. La mayoria de los pacientes fueron
hospitalizados (54.9%) (grafica 3). Al dia de la consulta el 57% el uso de oxigeno
suplementario (grafica 4). Las pruebas autondmicas fueron normales en mas del

50%, ver cuadro 2. T
Cuadro 1. Distribucién por edad

Rango de edad | Frecuencia |

20-29 8
30-39 44
40-49 79
50-59 72
60-69 29
70-79 2
>80 3

Fuente: HRD 2021-ACNA

Grafica 1. Distribucion Grafica 2. Distribucion por edad
por sexo n=237
n=237
- 40-49 |
° |
©
® 30-39
(0]
©
o 20-29
oo
c
& 70-79
0 20 40 60 80 100
= Hombres ® Mujeres Frecuencia
Fuente: HRD 2021-ACNA Fuente: HRD 2021-ACNA

Grafica 3. Pacientes hospitalizados vs domicilio
n=237
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Fuente: HRD 2021-ACNA
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Grafica 4. Uso de oxigeno domiciliario posterior a hospitalizacion
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0
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Fuente: HRD 2021-ACNA
adro ariables demogra as de paclientes po OVID-19
Comorbilidades

Obesidad 109 (46%)
Hipertension arterial sistémica 86 (36.3%)
Sobrepeso 72 (30.4%)
Diabetes mellitus 71 (30%)
Dislipidemia 26 (11%)
Sin factores de riesgo 22 (9.3%)
Hipotiroidismo 12 (5.1%)
Asma 11 (4.6%)
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 6 (2.5%)

Pruebas autonémicas

Normal 125 (52.7%)
Disfuncion autonémica 71 (30%)
Neuropatia autonémica 17 (7.2%)

Neuropatia autonémica severa

24 (10.1%)

Fuente: HRD 2021-ACNA

En el cuadro dos podemos observar los valores especificos de la caminata de 6 min

y de la bateria de Ewing.

Cuadro 3. Variables de la caminata de 6 min y de las pruebas de la bateria de Ewing (n=237)

Mediana (rango intercuartil)

C6Mm

Porcentaje de la FCM alcanzada

71 (56.25 - 85.75)

Respuesta cronotrépica anormal

145 (61.2)

Respuesta presora anormal

175 (73.8)
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Recuperacién de la frecuencia cardiaca, LPM 22 (6 - 38)

Bateria de Ewing

Variabilidad de frecuencia cardiaca en inspiracién vy 21 (4 - 38)
espiracién (LPM)

Maniobra de Valsalva (adimensional) 1.39 (0.97 - 1.8)
Variacibn RR latido 30/15 <con la bipedestacién 1.08 (0.94 - 1.22)
(adimensional)

Hipotension ortostatica (mmHg) -5 (-12-2)

FCM: frecuencia cardiaca méaxima por edad. LPM: latidos por min.
Fuente: HRD 2021-ACNA

Se encontraron correlaciones significativas entre la recuperacion de la frecuencia
cardiaca y algunas pruebas de la bateria de Ewing, ver cuadro 4.

Cuadro 4. Correlaciones significativas entre recuperacion de la frecuencia cardiacay de las

pruebas de la bateria de Ewing

Prueba correlacion P
Variabilidad de frecuencia cardiaca en inspiracién y -0.14 0.02
espiracién (LPM)

Maniobra de Valsalva 0.15 0.02
Fuente: HRD 2021-ACNA

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas de la edad, prevalencia
de hipertension arterial sistémica, EPOC y el uso de oxigeno al dia de la consulta
entre pacientes con y sin NACV, ver cuadro 5.

Cuadro 5. comparacién de caracteristicas clinicas y demograficas de pacientes con y sin

neuropatia autondmica cardiovascular

caracteristica NACV (n=112) No NACV (125) P
Edad, afios 51.35 (10.97) 45.48 (9.73) <0.01
Hipertension arterial sistémica 48 (42.9) 38 (30.4) 0.03
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 5 (4.5) 1(0.8) 0.08
Uso de oxigeno en domicilio 93 (83) 92 (73.6) 0.08
NACV: neuropatia autondémica cardiovascular

Fuente: HRD 2021-ACNA
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En la regresion logistica se encontro significativa Unicamente a la edad, encontrando
gque, a mayor edad, se incrementa el riesgo para presentar NACV, ver cuadro 6.

Cuadro 6. Regresion lineal de factores de riesgo para NACV

B Sig. Exp(B) 95% C.I. para EXP(B)
Inferior Superior
Edad 0.055 <.01 1.057 1.029 1.085

Fuente: HRD 2021-ACNA

NACV: neuropatia autonémica cardiovascular

Se encontrd que la FCM alcanzada y recuperacion de la frecuencia cardiaca no son
pruebas utiles en el diagnostico de NACV, ver cuadro 7 y Grafica 5.

Cuadro 7. Curva ROC para porcentaje de la FCM alcanzada y recuperacion de la frecuencia

cardiaca para el diagnéstico de NACV

Area P 95% de intervalo de confianza
Limite inferior Limite superior
Porcentaje de la FCM 0.51 0.79 0.436 0.584
alcanzada
Recuperacién de la 0.414 0.02 0.341 0.487
frecuencia cardiaca

Fuente: HRD 2021-ACNA

FCM: frecuencia cardiaca maxima por edad. NACV: neuropatia autonémica cardiovascular.
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Grafica 5. Curva ROC para porcentaje de la FCM alcanzada y recuperacion de la frecuencia cardiaca
para el diagndstico de NACV
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cardiaca para el diagnéstico
FCM: frecuencia cardiaca maxima por edad. NACV: neuropatia autonémica cardiovascular
Fuente: HRD 2021-ACNA
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Xlll.  DISCUSION
En este estudio se incluyeron 237 pacientes a quienes se les realizo la Prueba de

caminata de 6 minutos y las Pruebas autondmicas cardiacas (bateria de Ewing)
donde se encontré una correlacion estadisticamente significativa entre la
recuperacion de la frecuencia cardiaca, la variabilidad de frecuencia cardiaca en
inspiracion y espiracion (LPM) y la maniobra de Valsalva.

Los pacientes fueron en su mayoria hombres (63.7%), con edad promedio de 48.28
(rango de 25-84 afos), la principal comorbilidad que presentaron fue obesidad
(46%), seguido de HAS, sobrepeso, y DM (36.6%, 30.4% y 30% respectivamente).
De estos 237 pacientes, 130 (54.9%) fueron hospitalizado y 26 (11%) requirieron
intubacion orotraqueal, es importante destacar que 135 pacientes (57%) acudio a
consulta de valoraciébn de primera vez aun usando oxigeno suplementario.
Correspondiente al resultado de las pruebas autonémicas, 125 (52.7%) se
concluyeron normales, 71 (30%) resulto con disfuncion autonémica, 17 (7.2%) con
neuropatia autonémica y 24 (10.1%) con neuropatia autondmica severa.

En investigaciones de este centro, aliin en proceso de publicacion, se ha encontrado
una alta prevalencia de NACV en pacientes posCOVID-19, lo cual concuerda con lo
reportado por Shouman, K. et al (2021)(24). Al contrario de lo reportado por Desai,
AD et al (2022)(27), quienes encontraron una mayor prevalencia en mujeres (81.8%)
sin una comorbilidad medica significativa, mientras que en este estudio se muestra
una relacion estadisticamente significativa entre la presencia de NACV, la edad y la
hipertensién arterial con p <0.01 y 0.03 respectivamente, este resultado fue
significativo solo en el andlisis inicial, ya que al realizar un analisis multivariado se
observé que solo la variable edad tenia relevancia. Lo cual se observa en el cuadro
6 encontrandose que, a mayor edad, mas riesgo de parecer neuropatia autonémica
cardiovascular.

En su articulo Vijitha, P. et al (2015)(25) encontraron resultados similares,
estudiando dos poblaciones una mayor de 65 afios y otra menor a quienes les
aplicaron parte de las pruebas de la bateria de Ewing (variacion de la FC durante la
inspiracién/espiracion, maniobra de Valsalva y examen ortostatico), ellos reportan
un declive en la funcion del sistema nervioso autonomo relacionada con la edad (p
0.035).

Dado que para las variables Porcentaje de la FCM alcanzada y recuperacion de la
FC no se contaron con datos cuantitativos, no se pudo realizar el analisis planteado
y se utilizaron curvas ROC para conocer el rendimiento de estas pruebas en el
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diagnostico de NACYV sin encontrarse un resultado favorecedor, ya que el area bajo
la curva es menor al 0.5.

Blitshteyn, S. y Whitelaw S. (2021)(28), realizaron un estudio retrospectivo de
pacientes que se presentaron a la Clinica de Disautonomias que tuvieron infeccion
por COVID-19, utilizacion la intolerancia ortostatica en la mesa inclinada o la prueba
de bipedestacion de 10 minutos para el diagnostico de DA, pruebas similares a las
utilizadas en este estudio. Ellos estudiaron 20 pacientes (70% mujeres) con media
de edad de 40 afios, los sintomas reportados por los pacientes fueron
principalmente fatiga, taquicardia postural, intolerancia ortostatica, mareos e
intolerancia al ejercicio.

Otro trabajo que evalla la capacidad cardiovascular utilizando pruebas de esfuerzo
fue el de Lindemberg S. et al (2013)(32) quien estudio pacientes con insuficiencia
cardiaca, ellos midieron la RFC1 y la DC6M en la PC6M, encontrando una
correlacion entre la RFC1 y DC6M significativa en los diferentes grupos en los que
se midio la muestra de: r= 0.3 con p= 0.04 para el Grupo 1y en el Grupo 3 r=0.4
con p=0.03. En nuestro trabajo encontramos una relaciéon no significativa entre la
recuperacion de la FC en la C6M vy la variabilidad de la FC en inspiracion/espiracion
y maniobra de Valsalva.

Hay multiples estudios que evaltan la funcién autonémica mediante variables que
se pueden obtener de las pruebas de esfuerzo, pero hasta el momento de la
realizaciéon de este estudio y bajo los métodos de busqueda utilizados, no se
encontrd ninguno que pretenda encontrar una relacion entre estos resultados de las
pruebas de esfuerzo y las pruebas de funcion autondémica por electrodiagnaostico.

La presencia de disfuncion autondmica suele ser un factor crucial para la
recuperacion en los pacientes postCOVID-19, ya que limita mucho la capacidad
funcional al no poder satisfacer el sistema cardiovascular las demandas metabdlicas
durante el ejercicio y la recuperacion. Durante el ultimo afio se han publicado
multiples estudios sobre la incidencia, las alteraciones autonémicas presentes en
los pacientes postCOVID-19 y el efecto que tiene esto sobre la recuperacion y
reincorporacion laboral.
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XIV. CONCLUSIONES
Se corrobora la hipotesis de trabajo de encontrar una relacion entre los resultados

de la prueba de caminata de 6 minutos y los de las pruebas autonémicas cardiacas,
la correlacion que se obtuvo entre la recuperacion de la frecuencia cardiaca de la
PC6M vy la variabilidad de la frecuencia cardiaca en inspiracion y espiracion fue de
-0.14 con p significativa de 0.02, esta correlacion se considera muy deébil por lo que
no se pueda decir que tenga una traduccion clinica aplicable.

También se obtuvo una correlacion proporcional directa baja (0.15, p 0.02) entre la
recuperacion de la FC y la maniobra de Valsalva, en este caso al aumentar la
recuperacion en reposo, aumenta el valor en la maniobra de Valsalva. Pero
nuevamente, no es un valor que podamos utilizar en la clinica.

Estos resultados no comprueban la hipotesis general, de que los valores obtenidos
en la PC6M se pueden relacionar con el diagnostico de DA por pruebas
autondmicas cardiacas. Al no poder obtener valores con suficiente significancia para
establecer una relacion.

El Sistema nervioso auténomo esta involucrado directamente con el desempefio en
el ejercicio y la resistencia con efectos tanto directos como indirecto. El cambio de
frecuencia cardiaca durante el ejercicio y su recuperacion esta alterada en pacientes
con disfuncion autonomia. Una mejora en la actividad autondmica ocurre con
entrenamiento de intervalo y ejercicios respiratorios en multiples patologias y
estadios de enfermedades. (29)

Como ya se menciong, el entrenamiento fisico tiene un papel esencial para lograr
un balance autonémico, mejorar el gasto cardiaco y disminuir las morbimortalidades
gue suele acompaiiar a la disfuncion autonémica, dado la alta incidencia, multiples
manifestaciones y tiempo prolongado de recuperacion es indispensable encontrar
pruebas diagnésticas para DA que requieran minimos recursos y capacitacion.(30)

La disfuncién auton6mica se presenta con una prevalencia importante en los
pacientes posCOVID-19 sin importar la severidad de esta, su presencia debe ser
considerada en pacientes con recuperacion térpida.

La COVID-19 se present6 como una emergencia sanitaria mundial, esto hizo que la
prioridad de atencién y recursos fuera dada a las unidades médicas que atendian
pacientes en etapa aguda, debido a la sobresaturacion de servicios, aunque la
NACV es una secuela que ha sido bastante documentada, no se han podido
homologar las pruebas en todas las unidades, por lo que se deberia considerara

35



UMAE de Traumatologia, Ortopedia y Rehabilitacion PC6M como predictor de disfuncién autondmica en pacientes
“Dr. Victorio de la Fuente Narvaez”, Ciudad de México postCOVID-19

Nava-Ang, AC, et al.

una mayor investigacion de estos o parecidos parametros en poblaciones mas
extensas.

XV. LIMITACIONES Y COMENTARIOS
Durante la planeacion de este estudio y antes de describir la metodologia, se

plante6 en un inicio hacer un calculo de muestra para lograr que los resultados
tuvieran mayor validez, al buscar articulos relacionados y ver en los registros la
cantidad de pacientes atendidos en el servicio de Rehabilitacion cardiovascular, se
decidié hacer una muestra continua para tener mayores posibilidades de obtener
los datos requeridos para el andlisis, esto crea un campo de oportunidad de mejoria
y le da mayor validez a los resultados, siendo también necesario aumentar el tiempo
para reunir a los pacientes necesarios.

Otro punto a mejorar seria excluir a pacientes con patologias donde es frecuente
gue se presente la Disfuncién autondmica de forma secundaria o concomitante, la
principal patologia relacionada y donde mas se ha estudiado la DA es la Diabetes
mellitus, en este estudio el 30% de los pacientes tenian diagnostico establecido de
Diabetes mellitus.

Sobre la forma de recoleccion de datos, se podria estandarizar la forma en que los
datos son descritos en el expediente electronico incluyendo los resultados de forma
cuantitativos y cualitativos, dado que la valoracion durante el periodo de atencidon a
los pacientes fue dada por diversos facultativos a cargo de la Dra. Varela cada uno
tenia una forma distinta de describir los resultados, por lo que homogenizar la forma
en que se registran estos facilitaria el analisis estadistico.
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XVIl. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
2021 2022
Ago | Sept | Oct | Nov | Dic | Ene | Feb | Mar | Abr | May | Jun | Jul | Ago

Estado del
arte

Disefio del
protocolo
Recoleccion
de datos
Creacion de
base de
datos
Anteproyecto
en
plataforma
SIRELCIS
Evaluacion
por el comité
local

Anidlisis de
resultados
Escritura de
discusién y
conclusiones
Registro
SIRELCIS
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XVIll. CONSIDERACIONES ETICAS

El presente protocolo de estudio respeta en su disefio las normas institucionales,
nacionales e internacionales involucradas en la investigacion en seres humanos; lo
que incluye la Norma del Instituto Mexicano del Seguro Social 2000-001-009 31,
que establece las disposiciones para la investigacion en salud, la ley General de
Salud (articulo 17), asi como convenios internacionales como la Declaracion de
Helsinki, en la nota de clarificacion agregada por la Asamblea General De la
Asamblea Médica Mundial, Tokio, en 2004 y en su ultima revision de Fortaleza,
Brasil, en 2014.

El presente protocolo de investigacion se considera, acorde a la Ley general de
Salud en su titulo segundo de los Aspectos éticos de la Investigacion en Seres
Humanos capitulo I, como investigacion sin riesgo (Estudios que emplean tecnicas
y métodos de investigacién documental retrospectivos y aquellos en los que no se
realiza ninguna intervencion o modificacién intencionada en las variables
fisiologicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el estudio),
ya que es un estudio retrospectivo que empleo informacién ya documentada en el
expediente clinico electrénico y el expediente clinico fisico.

Se cumplirdn con los principios de bioética. La beneficencia se vera reflejada al
otorgar a futuros pacientes acceso a pruebas de mas facil acceso y replicabilidad
para diagnosticar una enfermedad que se ha observado de gran incidencia en la
poblacion afectada. Existe un adecuado equilibrio entre la inversion necesaria y la
informacion obtenida, por lo que el principio de justicia es respetado, ademas que
la distribucion de cargas y beneficios es equitativa entre los pacientes participantes.
No maleficencia; no se expone a los pacientes a algun dafio predecible. La
autonomia se cumple respetando la decision de cada paciente al consentir hacer
las pruebas, las cuales tuvo la oportunidad de detener en su momento de
realizacion.

Se respeto la confidencialidad de las personas al codificar los datos personales, no
se identificard el nombre del sujeto o cualquier otro dato que comprometa la
integridad de los pacientes.

Este protocolo de investigacion se sometié a la consideracion del comité local de
investigacion y ética de la investigacion en salud No. 3401, donde se vigila el
cumplimiento de los requisitos para realizarlo acorde a los principios éticos y
normativos vigentes, y en su caso ser autorizado.
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XIX. FACTIBILIDAD
La Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitaciéon Norte forma parte de la Unidad

Médica de Alta Especialidad “Dr. Victorio de la Fuente Narvaez” ubicada en la
Ciudad de México, es una unidad de tercer nivel y centro de referencia para toda la
poblacion asegurada por parte del Instituto Mexicano del Seguro Social de la Ciudad
de Meéxico y parte de Hidalgo, lo que suma mas de 1.5 millones de
derechohabientes.

Durante la pandemia la UMFRN proporciono atencion a los pacientes de otras
Unidades y hospitales que fueron cerrados o convertidos para la atencion de la
contingencia, incluyéndose en su poblacién pacientes procedentes del Estado de
México,

En los pacientes post COVID-19 la valoracién integral del paciente por parte de
Rehabilitacion cardiaca incluye pruebas como: espirometro, flujometria y caminata
de los 6 minutos, principalmente para ver funcionalidad y evolucion del paciente,
siendo estos datos Utiles para establecer también los limites seguros para el
tratamiento de fisioterapia. De estas pruebas —especialmente la caminata de 6
minutos- también se pueden obtener datos para conocer si los pacientes tienen
alteraciones en la regulacion y funcionamiento del sistema nervioso autbnomo.

En la unidad contamos con el servicio de electrodiagnostico que es atendido por
personal capacitado y especializado en la realizacion de estudios de potenciales
evocados, electroneuromiografia y pruebas autonémicas en ambos turnos lo que
nos beneficio en el diagnostico de pacientes post COVID-19. Las pruebas
autondmicas cardiacas realizadas por este servicio son el estandar para diagnostico
de Disfuncién autonémica.

Nuestra unidad es una de las pocas unidades del pais que cuenta con los servicios
de Rehabilitacion cardiopulmonar y Electrodiagnostico, por lo que se puede realizar
por parte de Rehabilitacién cardiaca la prueba de caminata de 6 minutos que nos
da datos sugestivos de disfuncién autonémicay se puede confirmar este diagnostico
por las pruebas autondmicas cardiacas realizadas en el Servicio de
electrodiagnostico, lo cual ayuda con el tratamiento integral del paciente.
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analizando la
FC (IRC y RFC)
con la prueba
de caminata de
6 minutos.

(b) Conocer la
prevalencia de
la DA cardiaca
en candidatos a
LTx.

(c) Determinar
las
caracteristicas
del paciente
asociadas con
la DA.

autonémica evaluada
usando FC de la
caminata de 6
minutos.

Autor Pais y | Disefio Objetivos Muestra y criterios de | Resultados
afio seleccién
Martelli, V. | Canada Retrospectivo | (a) Evaluar la | 103 candidatos a | De una muestra de 103
etal** cohorte presencia  de | trasplante pulmonar | candidatos a LTx, 97 (94%)
2019 DA cardiaca | con disfuncién | tuvieron una IRC anormal

(IRC<80%) y 78 (76%) tuvieron
una RFC anormal (RFC<12
Ipm).

El 78% de los pacientes con DA

cardiaca tuvieron una IRC
grave <50%.

Los candidatos con IRC
anormal no necesariamente

tenian una RFC anormal.

Solo 23 candidatos tenian IRC
y HRR anormales.

Todos los candidatos a LTx,
con la excepcion de dos
pacientes, tenian al menos uno
de los elementos de la DA.

Los candidatos a LTx con
EPOC + FQ tuvieron mas
probabilidades de tenerun IRC
mas bajo en comparacion con
aquellos con EPI en el analisis
bivariado.

El IRC en pacientes con EPOC
fue de 29 + 19% en
comparacion con aquellos con
enfermedad restrictiva 43 +
20%, P <0,001.

Un FEV1 méas bajo, un VO2
estimado y un IMC mas bajo se
asociaron con un peor IRC.

Hubo una tendencia hacia un
mayor atrapamiento de gas
(VR/CPT) asociado con un
peor IRC y RFC.

No hubo asociacion entre IRC y
factores de riesgo cardiaco,
enfermedad cardiovascular,
medicamentos,  hipertensién
pulmonar, hipoxemia de
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esfuerzo o estado de lista de
trasplantes.

No se observé asociacién entre
la FCR y las caracteristicas del
paciente.

pacientes con

betabloqueadores.

Shen, H. et | China Prospectivo Evaluar la| 26 pacientes con | En 13 (50%) de los pacientes
al respuesta Insuficiencia Cardiaca | la FC méaxima en el ejercicio
2017 cronotrépica quienes realizaron la | maximo no alcanzé al menos el
(IC: pruebade esfuerzoen | 70% de FCMPE
insuficiencia cinta rodante
cronotrépica) En los otros 13 pacientes
durante la | Exclusion: pacientes | restantes (50%) la FC maxima
prueba de | con marcapasos, | alcanz6 270% de FCMPE
esfuerzo en | desfibrilador (pacientes sin IC).
cintarodante en | automatico
pacientes con | implantable o un | De 5 pacientes con IC NYHA
insuficiencia dispositivo de terapia | Ill, la FC méaxima en 2
cardiaca. de resincronizacion | pacientes alcanz6 270% de
cardiaca; fibrilacion | FCMPE pero no en otros 3
auricular persistente o | pacientes.
permanente.
El analisis de regresién
logistica binaria mostr6 que
solo el sexo afectd los
resultados del IC de la prueba
de esfuerzo en cinta rodante
con una razéon impar=0,04
(0,002-0,805 IC 95%) p=0,036
en hombres.
Lindemberg, | Brasil Transversal Medir la (RFC1) | n=161 de los cuales | La DC6M fue diferente entre
S.etal controlado e identificar una | 126 pacientes con | los tres grupos (p = 0,003), con
2013 correlacion insuficiencia cardiaca | una media de DC6M de: 423 +
entre la |y 35 individuos | 102 m para el Grupo 1; 396 +
Recuperacion aparentemente sanos. | 101 m para el Grupo 2y de 484
de la frecuencia + 96 m para el Grupo 3.
cardiaca al ler | Grupo 1: pacientes
minuto (RFC1) | con insuficiencia | Las respuestas de RFC1 a la
y la DC6M en | cardiaca + | DC6M fueron diferentes en

todos los grupos (p = 0,0002).

Insuficiencia La RFC1 promedio fue de 12

Cardiaca. Grupo 2: pacientes | 14 Ipm parael grupo 1; 18 + 16
con insuficiencia | Ipm para el grupo 2y de 21 *
cardiaca sin | 13 Ipm para el grupo 3.

betabloqueadores.

No hubo diferencia para la

Grupo 3: individuos | respuesta de RFC1 al
aparentemente sanos. | comparar el género en todos
los grupos.

Exclusion: EPOC,

fibrilacion  auricular, | Los resultados mostraron una
angina inestable, | correlacion entre la RFC1 y
miocarditis o0 | DC6M significativa en el Grupo
pericardits ~ aguda, | 1(r=0.3;p=0.04)yen el Grupo
enfermedad sistémica | 3 (r=0.4; p=0.03). Sin
aguda o] fiebre, | correlacionarse entre RFC1 y
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enfermedades DC6M en el Grupo 2 (r= 0,12;
neuromusculares p=0,48).
Chow V, et | Australia Retrospectivo | Examinar el | 104 pacientes con | De los 104 pacientes que
al estado diagnéstico de | completaron la PC6M:
2014 funcional embolismo pulmonar
cardiovascular agudo -17 (16%) tenian una distancia
de los <350 m.
supervivientes No hay una definicion
de embolismo | universal de PC6M | -26 (25%) tenian una prueba
pulmonar a | anormal, en EPOC se | anormal con una DC6M 15%
largo plazo | ha descrito  que | menorque la predicha.
utilizando la | menos de 350 m es
PC6M, la | anormal, menos de 54 | -11 (11 %) tenfan una prueba
Recuperacion m o 15% de la | anormal con wuna DC6M
de la | distancia predicha absoluta por debajo del limite
Frecuencia inferior de lonormal.
Cardiaca (RFC)
y la La DC6M fue
ecocardiografia. significativamente menor que
la predicha para edad, sexo y
altura (448 +114vs 475+ 89 m,
p=0.001).
La DC6M media para los
pacientes varones fue de 461 +
113 m en comparacién con la
prevista de 490 + 86 m (p=
0,02) con RFC media de 22 +
11 Ipm.
En las pacientes mujeres, la
DC6M media fue de 447+ 108
m en comparacion con la
prevista de 473+ 90 m (p=
0,03), y su FCR media fue de
27 £ 15 Ipm.
Rodriguez, Sidney, Prospectivo Identificar los | 101 pacientes con | La PC6M Yy la DLco fueron los
DA. Etal Colombia, | multicéntrico | determinantes enfermedad Gnicos determinantes
Escocia, de la RFC1 | obstructiva crénica independientes de la RFC1
Grecia, después de después de la PC6M
Espafa completar una | Exclusién: pacientes
PC6M y | con enfermedad | Los andlisis de regresién
2017 establecer si la | cardiovascular univariados y multivariados
RFC1 anormal | inestable, mostraron que RFC1 seguia
predice marcapasos, que | siendo un predictor
EAEPOC usaban independiente de la frecuencia
medicamentos  que | de EAEPOC durante el periodo
afectan la | de seguimiento.
recuperacion de la
frecuencia cardiaca, | En el andlisis ROC, RFC1
arritmia cardiaca o | present6 un area bajo la curva
que hayan participado | (AUC) de 0,703 (IC 95% 0,604-
activamente en un | 0,801) para la prediccion de
programa de | EAEPOC.
rehabilitacion
RFC1 igual o menor a 14
latidos aparece como el mejor
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pulmonar durante los
ultimos 12 meses.

punto de corte para predecir
EAEPOC.

Pacientes con RFC1 baja
presentaron un mayor riesgo
de EAEPOC a los 12 meses
después de la evaluacién de
PC6M en comparacion con
aquellos pacientes con una
respuesta RFC1 alta (p =
0,004, prueba de rango
logaritmico).

Los pacientes con RFC1 <14
latidos mostraron una
exacerbacion media de 1,5 a
los 12 meses y los pacientes
con RFC >14 latidos tuvieron
0,5 exacerbaciones durante el
mismo periodo de seguimiento.

cardiaca en
mujeres con
EVC cronico (al
menos 4 afios

(grupo S) y 10
pacientes sanas para
control (grupo C)

Serra  SM. | Brasil Prospectivo Determinar los | 23 pacientes con falla | La piridostigmina redujo la
Etal efectos del | cardiaca idiopatica frecuencia cardiaca en reposo
2009 tratamiento  a (68 £ 3 Ipm frente a 76 £ 4; p
corto plazo con | Exclusion: infarto al | <0,001).
piridostigmina miocardio,
sobre las | hospitalizacion 0 | La piridostigmina redujo la
respuestas cambio de | frecuencia cardiaca hasta en
fisiolégicas medicamento en los | un 60% del esfuerzo méximo,
integradas ultimos 2 meses, | pero no cambié la frecuencia
durante el | presencia de diabetes | cardiaca maxima.
ejercicio mellitus, bloqueo
dinamico en | atrioventricular, La reserva de frecuencia
pacientes con | marcapasos, cardiaca fue mayor con
insuficiencia alcoholismo, EPOC, | piridostigmina que con placebo
cardiaca retencion urinaria, | (73 +5Ipmfrentea69+5 Ipm;
constipacion o | P= .035), asi como la RFC1
intolerancia a | después del ejercicio maximo
piridostigmina (252 Ipmfrente a22 £ 2 Ipm;
P= .005) denota una
recuperaciéon mas rapida de la
frecuencia cardiaca (17,6 *
1,3% versus 15,5 *+ 1,4%, P=
0,015).
Aungue no hubo diferencias
significativas entre las
condiciones de la presion
arterial sistélica arterial en
reposo, submaxima o maxima.
Francica JV. | Brasil Casos y | Evaluar la| 14 mujeres con | Losvaloresde FCenell°y2°
Etal controles modulacion diagnostico de ictus | minuto  después de la
2015 autonomica isquémico cronico | finalizacion de la prueba de

esfuerzo permanecieron mas
altos en el grupo S en
comparacién con el grupo C.
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desde el
diagndstico) en
reposo 'y en
respuesta a la

Exclusion: evento
cardiaco reciente,
insuficiencia cardiaca
o renal aguda, o si

Con respecto a la variabilidad
de la frecuencia cardiaca en el
dominio de tiempo, el grupo S
tuvo valores mas bajos de

prueba de | eran fumadores | VarRR, SDNN, rMSSD vy
esfuerzo habituales. pNN50 que el grupo C en el
submaxima periodo inicial.

mediante

andlisis lineal y
no lineal.

A lo largo del periodo de
recuperacion, el grupo S tuvo

mayores  VarRR,  SDNN,
pNN50 y rMMSD en
comparacion con su evaluacion
inicial.

En el dominio frecuencia en la
evaluacion inicial, el grupo S
tuvo una disminucién en la
banda de HF en comparacién
con el grupo C. A lo largo del
periodo de recuperacién, el
grupo S mostré una banda LF
aumentada y una banda HF en
comparacién con la evaluacion
inicial.

La relacién LFHF  se
incrementé en el grupo S en
comparacién con C, en el inicio
(23+03frentea0,9+0,2)y
en la recuperacion (1,5 = 0,1
frente 2 0,6 £ 0,1).

En la evaluacion inicial, el
patrén 0V, que indica
modulacién simpética,
aumenté, mientras que el
patron 2V, un indicador de
modulacién parasimpatica, se
redujo en el gmupo S en
comparacién con el grupo C.

Abreviaturas: DA disfuncion autonémica; IRC indice de respuesta cronotropica; RFC recuperacién de la frecuencia
cardiaca; LTx trasplante pulmonar; EPOC enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FQ fibrosis quistica; EPI enfermedad
pulmonar intersticial; FEV1 fraccion de volumen expirado al 1er segundo; VO2 volumen de oxigeno; IMC indice de masa
corporal; VR/ CPT volumen residual/ capacidad pulmonar residual; FCMPE Frecuencia cardiaca maxima predicha por
edad; IC incompetencia cronotrépica; RFC1 recuperacion de la frecuencia cardiaca al 1er minuto; DC6M distancia de la
caminata de 6 minutos; Ipm latidos por minuto; PC6M prueba de caminata de los 6 minutos; EAEPOC exacerbaciones
agudas de EPOC; DLco capacidad de difusién del pulmon para el mondéxido de carbono; EVC evento vascular crénico;
VarRR varianza de intervalo RR, SDNN desviacion estandar del intervalo RR; rMSSD cuadrado de las diferencias de los
intervalos RR sucesivos; pNN50 diferencias de intervalos RR adyacentes> 50 ms; HF frecuencia alta; LF frecuencia baja;
0V patrones sin variacion; 2V patrones con 2 variaciones.
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Anexo 2. Pruebas autondmicas cardiacas
Variacion de la frecuencia cardiaca

e Variacion de la frecuencia cardiaca con la respiracion

Para fines clinicos, se pide al paciente reclinado que descanse en silencio durante
5 minutos y luego se le pide que respire profundamente a razon de seis por minuto,
durante 1 minuto. La frecuencia cardiaca se puede medir con un monitor de
frecuencia o registrando los intervalos RR en un electrocardiograma (ECG). Cuando
se registra el ECG, se pueden realizar varias mediciones diferentes de la variacion
de RR. Las mediciones que se realizan con mayor frecuencia son (1) la diferencia
entre el intervalo RR mas largo y el més corto durante el periodo de respiracion
profunda; y (2) la relacion espiratoria / inspiratoria (E / 1), que es la relacion entre la
media de los intervalos RR maximos en espiracion y la media de los intervalos RR
minimos en inspiracion. (9)

e Variacion de la frecuencia cardiaca con cambios de posicion
Proporcion 30:15

Al cambiar de una posicion de decubito a una posicién de pie, normalmente se
produce una taquicardia 'y después de unos 20 segundos sigue una bradicardia que
alcanza una frecuencia relativamente estable alrededor del trigésimo latido después
de estar de pie. Por lo tanto, la relacion de los intervalos RR que corresponden a los
latidos cardiacos 30 y 15 se usa ampliamente como una medida de la funcion
parasimpatica Esta proporcion de 30:15 disminuye con la edad, pero en los adultos
jovenes una proporcion de menos de 1,04 se considera anormal. A veces se prefiere
la relacion entre el intervalo RR maximo absoluto y minimo. (9)

Respuesta a la maniobra de Valsalva

La prueba se realiza con el sujeto en una posicion semisentada con un clip de goma
sobre la nariz. Luego se requiere que el sujeto sople en una boquilla (con una fuga
de aire calibrada) conectada a un mandmetro de mercurio y que mantenga una
presion espiratoria de 40 mmHg durante 15 segundos mientras se registra la
frecuencia cardiaca. La respuesta normal tiene cuatro etapas. Las etapas 1y 3 son
artefactos y se caracterizan por un aumento (etapa 1) o una disminucion (etapa 3)
de la presion arterial debido al aumento o disminucion, respectivamente, de la
presion intratoracica al inicio y al final de la maniobra. En la etapa 2, la reduccion
del retorno venoso conduce a una disminucion progresiva de la presion sistdlica,
diastdlica y del pulso, acompafiada de una taquicardia resultante del aumento de la
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actividad simpatica cardiaca. La disminucion de la presion arterial se detiene
después de aproximadamente 5 a 8 segundos por una vasoconstriccion refleja. Con
la liberacion del golpe al final de la maniobra, la disminuciéon del artefacto en la
presion arterial media como resultado de la liberacién de la presion intratoracica
(etapa 3) es seguida por un rebote en la presion arterial por encima de los niveles
de reposo debido a la vasoconstriccidn periférica persistente y el aumento del gasto
cardiaco que sigue al aumento del retorno venoso al corazon. Este sobreimpulso de
la presion arterial, que varia en grado segun la edad, se acompafia de una
bradicardia compensadora inducida vagalmente. (9)

Las anomalias de la respuesta de Valsalva en pacientes disautonémicos pueden
tomar la forma de una pérdida de la taquicardia en el estadio 2 o de la bradicardia
en el estadio 4; o una frecuencia cardiaca mas baja en la etapa 2 que en la etapa
4. Otras anomalias incluyen una disminucién de la presion arterial media en la etapa
2 a menos del 50 por ciento de la presién media en reposo o pérdida del exceso de
presion sistélica en la etapa 4. Con deterioro aislado de vasoconstriccion simpética
eferente, la presion arterial no muestra un sobreimpulso en la etapa 4 vy, en
consecuencia, no hay bradicardia compensadora a pesar de que las vias
barorreflejas estan intactas. (9)

Cuando se estudia la respuesta a la maniobra de Valsalva simplemente registrando
el ECG, la relacion de Valsalva se calcula dividiendo el intervalo entre latidos mas
largo que ocurre después de la maniobra por el intervalo entre latidos mas corto
durante la misma. Se registra la proporcion mas alta de tres intentos sucesivos,
cada uno separado por 2 minutos. La proporcion refleja la funcion parasimpatica
(vagal) y simpatica. Un valor de 1,1 o menos se considera normalmente como
anormal y un valor superior a 1,2 como normal, pero en sujetos normales menores
de 40 afios la relacion suele superar 1,4. (9)

Variacion de la presion arterial con los cambios de postura

La presion arterial se registra con el sujeto en decubito supino y en reposo durante
al menos 10 minutos. A continuacién, el paciente se coloca de pie con el brazo en
posicién horizontal para evitar el efecto hidrostatico de la columna de sangre en el
brazo dependiente que conduce a una presion arterial falsamente elevada. La
presion arterial se toma inmediatamente al ponerse de pie y luego a intervalos de 1
minuto durante 5 minutos.
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Anexo 3. Prueba de Caminata de 6 minutos
Consideraciones técnicas (22)

Localizacion

Las pruebas se realizaron en un pasillo se encuentra en interior con techo
descubierto, de superficie plana de cemento con longitud de 15 metros marcado con
conos cada 3 metros, se ubican 2 sillas para toma de signos vitales previo y posterior
a la prueba lateral a la marca de inicio. Este espacio es exclusivo para la realizacion
de la PC6M y solo se evalGa un paciente al mismo tiempo.

Equipo y material

e Escala de Borg impresa de 10 puntos
e Hoja de recolecciéon de datos

e Cronometro

e Oximetro de pulso

e Sillas (2)

e Esfigmomanometro

e Tanque de oxigeno portatil

Requerimientos del paciente

e Se solicita al paciente que acuda con ropa y tenis deportivos ligera

e Si el paciente necesita un auxiliar de la marcha es indispensable que lo
presente con ellos el dia de la prueba (baston, andadera)

e Sin esmalte de ufias

e Haber ingerido un alimento ligero 2 horas antes del inicio de la prueba

¢ No suspender medicamentos habituales

e En caso de que el paciente requiera oxigeno suplementario de manera
ambulatoria, debe acudir con su propia fuente de oxigeno.

Procedimiento

1. Por parte del servicio de enfermeria se realizo medicion de peso y estatura que
se anoto en la hoja de recoleccién de datos.

2. Se le explico al paciente el objetivo de la prueba y como se deberia realizar la
misma, asi como los riesgos de la prueba firmandose antes de las mismas un
consentimiento informado, se les ensefio la zona para su realizacion y el
significado de las marcas en el piso. Se le debe explico también la Escala de
Borg y que se espera en cada valor.
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3. En caso de que el paciente utilizara oxigeno suplementario se anoto en la hoja
de recoleccion de datos el flujo con el cual se realiza la prueba.

4. Se calculo y registro la frecuencia cardiaca maxima por la edad (220 — edad del
paciente) para tener un limite de seguridad el cual no debia ser rebasado

5. Se coloco oximetro de pulso y registro FC y Sa02 inicial, registrando estos
valores como basales

6. Se colocaba al paciente en la linea de inicio y se le indicaba el inicio de la prueba
al mismo tiempo que se activa el cronometro.

7. Se registraba en la hoja de recoleccion de datos cada minuto el nimero de
vueltas, frecuencia cardiaca, saturacion de oxigeno, valor referido de la escala
de Borg y si presento alguna sintomatologia.

8. Si el paciente se detenia durante la prueba, se registraba el tiempo que se
detenia y en el que reiniciaba la caminata sin detener el cronometro. Si el
paciente se negaba a continuar, se debia dirigir a la silla anotando en la hoja de
recoleccién de datos los metros caminados, el minuto en el que se detuvo y las
razones.

9. Al completar los 6 minutos, el paciente debia dirigirse a la silla en la cual se le
indica se siente, se preguntaba intensidad del ejercicio referida segun la escala
de Borg y sintomatologia, se mide saturacién de oxigeno, frecuencia cardiaca,
frecuencia respiratoria, presion arterial lo cual se anota en la hoja de recoleccion
de datos. Estos parametros se debian registrar después del 1ler, 3er y 5to minuto
después de concluir la prueba.

10. Se calculaban los metros caminados por el paciente, distancia teorica utilizando
formula de Troosters, porcentaje de la distancia teorica recorrida, METS,
respuesta presora y cronotrépica, disminucién de la FC al 1er minuto de reposo,
para el reporte de resultados.
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Anexo 4. Instrumento de Recolecciéon de Datos.
Instrumento de Recolecciéon de Datos
Prueba de caminata de 6 minutos

Nombre: Expediente: Caminata #:
Diagnéstico: Fecha:

Género: Edad:  ~ afos. Talla: m. Peso: Kg.
Tomo medicamentos antes de la prueba: si _ no _
¢Cuales?

Ingirié alimento antes de la prueba: si no

¢Hace cuanto tiempo?

¢ Tiene alguna molestia en este momento? Si No ¢Cual?

Glucosa capilar:
FCME:

85% FCME:
DISNEA (MMRC):

Signos | Basal Final Después del ler minuto:

vitales “Usted esta haciéndolo bien. Usted tiene 5 minutos”

SpO:2 Cuando el contador muestra 4 minutos:

FC “Continue el buen trabajo. Usted tiene 4 minutos”

FR Cuando el contador muestra 3 minutos:

TA “Usted esta haciéndolo bien. Usted esta a la mitad”

Oxigeno Cuando el contador muestra 2 minutos:

(I/min) “Continue el buen trabajo. Usted esta solamente 2 minutos”
Cuando el contador muestra 1 minuto:
“Usted esta haciéndolo bien. Usted tiene solamente 1 minuto”

PRUEBA

Tiempo | SpO2 | FC Escala Borg | NGm. Oz (I/min) | Sintomas
(min) (%) (LPM) vueltas

Basal

1

2

3

4

5

6
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RECUPERACION:

Tiempo | SpO2 FC Escala | FR TA 02 Sintomas

(min) (%) (LPM) Borg (RPM) | (mmHg) | (I/min)

1

3

5

:Se detuvo brevemente antes de 6 minutos?: No: Si, ¢cuanto tiempo? motivo:
cSe  detuvo definitivamente antes de 6 minutos? No Si, motivo
¢,Completo los 6 min de prueba? No: Si

Otros sintomas al final de la prueba: angina, disnea, mareo, dolor, palpitaciones, otros:

Nimero de vueltas completas: . Ultima distancia  recorrida:

m.

Distancia Teorica (DT): metros. Distancia recorrida metros. % de
la DT

Comentarios Técnicos:

Interpretacion (incluyendo la comparaciéon con la pre-intervencién PC6M):

Conclusién:

Evaluador:

NOTA: Este documento es el utilizado actualmente por el servicio de Rehabilitacién cardiaca

en la UMFRN, se solicité autorizacion para poder incluirlo en este trabajo.
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Anexo 5. Consentimiento Informado o Solicitud de Excepcion de la Carta de
Consentimiento Informado.

GOBIERNO DI kv) CIRECOON OF. PRESTACIONES MEDICAS
= N Uriced Méchos do A% Coonsighene

da £, © kreonth - Setud

Ciudad de México a 30 de junio del 2022
Solicitud de Excepcién de la Carta de Consentimiento Informsado

Para dar cumplimiento a las disposiciones leaales nacionales en materia de
investigacicn en salud, solicito al Comité de Etica en Investigacion 340) de la
UMAE de Traumatologla, Ortopedia y Rehabllitacian “Dr, Victario de la Fuente
Narvaez", en Ia Ciudad de México, que apruebe la excepcion de ia carta de
consentimiento informade debido a que el protocoio de Investigacion
Respueslas vionubidpica, respuesie vasupresura, % de la Frecusncls cardiscs
maxima por edad alcanzada y recuperacién de la frecuencia cardiaca com prueba de
Ia caminata de 6 minutos como predictores de disfuncidn autonomica en pacientes
post COVID-19, ¢s una propuests de investigacion sin riesgo que implica la
recoleccion de los siguientes datos ya contenidos en los expedientes clincos.

a) Respuesta presora

b} Respuesta cronotropica

c) % de |a frecuencia cardiaca maxima alcanzado por edad

d) recuparacion de 1a FC al primer minuto de reposc

e) Edad, sexo, antecedentes personales patoldgicos

f) Resultado de estudio de electroneurcmiografia y prusbas
3utonomicas cardiacas.

Manifiesto de Confidencialidad y Proteccion de Datos

En apego a las disposiciones legales de proteccion de datos personales, me
compromato & recopllar salo la informacién que <ea necesaris para la
investigacion y esté contenida en 2l expediente clinico y/o base de datos
disponible, asl come codificaria para impaosibilitar 12 identificacién del paciente,
resguardarla, mantener la confidencialidad de esta y no hacer mal uso o
compartirla con personas ajenas a este protocole,

£y
(3 202251875
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GOBJERNO DE ‘GJ SR < e iy apbizso o
‘ﬂ - ;" '“. 2
MEXICO IMSS e e o e

mumowmnm

L& informacion recabada sera utllizads exclusivamente para la realizecion del
wmocoloR.mmMmmwm%d.th
cardiaca méxima por edad alcanzada y recuperacién de la frecuencia cardiaca con
prueba de la caminata de 6 minutos como predictores de disfuncion autonémics en
pacientes post COVID-19 cuyo propdsito e identificar ai loe pardmetros de ia prusbas

demhdeemhm(mmupm.rupummm&mm. alcance del % de ia
mmmwmmapuebdymwmdmaehmdmmmodem)
pradicen disfuncion autontmica cardisca en pacientes post COVID-18.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se preceders
acorde a las sanciones que procedan de conformidad con le dispuesto en las
dispesiciones legales en materia de investigacion en salud vigentes y aplicables.

Atentamente

Investigador|a) Responsable: Dra. Clara Ulia Varela Tapia
Categorta contractual Coordinadora de programas médicos en el 4rea de
gestion de preyectos en salud, Direccidn de Prestaciones Médicas

1

= 4

‘, R
0, 2022 iores
‘. - A cervries

¢
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Anexo 6. Carta de No Inconveniencia por la Direccion.

5 - . Y DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
GORIERNO DE =3 Unidsd Médica de Alts Espacialdad
) j Hozpital 4% Traumascioals, Crispsdia v Rehablitacion

M E X i C {3 ‘kv:i)éii O Victoric de In Fuents NorvvEer” Cludss de México

Diraceidn de Educac!on e InvesUgacion an Ealud

Ciudad de México a 20 de junio del 2022

Carta de No Inconveniante de! Director de la Unidad dondas se efectuari el
Protocolo de investigacién

A Quien Corresponda
Instituto Maxicano del Sagure Sacial
Presenta

Por medio de la presente con referencls al "Pracedimientsc para ia Evaluacion, Registro,
Seguimiento, Enmienda ¥ Cancelscién de Srotocoles de Investigacidon presentados ante &
Comité Local deinvestiaacian =n Ssiud y &i Cunite Local de Etica en Investigecien” Clave 2810-
003-002: asi carmo en apego 2 la normativa vigente en Materia de Investigacién en $Salud, en m|
cardcter de Dirsctora Titular de la UMAE de Traumaztologia, Ortopedia v Rehabilitacion "Dr.
Victorio de le Fuente Nanaez” en la Ciudzd de Méxics, declare que no tenge incenveniente en
que se efectie en esta institucién #f pretocolo de investigacion en salud titulada: Respuesta
cronotrépica, respuests vasopresors, % de la Frecuencia cardisca méxima por edad
sicanzada y recuperacién de la frecuencia cardlaca con prueba de la camlnsta de € minutos
come predictores de disfuncién autoncmica en paclentes post COVID-13

vinculado aa] Alumnsiz Ana Cristing Nave Ang ol curso de Residencla en Medians de
rehabilitacion. £ cual sard realizado en el Servicio de Rehabilitacion caralaca, ba/o Iz direccion del
irvestigador{z) responsabie Clara Liliz \Vareia Tapla en c2s0 de que sea aprobado por el Comite de
Erica en Investigacion en Saiud 34018 v el Comité Local de Investigacion en Salud 3407, siendo
estefo) elflz) responsable de solicitar 1z evaluacion cel proyecio, asf corno una Vez autorizade ¥
asignade el namerc de registie, informar ai Comite Local de |nvestigacion en Salud {CLIS)
cortespondiente, respecto al grade ce avence, modificscion ¥ eventuslidaces gue se presenter,
duranta el desarroilc dej mismo en tiemeoo y forma.

A su vez hage mencidn de que esia Unidad cuents con fa infraestructura necesaris, asi comy fos
recureos humanos capscitadas para atender cuglguier evento adverss gue se presente durante la
realizacion de! estudlo citade, Sin otro particutar, reciba un cordial saludo.

Atentaments=

Dra. Fryda Medina Rodriguez
Directera Titular de iz UMAE TOR-DVEN

i
&7
2
1/ ~
_invesfigador Responsable Director de s UMFRN

Dra. Clara Lilia Varela Or. Maric Cuevas

Huesca Martinez
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Anexo 7. Carta de Aceptacion del Tutor.

~ -y Y v . T DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
GOBIERNO DE = g e A i Eaeass

- 7 3)} Hospizal de Traumatclogis, Or ia y Rehabilitacion
M I-.J X I \J ‘\J l\‘(;g *Or. Victono de [a Fuente Narveez”, Ciudad de México
IV LA Direccion de ESucacion e Investigacion en Salud

Ciudad de México a2 30 de junio del 2022

Carta de aceptacion de tutor y/o investigador responsable del proyecto

Nombre del Servicio/ Departamento
Jefe de Consulta Externa Unidad de Medicina Fisica y rehabilitacion Norte

Nombre del/La Jefe de Servicio/ Departamento;
Dr. Mario Jorge Carrillo Huesca

Por medio de la presente con referencia al "Procedimiento para la Evaluacién, Registro,
Seguimiento y Madificacion de Protocolos de Investigacion en Sailud presentados ante
el Comité Local de Investigacién y Etica en Investigacion en Salud® Clave 2810-003-002;
Asi como en apego en la normativa vigente en Materia de Investigacion en Salud,
Declaro que estoy de acuerdo en participar como tutor de trabajo de investigacion
del/a Alumno{a) Ana Cristina Nava Ang del Residencia en Medicina de Rehabilitacién,
avalado por la Universidad Nacional autonoma de México , vinculado al proyecto de
investigacion titulado:

Respuesta cronotrdpica, respuesta vasopresora, % de la Frecuencla cardiaca maxima
por edad alcanzada y recuperacion de la frecuencia cardiaca con pruebas de la caminata
de 6 minutos como predictores de disfuncidn autondmica en pacientes post COVID-19

En el cual se encuentra como investigador/a responsable elfla;

Dra. Clara Lilia Varela Tapia

Siendo este(a) el{la) responsable de solicitar la evaluacién del proyecto, asi como una vez
autorizado y asignado el ndmero de registro, informar al comite local de investigacion
en salud (CLIS) correspondientemente, respecto al grado de avance, medificacion y
eventualidades que se presenten, durante el desarrollo de este en tiempo y forma.

Nermbre y firmma aulograla delf 1y tulor/y et
Dra. Clara Lilia Varela Tapia -

—

Nombre y firma del/la Investigador/a responsaft}lrg;/: )
Dra. Clara Lilia Varela Tapia e

—

B

£ |
.& 2022Floves

Maadn
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Anexo 8. Dictamen del Comité de Etica e Investigacion en Salud.

ORI NAN
P ONVET BN W

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
E DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

Dictamen de Aprobado

Comite Local de Investigacion en Sald 3403
Unidad Médicn de Ata Cspechalcad De Tra ogis, O dw y Rataldh Dr. Victern de la Fueste Narvwde:

Rogistre COFEFRIS 17 C1 09 005 092
P o CONBIOETICA CONBIOETICA 09 CET 001 2018012

FECHA Jueves, 21 de julio de 2022
Dra. CLARA LILIA VARELA TAPIA

PRESENTE

Tenge el agrado de notificarle, que &l protoco'e de Investigacldn con titulo : Respuesta cronotropica, respuesta
vasopresora, % de la Frecuencla cardiaca maxima por edad alcanzada y recuperacién de la frecuencla
cardiaca con prueba de la caminata de 6 minutos como predictores de disfuncién autonémica en
pacientes post COVID-19 que sometic a consideracion para evaluacion de este Comité, de ecuerdo con las
recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la calidad metodeldgica y los requerimientos
de ética y de investigacién, por 1o que el dictamen es g

Numero de Registro Institucional

R-2022-3401-052

De acuerdo a la normativa vige deberd presentar en junio de cada afio un informe de seguimiento técnico
acerca del desarrclio del rgo. Este dictamen tiene vigenca de un afo, por o que en caso de ser
necesario, raquerira soligfar 1a reaprobation del Comité de Etica en Investigacidn, al término de ia vigencia del
mismo,

ATENTAMENTE

Presidente del ité estigacién en Salud No. 3401

Torgurimr

IMSS

U2 TRIDAD Y SOM IDARSOAD SO
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