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RESUMEN

Introduccion y objetivos: Se comparo los efectos de 12 semanas de ejercicio intervalico de alta intensidad
y de bajo volumen (EIAI-BV) frente a un ejercicio continuo de intensidad moderada (ECIM), sobre los
parametros de la prueba de esfuerzo cardiopulmonar y la proporciéon de no respondedores o con baja
respuesta (NBR) al ejercicio fisico en pacientes que sufrieron un sindrome coronario agudo (SCA).
Meétodos: Se aleatoriz a pacientes con un SCA reciente a EIAI-BV, ECIM y a cuidados habituales. EIAI-BV
consto de 2 a 3 sesiones de 6-10 minutos con periodos de repeticiéon de 15 a 30 s al 100% de la carga de
trabajo alternados con 15-30 segundos de recuperacion pasiva. Los parametros de la prueba de ejercicio
cardiopulmonar se evaluaron y se calcularon las variables claves. La respuesta al ejercicio se evalud con la
mediana de VO, pico de cambio (post- frente a preejercicio) en toda la cohorte estratificada en NBR al
ejercicio frente a alta respuesta.
Resultados: Se incluy6 a 50 pacientes en el analisis (EIAI-BV, n = 23; ECIM, n = 18; cuidados habituales,
n =9), el 74% eran varones. La proporcion de NBR fue mayor en el EIAI-BV en comparacioén con el grupo
ECIM y el grupo de cuidados habituales (el 61 frente al 21 y el 80%, respectivamente; p = 0,0040).
Las variables dependientes del VO, (VO, pico y porcentaje VO, pico predicho) mejoraron en ambos
grupos de entrenamiento (p = 0,002 y p < 0,0001 para EIAI-BV y ECIM, respectivamente), pero la mejora
fue mas pronunciada con ECIM (p = 0,004 y p = 0,001 para la interaccidn, respectivamente). El AVO, /
A pendiente de la carga de trabajo ha mejorado Gnicamente con ECIM (p = 0,021).
Conclusiones: En pacientes con un SCA reciente, varias variables pronosticas dependientes del VO, pico
mejoraron después de EIAI-BV, pero la mejora fue mas pronunciada o bien mejor6 inicamente después
de ECIM. El EIAI-BV result6 en una mayor proporcion de NBR en comparacién con el ECIM isocalérico.
Ensayos registrados en ClinicalTrials.gov (Identificadores: NCT03414996 and NCT02048696)
© 2019 Sociedad Espafiola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Moderate-intensity continuous exercise is superior to high-intensity interval
training in the proportion of VOy,eak responders after ACS

ABSTRACT

Introduction and objectives: We compared the effects of 12 weeks of low-volume high-intensity interval
training (LV-HIIT) vs moderate-intensity continuous exercise training (MICET) on cardiopulmonary
exercise test parameters and the proportion of non/low responders (NLR) to exercise training in post-
acute coronary syndrome (ACS) patients.

Methods: Patients with a recent ACS were randomized to LV-HIIT, MICET, or a usual care group. LV-HIIT
consisted of 2 to 3 sets of 6 to 10 minutes with repeated bouts of 15 to 30 seconds at 100% of peak
workload alternating with 15 to 30 seconds of passive recovery. Cardiopulmonary exercise test
parameters were assessed, and key exercise variables were calculated. Training response was assessed
according to the median VO,peax change post vs pretraining in the whole cohort (stratification NLR vs
high response).

Results: Fifty patients were included in the analysis (LV-HIIT, n = 23; MICET, n = 18; usual care, n=9)
and 74% were male. The proportion of NLR was higher in the LV-HIIT group than in the MICET group
(LV-HIIT 61%, MICET 21%, and usual care 80%; P=.0040). VO,pea-dependent variables (VOzpeak,
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percent-predicted VOypea) improved in both training groups (P=.002 and P < .0001 for time with LV-
HIIT and MICET, respectively), but the improvement was more pronounced with MICET (P =.004 and
P =.001 for interaction, respectively). The AVO,/Aworkload slope improved only with MICET (P =.021).
Conclusions: In patients with a recent ACS, several prognostic VOapea-dependent variables were
improved after LV-HIIT, but the improvement was more pronounced or only found after MICET. Low-
volume HIIT resulted in a higher proportion of NLR than isocaloric MICET.
Clinical trialsregistered at ClinicalTrials.gov (Identifiers: NCT03414996 and NCT02048696)
© 2019 Sociedad Espafiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Abreviaturas

EC: enfermedad coronaria

ECIM: ejercicio continuo de intensidad moderada

EIAI-BV: ejercicio intervalico de alta intensidad y bajo
volumen

NBR: no respondedores o con baja respuesta

PECP: prueba de esfuerzo cardiopulmonar

SCA: sindrome coronario agudo

INTRODUCCION

Los programas de prevencion secundaria a base de ejercicio
reducen la mortalidad y la morbilidad cardiovasculares de los
pacientes con enfermedad coronaria (EC), como los que han sufrido
un sindrome coronario agudo (SCA)!2. La aptitud cardiorrespira-
toria maxima (es decir, el VOypico) €s un buen factor de prediccion
de la mortalidad por cualquier causa en pacientes con EC>*%, y una
mejora del VOoyc, Se relaciona con una reduccion de la mortalidad,
la morbilidad y los costes de la asistencia sanitaria®~’. No obstante,
se constata una heterogeneidad individual considerable en la
mejora del VO,pico €n lo que respecta a programas de ejercicio
estandarizados en pacientes con EC®!!. En esta poblacién, del
14 al 22% pueden clasificarse como no respondedores o con baja
respuesta (mejora del VO,pico)®'%'", lo cual recientemente se ha
relacionado con mayor riesgo de muerte®.

El ejercicio continuo de intensidad moderada (ECIM) es una
modalidad de ejercicio de resistencia aer6bica basada en rutinas
para pacientes con EC'?>"'% El ejercicio intervalico de alta
intensidad (EIAI) se propone como una modalidad complementaria
al ECIM'*1°, Para pacientes con EC, se han clasificado previamente
los protocolos del EIAI como con intervalos cortos (< 60 s), medios
(1-3 min) o largos (> 3 min)'®. En un metanalisis reciente que
comparaba las mejoras del VO,pic, con EIAI o con ECIM en
pacientes con EC estable, se observaron efectos mas pronunciados
con el EIAI'. Cabe destacar que la mayoria de los estudios incluian
protocolos de EIAI de intervalos largos (70%) y la superioridad del
EIAI sobre el ECIM desaparecioé cuando se utilizaron protocolos
isocaloricos. Por otro lado, la intensidad del protocolo de EIAI
(4 min al 90-95% de la frecuencia cardiaca maxima) del estudio
SAINTEX-CAD fue dificil de mantener para la mayoria de los
pacientes con EC'®, Asimismo se observd que los protocolos de EIAI
de intervalo mas largo (60-90 s) se toleraban menos y se
relacionaban con menos tiempo total de ejercicio en la EC'.

En consecuencia, se elabor6 un protocolo de EIAI optimizado
con intervalos cortos (15-30 s) que es seguro, muy bien tolerado
por los pacientes con EC y con respuestas fisiologicas muy
parecidas a las del ECIM?°?!. No obstante, este protocolo de
EIAI-BV optimizado no se ha comparado con el ECIM isocalérico en
lo que respecta a la proporciéon de no respondedores o con baja
respuesta (NBR) segiin los cambios en el VO,pic, y las variables de la
prueba de esfuerzo cardiopulmonar (PECP) en pacientes tras un

SCA. Se estableci6 la hipdtesis de que con el EIAI-BV optimizado se
obtendria una proporcién parecida de NBR al ejercicio y cambios
similares en el VOypic, respecto al ECIM.

Los principales objetivos de este estudio fueron: a) evaluar las
proporciones de NBR y alta respuesta (en funcion del VOzpico), €n
pacientes que han sufrido un SCA, tras ejercicio aerdbico
estructurado (EIAI-BV, ECIM) o cuidados habituales; b) comparar
los parametros maximo y submaximo de la PECP entre las
2 modalidades de ejercicio, y c¢) evaluar los factores de prediccion
de NBR independientes del VO, €n pacientes tras un SCA.

METODOS
Participantes

Todos los pacientes fueron remitidos a un programa multi-
disciplinario de prevencién secundaria en el Centro de Prevencion
Cardiovascular y Rehabilitacion del Instituto de Cardiologia
de Montreal y se los incluy6 en un estudio aleatorizado de
intervencion del ejercicio. Los detalles de los criterios de inclusion
y exclusiébn ya se han descrito en otra parte’>?3, Bisicamente,
todos los pacientes con EC se hallaban en tratamiento médico
optimo tras revascularizacion coronaria por SCA. Los pacientes
tenian que estar estables en lo que respecta a sintomas y dosis de
medicacion durante las 4 semanas previas a su inclusién en el
estudio. Para el presente andlisis, se combinaron los datos
de 2 estudios aleatorizados y prospectivos de intervenciéon del
ejercicio. El primer estudio constaba de pacientes que habian
sufrido un SCA aleatorizados (1:1) a EIAI-BV o a ECIM. El objetivo
primario fue el VO,pic.. En el segundo estudio piloto, se aleatorizd
(1:1) a los pacientes que sufrieron un SCA a EIAI-BV o a cuidados
habituales, con el objetivo primario de la expresion linfocitaria de
GRK2. Esto explica el nimero desproporcionado de pacientes
aleatorizados a cada grupo (EIAI-BV, ECIM, cuidados habituales).
Los protocolos del estudio fueron aprobados por el Comité de ética
en la investigacion y el desarrollo de nuevas tecnologias del
Instituto Cardioldgico de Montreal. Ambos estudios se registraron
en ClinicalTrials.gov (NCT03414996 y NCT02048696). Todos los
pacientes proporcionaron el consentimiento informado.

Disefio y medicion del estudio

Los datos clinicos de referencia y la PECP se evaluaron al inicio
y después de completar el programa. La evaluaciéon de los
datos clinicos de referencia incluy6é datos relativos a los ante-
cedentes clinicos personales, los detalles de los episodios y el perfil
del factor de riesgo cardiovascular.

Prueba de esfuerzo cardiopulmonar maximo

La PECP maximo se llev6 a cabo en una bicicleta ergométrica
(Ergoline 800S, Bitz, Alemania) segin recomendaciones de la
American Heart Association y publicaciones anteriores'®?!242,
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Tras una fase de calentamiento de 3 min con una carga de trabajo
inicial de 20 W, se realiz6 una prueba de ejercicio progresivo con
incrementos de 15 W/min hasta el agotamiento, a una velocidad de
pedaleo > 60 rpm. La fase de recuperacion consistié en 2 min de
recuperacion activa a 20 W a una velocidad de pedaleo de 50-60
rpm, seguidos de 3 min de recuperacion pasiva. Los parametros del
intercambio de gases se midieron de manera continua en reposo,
durante el ejercicio y durante la recuperacion utilizando un
sistema metabodlico (Oxycon Pro, CareFusion, Jaeger, Alemania)
como se habia publicado recientemente'?!2°, Se realizé control
continuo del ECG (Marquette, case 12, St. Louis, Missouri, Estados
Unidos). La presion arterial y el indice de esfuerzo percibido se
midieron cada 3 min durante toda la prueba. El valor mas alto del
VO, alcanzado durante la fase de ejercicio se consider6 el VOpico y
como carga de trabajo pico se estableci6 la carga de trabajo
alcanzada en la dltima etapa completada. La pendiente de
eficiencia de consumo de oxigeno, la pendiente de eficiencia
respiratoria (VE/VCO,) y la pendiente AVO,Acarga de trabajo se
calcularon segiin las recomendaciones recientes>®,

Intervencion de ejercicio

Todos los pacientes realizaron de 2-3 sesiones de ejercicio
semanales con bicicleta ergométrica. El ejercicio aerdbico consistio
en 2 modalidades de ejercicio distintas: EIAI-BV o ECIM, los cuales
eran isocaléricos segtin los métodos publicados anteriormente?!.
Tras cada sesion de ejercicio aerdbico, se realiz6 ejercicio adicional
de resistencia. Todo el ejercicio se realizaba en el centro y bajo la
supervision de un kinesiélogo certificado.

Ejercicio intervalico de alta intensidad y bajo volumen

El protocolo del EIAI se evalué en un estudio aleatorizado
prospectivo y optimizado en lo que respecta a la poblacion
especifica (es decir, pacientes con EC), tal como se publico
recientemente'®?!. Tras un calentamiento de 5 min al 30% de la

EIAI-BV

100

Carga de trabajo (%)

30

carga de trabajo pico obtenida en la PECP, los pacientes realizaron
de 2-3 tandas de 6-10 min con repeticiones de 15-30 s al 100% de la
carga de trabajo pico, alternando con 15-30 s de recuperacion
pasiva. El indice objetivo de ejercicio percibido (tasa de ejercicio
percibido, 6-20) se establecié en 15 durante las sesiones de EIAIL
Las tandas se separaron por una fase de recuperacion activa de
5 min al 30% de la carga de trabajo pico. La sesion de ejercicio
finaliz6 con una fase de enfriamiento de 5 min al 30% de la carga de
trabajo pico (figura 1)*’. El término bajo volumen hace referencia a
que el volumen de ejercicio semanal con los protocolos utilizados
fue < 150 min (ECIM) o < 75 min (EIAI-BV) para la intensidad alta/
muy alta, que son los umbrales minimos recomendados por la
mayor parte de las guias internacionales®®2°,

Ejercicio continuo de intensidad moderada

Tras un calentamiento de 5 min al 30% de la carga de trabajo
pico, los pacientes realizaron ejercicio continuo al 60% de la carga
de trabajo pico durante 24 min. Al final de la sesion, los pacientes
realizaron 5 min de recuperacion al 30% de la carga de trabajo
pico (figura 1). El tiempo total fue de 34 min y el ejercicio fue
isocalérico con la sesiéon de EIAI-BV2!. Un metanalisis reciente con
pacientes con EC subray6 la importancia de la adecuacion del gasto
energético durante el ejercicio cuando se compararon las distintas
modalidades (EIAI frente a ECIM)!”. En realidad, la superioridad
del EIAI frente al ECIM en la mejora del VO,pic, desaparece cuando
ambos protocolos son isocaléricos!’. El método de calculo
isocalorico se basdé en una medicion directa del gasto de energia
metabolica con intercambio de gases (VO,) durante protocolos
intensos similares de EIAI y de ECIM en pacientes con EC?'.

Programa de ejercicio de resistencia

El ejercicio de resistencia consistié en 20 min de un circuito de
ejercicio con pesas realizado con gomas elasticas y pesas libres
adaptadas a la capacidad de cada paciente. Para cada grupo

5 min 6-10 min 5 min
(calentamiento) (tanda 1)

ECIM

60

30

Carga de trabajo (%)

(recuperacion)

6-10 min 5 min
(tanda 2) (recuperacion)

6-10 min
(tanda 3)

5 min 24 min
(calentamiento)

5 min Tiempo (min)

(recuperacion)

Figura 1. Protocolo del EIAI-BV y del ECIM. ECIM: ejercicio continuo de intensidad moderada; EIAI-BV: ejercicio intervalico de alta intensidad y bajo volumen.
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muscular, los pacientes realizaron una tanda de 15 a 20 repeticio-
nes, seguida de un reposo de 30 s a un indice objetivo de ejercicio
percibido de 15%7.

Grupo de cuidados habituales

El grupo de control recibié recomendaciones del cardiélogo que
les concedid el alta sobre la actividad fisica para un periodo de
12 semanas. Si no se dieron recomendaciones en el momento del
alta, se dieron recomendaciones sobre actividad fisica coherentes
con las Gltimas instrucciones. Se animo a los pacientes a realizar de
30 a 60 min de ejercicio de intensidad moderada como minimo
5 dias a la semana (indice objetivo de ejercicio percibido de 12-
14)%°,

Analisis estadisticos

Los datos expresan media + desviacion estandar o mediana
[intervalo intercuartilico] seglin proceda para variables continuas,
mientras que las frecuencias y porcentajes expresan variables
categoricas. Las caracteristicas iniciales se compararon entre los
3 grupos utilizando el ANOVA unidireccional y las variables
categoéricas se compararon utilizando la prueba de la x? o la prueba
exacta de Fisher. Los modelos ANOVA con medidas repetidas sirvieron
para estudiar los parametros de la PECP a lo largo del tiempo y entre
grupos. Se utilizaron modelos con variables independientes tales
como tiempo, grupo e interaccion entre el grupo y el tiempo. El
principal objetivo del andlisis fue la interaccién entre el grupo y el
tiempo porque analizaba la diferencia en la variacion (después-antes)
entre los 3 grupos. Ademas, con el modelo ANOVA con medidas
repetidas, la variacion (después-antes) dentro de cada grupo
se analizaba formalmente frente al cero. Para el analisis de la res-
puesta al ejercicio, se definié6 como valor medio el VO,pic, de alta

respuesta frente a NBR en lo que respecta a la variacién en el consumo
de oxigeno pico (AVOxpic, en ml/min/kg) después y antes del ejercicio
en toda la cohorte®. Un AVOypico < 2,1 ml/min/kg se considero de
NBR, mientras que un AVOjpico > 2,1 ml/min/kg se considerd un
VO,pico de alta respuesta. Se utiliz6 el andlisis de regresion logistica
univariante y multivariante para generar un modelo predictivo de
NBR al ejercicio. Los factores de prediccion de NBR al ejercicio para el
analisis de regresion logistica univariante se seleccionaron tal como
sigue: sexo, edad, porcentaje predicho del VO,pic, al inicio, presencia
de diabetes mellitus tipo 2 y modalidad de ejercicio. Todos los analisis
se realizaron con SAS version 9.4 (SAS Institute Inc., Cary, NC, Estados
Unidos) y un nivel de significacion de p < 0,05.

RESULTADOS
Caracteristicas clinicas

El diagrama de flujo del estudio se presenta en la figura 2. En el
analisis final, se incluy6 a un total de 50 pacientes (EIAI-BV, n = 23;
ECIM, n = 18; cuidados habituales, n = 9). Los pacientes del grupo
de EIAI solian tener menos masa corporal y masa corporal magra
que los pacientes de los grupos de ECIM y cuidados habituales. Sin
embargo, no se observaban diferencias con respecto a las
caracteristicas clinicas iniciales (tabla 1).

Proporcion de no respondedores o con baja respuesta en los
grupos (EIAI-BV, ECIM, cuidados habituales)

El valor medio del AVO,p;c, (en ml/min/kg) después y antes del
ejercicio fue de 2,1 ml/min/kg en toda la cohorte. El ECIM se
relaciond con una proporcién considerablemente inferior de NBR al
ejercicio comparado con el EIAI-BV y los cuidados habituales (el
21% en el ECIM, el 61% en el EIAI-BV y el 80% en el grupo de

Todos los pacientes remitidos y
aptos segun los criterios
de inclusién y exclusion (n = 72)

Exclusion (n = 3)
* EPOC con capacidad para el
ejercicio extremamente reducida

(n=1)

A 4

* FA (primera documentacion en la
visita de inclusién) (n = 1)

A 4

Pacientes que han sufrido un SCA
aleatorizados a EIAI, ECIM o cuidados
habituales (n = 69)

* Participacion en otros 2 estudios
(n=1)

/

Asignados a EIAI-BV
(n=237)

Asignados a ECIM
(n=19)

Asignados a cuidados
habituales (n = 13)

v v

v

No pudieron completar el
estudio/excluidos (n = 14)
* Angina inestable (n = 1)
¢ FA de nuevo inicio (n = 1)

(n=1)

No pudieron completar el
estudio/excluidos (n = 1)
* Falta de adherencia al tratamiento

No pudieron completar el
estudio/excluidos (n = 4)

* Lumbalgia (n=1)

* Pérdida del interés en participar

* Neumonia (n = 1)

* Traumatismo de rodilla (n = 1)

« Circunstancias familiares/
sociales (n = 3)

* Pérdida del interés en participar
(n=3)

« Falta de adherencia al
tratamiento (n = 4)

v v

(n=2)
* Fuga de la mascarilla en la PECP
(n=1)

A 4

Incluidos en el analisis final

(n=23) (n=18)

Incluidos en el analisis final

Incluidos en el analisis final
(n=9)

n = nimero de pacientes

Figura 2. Diagrama de flujo del estudio. ECIM: ejercicio continuo de intensidad moderada; EIAI-BV: ejercicio intervalico de alta intensidad y bajo volumen; EPOC:
enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FA: fibrilacion auricular; PECP: prueba de esfuerzo cardiopulmonar; SCA: sindrome coronario agudo.
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Tabla 1
Caracteristicas basales de los pacientes que habian sufrido un SCA aleatorizados a EIAI-BV, ECIM o cuidados habituales
Variable EIAI-BV, n=23 ECIM, n=18 Cuidados habituales, n=9 P
Edad (afios) 63,6 £9,0 59,2+9,7 58,7+11,3 0,260
Varones 15 (65) 15 (83) 7 (78) 0,405
Estatura (m) 1,68+0,10 1,72+0,09 1,70+0,10 0,358
Masa corporal (kg) 76,4+8,2 86,6+17,0 81,4+9,0 0,064
MCM (kg) 54,5+9,2 62,3+133 55,6+10,6 0,086
indice de masa corporal 273+35 29,1+438 283+35 0,364
Caracteristicas periprocedimentales
IAMCEST 11 (48) 11 (61) 7 (78) 0,287
Anterior 5 (45) 5 (45) 3 (43)
Inferior/posterior 6 (55) 6 (55) 4 (43)
Lateral 0 (0) 0 (0) 1(14)
Icp 23 (100) 18 (100) 9 (100) ND
FEVI (%) 60+8 57+8 60+6 0,352
VIDVI (ml/m?) 53,0+13,0 51,5+13,0 54,1+204 0,907
IMVI (g/m?) 89,8+253 89,0+16,8 74,8 +164 0,190
Perfil del riesgo cardiovascular
Tabaquismo activo 1(4) 4(22) 2 (22) 0,192
Hipertension 15 (65) 10 (56) 5 (56) 0,785
Dislipemia 17 (74) 15 (83) 9 (100) 0,221
Diabetes mellitus tipo 2 1(4) 2 (11) 1(11) 0,679
Obesidad/sobrepeso 19 (83) 15 (83) 7 (78) 0,934
Antecedentes familiares de ECV 8 (35) 9 (50) 6 (67) 0,243
Medicacion inicial
Acido acetilsalicilico 21 (91) 18 (100) 9 (100) 0,294
TAPD 23 (100) 17 (94) 9 (100) 0,403
Tratamiento hipolipemiante 22 (96) 18 (100) 9 (100) 0,549
Inhibidores del SRAA 15 (65) 16 (89) 7 (78) 0,210
Bloqueadores beta 18 (78) 16 (89) 8 (89) 0,593
Antagonistas del calcio 2(9) 1(6) 1(11) 0,869

ECIM: ejercicio continuo de intensidad moderada; ECV: enfermedad cardiovascular; EIAI-BV: ejercicio intervalico de alta intensidad y bajo volumen; FEVI: fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo; IAMCEST: infarto de miocardio con elevacion del segmento ST; ICP: intervencion coronaria percutanea; IMVM: indice de masa ventricular
izquierda; MCM: masa corporal magra; SCA: sindrome coronario agudo; SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona; TAPD: tratamiento antiagregante plaquetario

doble; VTDVI: volumen telediastdlico del ventriculo izquierdo.
Los datos expresan media =+ desviacién estandar o n (%).

cuidados habituales; p=0,004). Cabe destacar que, para el
programa de EIAI-BV y ECIM, la adherencia al tratamiento
(porcentaje) se definid como el nimero de sesiones atendidas
dividido por el total de sesiones planificadas x 100. Solo se incluyd
en el analisis a los pacientes cuando asistieron como minimo al 75%
de las sesiones de ejercicioy a 1,5 sesiones de ejercicio a la semana.
Los pacientes completaron 2,4 + 0,5y 2,4 + 0,4 sesiones de ejercicio
semanales en los grupos de EIAI-BV y ECIM respectivamente
(p=0,946). La duraciéon semanal del ejercicio fue de 83 + 12 min
en el EIAI-BV y 80 + 14 min en el ECIM (p = 0,487). La adherencia al
tratamiento fue del 100 (97) en el grupo de EIAI-BV y de 100 (95) en el
grupo de ECIM respectivamente (p = 0,456).

Parametros de la prueba de esfuerzo cardiopulmonar en los
grupos (EIAI-BV, ECIM, cuidados habituales)

Tal como se muestra en la tabla 2, el VOxpic, (normalizado para
la masa corporal y la masa magra corporal), el VO,pic, predichoy la
carga de trabajo pico (absoluta y normalizada para la masa magra
corporal) mejoraron con el ejercicio en los grupos de EIAI-BV y
ECIM (p < 0,05 por tiempo), mientras que no hubo ningtn efecto en
el grupo de cuidados habituales. Se observé una interaccion

significativa entre el grupo y el tiempo (p < 0,05) para estos
parametros. La pendiente de eficiencia de consumo de oxigeno y el
pulso de O, mejoraron con el EIAI-BV y el ECIM (p < 0,05 por
tiempo), pero no en el grupo de cuidados habituales. Ademas, la
pendiente AVO,/Acarga de trabajo aument6 Gnicamente en el
grupo de ECIM (p < 0,05 por tiempo), mientras que no hubo ningdn
cambio en los grupos de EIAI-BV y cuidados habituales. Hubo una
interaccion significativa entre el grupo y el tiempo para esta
variable (p < 0,05). En la tabla 3, la aptitud fisica inicial (expresada
como porcentaje del VO,pic, predicho) no se relacioné con los NBR
al ejercicio en el analisis univariante ni en el multivariante. En el
modelo de regresion multivariante, la edad se mantuvo como un
factor de prediccion de NBR al ejercicio (p < 0,05), aunque se
observo una tendencia del EIAI-BV frente al ECIM (p = 0,054).

DISCUSION

Los principales hallazgos del presente estudio pueden resu-
mirse como sigue: a) por primera vez, se muestra que el EIAI-BV
optimizado mostré una mayor proporciéon de NBR al ejercicio que
el ECIM isocalérico (el 61% en el EIAI frente al 21% en el grupo de
ECIM); b) las variables dependientes del VO.pic, (€s decir, VOapico,
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Tabla 2
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Parametros de la prueba de esfuerzo cardiopulmonar en pacientes que han sufrido un SCA aleatorizados a EIAI-BV, ECIM o cuidados habituales

Variable EIAI-BV n=23 ECIM n=18 Cuidados habituales p de interaccion entre el
n=9 grupo y el tiempo
VOapico (ml/min/kg) Pre 20,4+ 4,6 21,7+55 202+4.2 0,004
Post 22,1+£58 252+6,8 204+4,9
A (post-pre) 1,7+25 3,6+26 02+2,1
Ap (post-pre)* 0,002 <0,0001 0,767
VOspico/MCM (ml/min/kg) Pre 28250 298+53 296+44 0,0005
Post 30,3+5,5 349+75 29,6 £4,7
A (post-pre) 2,1+3,0 51+3,6 20,0+2,4
Ap (post-pre)* 0,002 <0,0001 0,995
VOsapico (% predicho) Pre 86+15 87+16 94426 0,001
Post 93+17 101+19 92+25
A (post-pre) 6+10 14+10 -1+8
Ap (post-pre)* 0,002 <0,0001 0,678
PECO Pre 1.553+382 1.853 +£491 1.800+410 0,056
Post 1.757 £452 2.003 +503 1.772 £ 490
A (post-pre) 149+ 182 150+203 -28+189
Ap (post-pre)* 0,001 0,001 0,660
Pendiente VE/VCO, Pre 30,3+3,5 282+4,2 30,6 £5,2 0,278
Post 292 +4,0 28,1+3,7 31,0+£3,0
A (post-pre) -0,8+1,9 -0,1+2,0 0,4+3,1
Ap (post-pre)* 0,072 0,874 0,571
Pendiente AVO,/Acarga de trabajo (ml/min/W) Pre 92+14 92+1,6 104+1,.2 0,022
Post 9,1+1,1 99+15 9,7+1,0
A (post-pre) -03+14 0,7+1,0 -0,7+16
Ap (post-pre)* 0,403 0,021 0,162
Pulso de O, (ml/latido) Pre 12,6 £3,2 143+43 12,7+£2.2 0,050
Post 14,0+2,8 17,7+5,0 129+29
A (post-pre) 09+1,5 3,4+43 02+1,8
Ap (post-pre)* 0,005 0,003 0,725
VO, en el VT1 (%) Pre 56+16 51+14 63 +22 0,371
Post 64+18 55+17 66 +21
A (post-pre) 8410 4+12 349
Ap (post-pre)* 0,001 0,108 0,434
Carga de trabajo pico (W) Pre 109439 133443 127 +42 0,031
Post 125+43 156 £51 135+46
A (post-pre) 17+11 23+16 8+13
Ap (post-pre)* <0,0001 <0,0001 0,063
Carga de trabajo pico/MCM (W/kg) Pre 1,97+0,53 2,08 £0,49 2,26 +£0,46 0,044
Post 2,28 +0,55 2,49+0,57 2,40+0,45
A (post-pre) 0,31+0,20 0,38+0,27 0,14+0,21
Ap (post-pre)* <0,0001 <0,0001 0,653
RIR pico Pre 1,19+0,08 1,16+0,10 1,16 +0,08 0,718
Post 1,17 +0,08 1,16 +0,07 1,15+0,05
A (post-pre) -0,01+0,07 0,00+0,10 0,01+0,05
Ap (post-pre)* 0,282 1,000 0,992
PA sistoélica pico (mmHg) Pre 180,5 +26,8 183,4+274 182,14+253 0,128
Post 185,4+25,4 183,1+20,8 171,1+18,5
A (post-pre) 49+179 -03+239 -11,0+12,6
Ap (post-pre)* 0,235 0,942 0,098
PA diastoélica pico (mmHg) Pre 75,6 +94 80,4+ 14,1 77,6 +9,6 0,205
Post 75,7+11,6 742+103 73,8+8,2
A (post-pre) 0,1+£9,1 -6,2+13,1 -3,7+11,8
Ap (post-pre)* 0,970 0,022 0,330
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Tabla 2 (Continuacion)

Parametros de la prueba de esfuerzo cardiopulmonar en pacientes que han sufrido un SCA aleatorizados a EIAI-BV, ECIM o cuidados habituales

Variable EIAI-BV n=23 ECIM n=18 Cuidados habituales p de interaccion entre el
n=9 grupo y el tiempo
FC pico (Ipm) Pre 124,7+19,6 127,6 £18,7 130,7+22,5 0,766
Post 127,9+21,7 129,5+18,2 130,1+238
A (post-pre) 3,2+155 1,9+108 -0,6+9,0
Ap (post-pre)* 0,247 0,540 0,898
RFC tras 1 min (Ipm) Pre 183+6,7 17,2+6,9 19,2+9,0 0,473
Post 183+9,5 19,3+6,0 18,7+538
A (post-pre) 0+73 2,1+4,6 -0,6+8,6
Ap (post-pre)* 1,000 0,076 0,851

ECIM: ejercicio continuo de intensidad moderada; EIAI-BV: ejercicio intervalico de alta intensidad y bajo volumen; FC: frecuencia cardiaca; MCM: masa corporal magra; PA:
presion arterial; PECO: pendiente de eficiencia del consumo de oxigeno; pendiente VE/VCO,: pendiente de eficiencia respiratoria; RFC: recuperacion de la frecuencia cardiaca;
RIR: tasa de intercambio respiratorio; SCA: sindrome coronario agudo; VO,: consumo de oxigeno; VT1: primer umbral respiratorio.

Los datos expresan media + desviacién estandar.
" Ap (post-pre) dentro del grupo.

Tabla 3
Factores predictivos de respuesta al ejercicio ausente o baja
Variable 0Odds ratio 1C95% P
Regresion logistica univariante
Edad 1,099 1,019-1,184 0,0140
Sexo 1,882 0,518-6,845 0,3369
Diabetes mellitus tipo 2 1,000 0,130-7,717 1,0000
VOspico predicho 1,002 0,970-1,034 0,9199
Grupo de ejercicio 0,0152
EIAI-BV frente a ECIM 5,444 1,354-21,889 0,0170
EIAI-BV frente a cuidados habituales 0,444 0,075-2,637 0,3721
Cuidados habituales frente a ECIM 12,250 1,788-83,944 0,0107
Regresion logistica multivariante
Edad 1,122 1,023-1,230 0,0141
Grupo de ejercicio 0,0173
EIAI-BV frente a ECIM 4,359 0,971-19,562 0,0546
EIAI-BV frente a cuidados habituales 0,175 0,018-1,673 0,1302
Cuidados habituales frente a ECIM 24,922 2,366-262,467 0,0074
EIAI-BV frente a cuidados habituales 0,175 0,018-1,673 0,1302

ECIM: ejercicio continuo de intensidad moderada; EIAI-BV: ejercicio intervalico de alta intensidad y bajo volumen; IC95%: intervalo de confianza del 95%; VO,: consumo de

oxigeno.

Los andlisis de regresion logistica univariante y multivariante incluyen edad, sexo, diabetes mellitus tipo 2 (0=no, 1=si), VOapic, predicho y grupo de ejercicio.

porcentaje del VO,pic, predicho), carga de trabajo pico y pulso de
0, mejoraron tras el EIAI-BV, pero la mejora fue mas pronunciada
en el grupo de ECIM; c) la pendiente AVO,/Acarga de trabajo
aumentod Gnicamente en el grupo de ECIM, y d) laedad y el grupo de
ejercicio fueron factores de prediccion independientes de res-
puesta ausente o baja en los pacientes con un SCA reciente.

El presente es el primer estudio que compara la proporcion
de respondedores (no respondedores/baja respuesta frente a alta
respuesta) al ejercicio aerdbico con distintas modalidades en
pacientes con un SCA reciente. Contrariamente a la hipdtesis inicial
supuesta, los datos revelaron una tasa desproporcionadamente
mayor de NBR al VOypic, con el EIAI-BV que con el ECIM isocalérico.
Los resultados coinciden con los del estudio SAINTEX-CAD, donde
la proporciéon de no respondedores (14%) fue equivalente tras el
EIAI y el ECIM'. No obstante, los criterios para la ausencia de
respuesta al VOypic, fueron menos conservadoras en este estudio
(AVOspico <1 ml/min/kg), y el volumen de ejercicio fue mayor

(114 min/semana a 141 min/semana) que en el presente estudio
(80 frente a 83 min)'’. Recientemente, un estudio multicéntrico
con adultos en distinta situacion cardiovascular mostro que el EIAI
de alto volumen llevé a una menor proporciéon de no responde-
dores frente a ECIM y EIAI-BV>!. Por tltimo, se ha demostrado de
manera consistente que la menor intensidad del ejercicio es un
factor de prediccion independiente de la ausencia de respuesta al
ejercicio en pacientes cardiacos (junto con la edad, el VO, inicial
y la comorbilidad)'®'". En consecuencia, la cohorte de pacientes
realiz6 un volumen de ejercicio que se situ6 en la parte inferior del
intervalo de las recomendaciones internacionales actuales, pero
esto refleja la practica clinica habitual en el ambito de la
prevencion cardiovascular secundaria en nuestro centro y de un
modo mas general en nuestra provincia®®2°,

Las recomendaciones de prescripcion de ejercicio basadas en el
principio FITT (FITT: frecuencia, intensidad, tipo y tiempo)>°>2
pueden influir en la proporcion de respondedores al ejercicio, tal
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como se ha sefialado recientemente sobre jovenes y adultos
obesos>34, En adultos obesos, Ross et al.>* demostraron que, a una
intensidad y una frecuencia de ejercicio determinadas, aumentar el
volumen de ejercicio (duracion de la sesién) reduce la proporcién
de no respondedores en un 50% al cabo de 24 semanas. En el mismo
estudio, para un volumen de ejercicio determinado (frecuencia/
duracién), aumentar la intensidad del ejercicio elimindé por
completo los no respondedores. Asimismo, en jovenes adultos,
Montero et al.>®> mostraron una mayor proporciéon de no
respondedores en sujetos que realizaron 1-3 sesiones semanales
de ejercicio aerdbico, comparados con los que realizaron
4-5 sesiones semanales (6 semanas de ejercicio). La ausencia de
respuesta al ejercicio se elimindé por completo afiadiendo otros
120 min/semana a las 4-5 sesiones durante otro periodo de
ejercicio de 6 semanas>>.

A partir de estos elementos previos, los resultados con una
mayor proporcion de NBR tras EIAI-BV podrian explicarse con
varias hipotesis: Primero, es posible que el EIAI-BV no representara
un tiempo total de ejercicio suficiente debido a la recuperacion
pasiva utilizada®. Los pacientes del presente estudio pedalearon
realmente solo la mitad del tiempo durante el EIAI-BV (9-15 min
por sesion), mientras que el ejercicio no se detuvo durante el ECIM
(24 min por sesi6n). Dada la naturaleza del EIAI-BV (fase muy
corta/recuperacion pasiva), podria tener un menor impacto en las
adaptaciones a las funciones respiratoria y cardiaca (es decir, gasto
cardiaco respiratorio, principal determinante del VO,p;c,) compa-
rado con el ECIM, tal como quedé plenamente demostrado'®?",

Con respecto a las variables de la PECP, se observaron mejoras
considerables inducidas por el ejercicio tras EIAI-BV y ECIM
comparado con los cuidados habituales en pacientes que habian
sufrido un SCA. Contrariamente a la hipdtesis inicial, el ECIM
consigui6 una mayor mejoria con respecto a las variables
dependientes del VOypic, (€s decir, VOypico, porcentaje de VOopico
predicho) comparado con el EIAI-BV. En realidad, la mejora media
del AVOypico fue de 1,7 ml/min/kg (o 8,3%) para el EIAI-BV y de
3,6 ml/min/kg (o 16,1%) en el grupo de ECIM. Esta mejora en el
grupo de EIAI-BV es inferior a las observadas en un metanalisis
reciente que compard el EIAI y el ECIM en pacientes con EC'”.
Algunos factores del protocolo de EIAI-BV, tales como el uso de
recuperacion pasiva, menor frecuencia de sesiones (2-3/semana)y,
en consecuencia, menor volumen de ejercicio, pueden haber
influido los resultados del estudio, tal como se documentd
recientemente en un metanalisis con pacientes cardiacos>®.
Aunque previamente optimizado con respecto a las respuestas
fisiologicas y clinicas, el protocolo de EIAI-BV no fue equivalente en
relaciébn con la mejora del VO,pic, comparado con el ECIM
isocalorico. No obstante, se han documentado algunas ventajas
clinicas para mejoras moderadas del VO,c, en pacientes con EC:
un aumento del VOypico de 1 ml/min/kg confiere una reduccién de
la mortalidad del 15% y ser un respondedor bajo (< 2,5 ml/min/kg)
se relaciona con un mejor prondstico comparado con un no
respondedor®>°.

Con respecto a otras variables PECP, la pendiente de eficiencia
de consumo de oxigeno mejoré de un modo parecido en el ECIM y
el EIAI-BV, lo que indica un impacto parecido de ambas
modalidades en relaciébn con este parametro de eficiencia
respiratoria. En realidad, la pendiente de eficiencia de consumo
de oxigeno refleja la eficiencia con que los pulmones extraen O,
que el midsculo periférico utiliza y es también un factor
independiente predictivo de la mortalidad cardiovascular y total
en pacientes con EC?’. Un aumento en la pendiente de eficiencia de
consumo de oxigeno de 100 puede relacionarse con una reduccion
del 4,4% en la mortalidad cardiovascular de los pacientes con EC.
Los pacientes del estudio mejoraron la pendiente de eficiencia de
consumo de oxigeno en un valor promedio de 150 (tabla 2) en
ambos grupos>’. Se observé una mejora de la pendiente AVO,/

Acarga de trabajo solo en el grupo ECIM, lo que refleja una mejora
en la idoneidad del transporte de O, al musculo periférico®®.
Ademas, el pulso de O, mejor6 en mayor grado en el grupo de ECIM
(tabla 2) que en el de EIAI-BV. Esto indica una mejora de la funciéon
cardiaca central, porque el pulso de O, es un sustituto indirecto
del volumen sistdlico®®. Por tiltimo, el VO, en el primer umbral
respiratorio (VO en el VT1) solo mejoré en el grupo de EIAI-BV, lo
que refleja una mejora de la resistencia aerdbica.

Limitaciones

En el presente estudio, los datos de 2 estudios de control
aleatorizados y prospectivos se agruparon para el andlisis de una
sola institucién y con una poblacion mayormente compuesta por
varones. Esto explica que se aleatorizara a un ntimero despro-
porcionado de pacientes a los 3 grupos. Esto podria haber influido
en los resultados. No obstante, se aleatoriz6 a EIAI frente a ECIM o0 a
EIAI frente a cuidados habituales a una poblacion muy homogénea
y seleccionada cuidadosamente que habia sufrido un SCA en las
6 semanas anteriores a la inclusion en el estudio. Aunque el
protocolo optimizado del EIAI-BV se ha evaluado con respecto a las
respuestas intensas en pacientes con EC'?!, este protocolo no es el
que mas suele utilizarse en la investigacion clinica en pacientes
que han sufrido un SCA recientemente'”*'3>, En consecuencia, los
resultados de los hallazgos del estudio no pueden generalizarse, en
particular no a una cohorte que utilice un protocolo distinto de
EIAL

CONCLUSIONES

En pacientes que habian sufrido un SCA recientemente, el EIAI-
BV optimizado dio como resultado una mayor proporcion de
NBR al ejercicio comparado con el ECIM isocalérico. Se observaron
mejoras considerables en ambos grupos de ejercicio aerdbico
comparados con el de cuidados habituales, con una frecuencia de
ejercicio y una duracién situadas en el nivel inferior de las
recomendaciones internacionales. Las variables clave depen-
dientes del VOgpico ¥ la carga de trabajo pico mejoraron
significativamente con el EIAI-BV, pero la mejora fue mas
pronunciada con el ECIM. Otras variables del PECP relacionadas
con la eficiencia respiratoria o la resistencia aerobica (pendiente
de eficiencia de consumo de oxigeno, VO, VT1) también
mejoraron con el EIAI-BV. A partir de estos hallazgos, se cree
que el ECIM sigue siendo una modalidad de ejercicio importante
que utilizar en pacientes con un SCA reciente durante la fase de
inicio/mejora'®. Puesto que se tolera bien, el protocolo de EIAI-BV
podria utilizarse durante la fase de inicio (1 a 2 semanas) para
familiarizar a los pacientes con la modalidad de EIAI. Deberian
tenerse en cuenta las investigaciones futuras en este campo y
compararse modelos de ejercicio alternativos tales como la
periodizacion de ejercicio (incluidos el EIAl y el ECIM), tal como se
ha propuesto recientemente!®,
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(QUE SE SABE DEL TEMA?

- El EIAI de intervalo largo puede ser equivalente al ECIM
isocalérico para la mejora del VO,pic, €n pacientes con
EC.

- ElEIAl de intervalo largo se tolera menos y su intensidad
es dificil de mantener para los pacientes con EC.

- EI EIAI-BV es seguro, lo toleran bien los pacientes con EC
y produce respuestas fisiologicas similares a las del
ECIM.

(QUE APORTA DE NUEVO?

- El EIAI de bajo volumen result6 en una mayor
proporcion de NBR al ejercicio frente al ECIM isocalorico.

- En pacientes que habian sufrido un SCA, las variables
clave del VO,pic, mostraron una mayor mejoria tras el
ECIM isocalérico que tras el EIAI-BV.

- En pacientes que habian sufrido un SCA, el EIAI-BV y el
ECIM mejoraron de un modo parecido la resistencia
aerdbica y la eficiencia respiratoria.
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